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RESUMEN.

Durante el embarazo y la lactancia el organismo materno sufre de muchas
adaptaciones metabdlicas que le permiten hacer frente a la gran demanda de
energia y de sustratos para ef crecimiento de! feto y para la produccion de leche,
La deficiencia en el consumo de alimento o de proteina durante el embarazo y la
lactancia puede ocasionar un bajo peso de la cria al nacimiento y afectar la
produccion y composicion iactea.

El objetivo de la presente investigacion fué comparar la composicion y ia
produccién tactea en ratas alimentadas con dietas con niveles contrastantes de
proteina desde antes del embarazo y durante la lactancia.

Metodologia: Ratas Sprague-Dawley de 14 semanas de edad con un peso de 260
+ 20 g se asignaron aleatoriamente a dos grupos experimentales. Un grupo
recibié una dieta con 18% de proteina {grupo NP) y al segundo grupo (grupo BP)
se le proporciond una dieta baja en su contenido de proteinas (11% de proteina),
La dieta se les did a los animales dos semanas antes del embarazo, durante el
embarazo y la lactancia. Ei peso corporal de la madre, su consumo de alimento y
el peso corporal de las crias se determiné diariamente. Entre el dia 12 a 14 de
lactancia se determiné la produccion de leche en los animales de los dos grupos
midiendo la transferencia de agua tritada de la rata madre a las crias. Se
determind el contenido de proteinas, lactosa. lipidos y la composicion de acidos
grasos en una muestra de leche.

Resultados; La ieche producida por ef grupe BP mostrd una menor concentracion
de proteinas y una mayor concentracion de lipidos en comparacién con el grupo
NP (p<0.05). No se encontraron diferencias significativas entre los grupos en la
concentracion de lactosa y en la densidad energética de {a leche. Las ratas del
grupo BP produjeron un menor volumen de leche por dia en comparacion con las
NP. La produccién diaria de proteinas en la leche es significativamente menor en
sl grupo de ratas con la dieta BP La produccién de lipidos y lactosa no mostré
diferencias entre los grupos. La composicién de écidos grasos en la leche no fué
significativamente diferente entre los grupos. Aungue el numero de crias no se vio
afectado por la restriccion de proteina, el peso de la camada al nacimiento es
significativamente menor en el grupo BP, fa diferencia se mantiene hasta el dia 14
de lactancia.

Conclusiones: La restriccion de proteinas durante el embarazo en la rata
repercute negativamente en el desarrolio del feto y en el peso al nacimiento de la
cria. La produccién diaria de proteinas en la leche de las ratas con restriccion
crénica de proteinas es menor lo cual repercute en un menor crecimiento de las
crias. La densidad energética de la leche producida por las ratas restringidas
crénicamente en proteinas se mantuvo similar a la del grupo no restringido debide
a un incremento en el contenido de lipidos en la leche que puede estar
relacionado con una mayor captacion de acidos grasos provenientes de la dieta.



ABREVIATURAS.
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1. INTRODUCCION

1.1 EMBARAZO.

1.1.1 Metabolismo materno.
Durante el embarazo ocurren una serie de cambios en el organismo materno gue
le permiten hacer frente a esta etapa de elevadas demandas metabdlicas (85). El
incremento en el volumen sanguineo es unc de los primeros cambios gue ocurren
en la madre gestante, en los humanos se presenta alrededor de las primeras diez
semanas de embarazo (26) y en la rata a los doce dias (39).
El intenso drensgje de metabolitos hacia el feto, que tiene lugar durante el ultimo
tercio de! embarazo, obliga a la madre a someterse a una serie de adaptaciones
metabodlicas, las cuales estan regidas por los cambios hormonales que en ella
ocurren, asi como por la continua pérdida de sustratos a través de la placenta
(22).
El embarazo parece tener dos fases, “la fase materna’ la cual prepara al
organismo materno para satisfacer las futuras demandas del feto y “la fase fetal”
durante ia cual el feto presenta ia méxima utilizacién de nutrimentos para su
crecimiento (85). Durante los primeros dos tercios del embarazo se presenta un
importante aumento en la ingesta de alimento por la madre, que puede ser
desproporcionadamente alta en relacion a las necesidades maternas, sin
embargo gracias a esto y a pesar del progresivo crecimiento de las estructuras
feto-placentarias, la madre acumula una considerable proporcidn de reservas

energéticas en el tejido adiposo y de aminoécidos en et tejido muscular durante



esta etapa. £l principal componente de |as reservas corporales corresponde a los
lipidos en el tejido adiposo que pueden llegar a representar el 28% del peso total
ganado durante la gestacion (25, 55, 85).

El acumulo de lipidos en el organismo materno ocurre en presencia de una
intensa hiperfagia e hiperinsulemia de la madre. Esta reserva lipidica es el
resultado del aumento en la sintesis de acidos grasos junto con el aumento en ia
captacion ds lipidos por el tejido adiposo (22).

Durante el dltimo tercio de la gestaciion los niveles circulantes de glucosa de la
madre disminuyen a pesar de que su capacidad gluconeogénica es mayor. La
unidad feto-placentaria extrae glucosa y precursores gluconeogénicos como
aminodcidos de |la madre. La hipoglucemia materna es el resultado de la
transferencia placentaria de glucosa, sustrato energético preferente para el feto
(23, 88, 117). Esta hipoglucemia materna puede ser la responsable de su
hiperfagia, la cual le facilita una mayor disponibilidad de sustratos provenientes
de la dieta gque, junto con la hiperinsulemia contribuyen a mantener el anabolismo
materno (22). Los cambiocs en el consumo deé alimento durante el embarazo han
sido descritos en varias especies, en la rata, al dia cinco de embarazo ya es
notable el aumento en el consumo de alimento, proporcionalmente primero que en
los humanos {100).

En la rata, la retencidn de fipidos y proteinas en el cuerpo materno comienza
durante la primera semana de embarazo y continla hasta cerca del término,

cuando la mayoria del exceso de proteina es removida {2). En contraste, un



exceso de grasa persiste en el organismo materno después del alumbramiento
(56).

Las necesidades de los tejidos maternos, de la placenta y el feto aumentan los
requerimientos de proteina durante el embarazo. Cerca del 60% del total de |a
proteina acumulada es localizada en los productos de a concepcidon {feto, liguido
amnidtico y placenta), el resto representa la ganancia del tero, de la glandula
mamaria y de la sangre. La proteina representa alrededor de 1 Kg de los 12 Kg de
peso ganados por {a madre durante el embarazo, cerca del 50% de esta proteina
es depositado en el feto, 25% en el dtero y los pechos, 10% en la placenta y 15%
en la sangre y el fluido amniético . La acumulacion de proteina en el feto es mayor
durante ef Ultime cuarto de la gestacidon que corresponde al pericdo de maximo

crecimiento fetal (69).

1.1.2 Crecimiento fetal,
El crecimiento del feto durante el embarazo y la produccion de leche durante la
lactancia son procesos que requieren del aporte extra de nutrimentos vy de
energia para la madre ya que el aumento en el tamafio de tejidos
metabdlicamente activos y el aumento de la sintesis tisular ocasiona el aumento
en el metabolismo basal. El aumento en las necesidades del concepto (feto,
liquido amnidtico y placenta) induce ef incremento en el consumo de alimento de
la madre y de cambios en el organismo materno necesarios para manejar la gran

cantidad de nutrientes y consumo de oxigeno. Al mismo tiempo, la vascularizacion



uterina se expande para mantener ai concepto con una cantidad adecuada de
nutrientes y oxigeno. Desde el momento en que el concepto tiene una mayor
demanda metabdlica que el tejido materno, lo cual ocurre hacia el final de la
gestacion, éste recibe mas nutrientes por unidad de masa corporal que Ila madre.
Mas aun, puede ser capaz de competir con la madre por los nutrientes disponibles
(19, 67).

El feto recibe a través del cordon umbilical glucosa que constituye el principal
sustrato fetal, ademas de lactato y de aminoécidos lo que conduce a la
acumutacion de glucégeno en higado y misculo y de triacilgliceroles en el higado
y en el tejido adiposo (69). En promedio, el feto representa aproximadamente el
25% de la ganancia total de peso materno, la placenta cerca del 5% y el fluido
amnidtico el 6%. La unidad feto-placentaria crece exponenciaimente en el dltimo
tercio de la gestacién y alrededor de 6 a 8 g de proteina por dia son retenidos por
esta en la Ultima mitad del embarazo. Se ha estimado que el feto utiliza alrededor
de 2.8 g de proteina/iKg/dia en el ultimo trimestre para la sintesis de tejido nuevo y
para la obtencién de la energia necesaria para todos los procescs biosintéticos
(85).

La sintesis de nuevas estructuras condiciona un elevado paso transpiacentario de
aminoéacidos a medida que avanza el embarazo, con lo cual el metabolismo
nitrogenado materno se ve sometido a una fuerte presidén metabdlica que sera en
gran medida soslayada por el aumento en la ingesta y por fa aparicion de

diversos mecanismos destinados & ahorrar nitrégeno (69).



El metabolismo nitrogenado fetal se caracteriza por dos fenémenos basicos. En
primer lugar, por un elevado recambio proteico, es decir, altas tasas de sintesis y
degradacién, gue resultan en un acimulo neto de proteinas, pero que implica una
elevada tasa de reciclaje de aminoacidos (53). En segundo [ugar, la elevada
capacidad degradadora de aminoacidos por parte del feto, que se traduce en una
fuerte produccién de urea que es exportada en grandes cantidades hacia la
madre (11).

Condicionada sin duda por los altos requerimientos fetales, 1a captacién umbilical
de aminoacidos equivale aproximadamente a un 85% de la captacion uterina (1).
La placenta transporta activamente los aminoacidos de la circuiacion materna a la
fetal, los niveles de aminocécidos plasmaticos fetales son siempre mayores a los
maternos, o que implica un paso transplacentario en confra de gradiente de
concentracion {69). El flujo umbilical no se ve afectado por el ayuno materno y la

captacion fetal es similar sea cual sea el estado nutricional del animal (47).

1.2 LACTANCIA,

Durante 13 lactancia aumenté el gasto cardiaco, se hipertrofia el higado, corazén,
intestino vy gldndula mamaria y aumenta la ingesta de la madre de manera
importante. La demanda energética que impone la lactancia, excede
caléricamente a la ingesta dietaria de la madre, debido a ello ocurre una

importante movilizacion de las reservas corporales grasas acumuladas durante el



embarazo ¥ se produce una pérdida de la masa proteica corporal de la madre
lactante (48). Al mismo tiempo, el balance del recambio proteico parece inclinarse
mas hacia la degradacion en la glandula mamaria, higado y mlsculo esquslético
(107).

Durante la lactancia, la glandula mamaria aumenta sus requerimientos de
sustratos para ia produccién |lactea. Este aumento se cubre en parte por el
aumento en la ingesta de alimentos, la ofra parte es cubierta por la disminucion
en la utilizacidn de sustratos por los tejidos periféricos y por un aumentc en su
capacidad de exportar sustratos a la circulacion, De acuerdo con esto, la sintesis
de lipidos disminuye y la degradacién de lipidos aumenta en el tajido adiposo
durante la lactancia. Estos cambios tienen como resultado que menos glucosa y
triaciigliceroles s@an captados por los tejidos y mas écidos grasos y glicerol sean
liberados a la circulacion (108).

Los requerimientos maternos para muchos nutrimentos dependen de la cantidad
de estos secretados an la leche, af requerimiento de un nutriente es usualmente
mayor que la cantidad de este secretada en la leche ya que, la trasferencia de
energla y nutrirﬁemtos de la dieta a la leche no es cien por ciento eficients. En 1a
practica, la madre subsidia la lactancia movilizando los nutrimentos almacenados
durante la gestacion (91). Los requerimientos ¢de energia para la lactancia

dependen principalmente del volumen de leche producida. (91, 106).



1.2.1 Anatomia de la Gfandula Mamaria.

Aungue la localizacion y la forma externa de ta glandula mamaria difiere de una
especie a otra, el mecanismo de la produccién de leche es extraordinariamente
similar en todos los mamiferos (63). La glandula mamaria es una estructura
glandular cuténea altamente especializada, compuesta de elsmentos involucrados
en la produccién y eyeccién de la leche (17). La glandula mamaria durante el
embarazo sufre una serie de procesos de crecimiento y maduracion, cuya
caracteristica dominante es la hiperplasia. Este crecimienta permite la
proliferacion del epitelio mamario, unidad funcional que més tarde se encargara
de ia sintesis de la leche (107). El componente basico de 1a glandula mamaria son
los acines, los cuales estan constituidos por una sola capa de células epiteliales
dispuestas en torno a una cavidad llamada lumen acinar. Las células epiteliales
descansan sobre una membrana basal y entré estas se encuentran las células
mioepiteliales. La leche pasa de Eaé células epiteliales a! lumen acinar y es
evacuada por medio de un pequefio conducto, el canal galactéforo. La glandula
mamaria en todos los mamiferos consiste de una serie de estos ductes de origen
epitelial que se extienden desde la tetilla, hasta los racimos acinares a través del
tejido adiposo mamario (63, 96) .

Las ratas suelen tener 6 pares de glandulas mamarias, tres de estos pares son
toracicos, uno abdominal y dos inguinales, este complejo glandular mamario se
presenta como una tira de tejfido que se extiende desde el cuello hasta el ano en
las ratas lactantes {4, 103-104). En la mayoria de los animales, incluyendo a ios

roedores, los pezones tienen un solo canal galactdforo que termina en una



cisterna, la cual se comunica al exterior a través de un canal terminal al final de
ia tetilla (17, 96).

La tetilla, ia cual sirve como punto terminal de los ductos lactéforos, se encuentra
rodeada de una areola de piel pigmentada, esta areola contiene glandulas
sebaceas y sudoriparas. Las areolas sirven como punto terminal de la cuarta
parte del nervio intercostal, el cual, al recibir un estimulo manda sefiales hacia |a
hipdfisis posterior para iniciar la secrecion de la oxitocina y a la hipéfisis anterior

para estimular la secrecion de prolactina (17, 63).

1.2.2 Lactogénesis.
Durante el embarazo el complejo acinar donde la leche producida es almacenada,
se incrementa en nimero y compiejidad, asi como las células que recubren fos
acines y los pequefios ductos lactdforos maduros. La secrecién de leche se
encuentra controlada por las elevadas concentraciones de hormeonas esteroideas
principalmente progesterona (63, 95). El incremento en la produccién de lache
ocurre del dia 2 al 14 de lactancia, tres cuartas partes de este aumento es
causado paor un incremento en la proliferacién celular y una cuarta parte por un
incremento en la actividad celular (38). Al momento del parto, una serie de
cambios hormonales , dispara la secrecidén de leche (63). La lactogénesis se
puede definir como el inicio de una abundante secrecion de leche y ocurre

concomitantements con &l parto en la mayoria de las especies (9, 20).



En las ratas, la leche aparece en los ductos mamarios 4 horas antes de que
nazca la primera cria (43) mientras que en la vaca la lactogénesis coincide con el
parto (70). En el humano y en cuyos, la lactogénesis se presenta hasta el
segundo o tercer dia postparto (65).

Una vez que la lactancia ha comenzado, 1a secrecion de la leche en los acines es
continua (61). La eyeccidn de la leche de los acines ocurre gracias a la
contraccidn de las celulas mioepiteliales, en respuesta al incremento de los

niveles plasmaticos de oxitocinag ocasionados por la succion ( 63, 66, 95).

1. 2.3 Leche.

Las crias de la mayor parte de los mamiferos se desarrolian en la placenta y
nacen bastante indefensas. Tras su nacimiento se nutren de leche que posee un
elevado contenido calérico y un equilibrio de nutrientes que satisface las
necesidades del recién nacido durante este periodo critico de desarrollo, y les
permite un crecimientc adecuado hasta gue son capaces de ingerir alimento
solido. La caracteristica que distingue a los mamiferos es la capacidad de
produccion y secrecion de leche en la glandula mamaria para alimentar a su
descendencia después del parto (63, 64). Durante el proceso de sintesis de leche
el tejido mamario aumenta la sintesis de proteinas estructurales, cataliticas y de
exportacion y por lo tanto la captacion de aminodcidos aumenta (105).

l.a leche es un fluida biclogico de complejidad excepcional que contiene miles de
componentes (66). La composicion de |a leche es especifica de especie y esta

constituida por proteinas especificas, lipidos disefiados para ser faciimente



digeridos, lactosa, minerales, vitaminas y otros componentes (32). La leche no
solo provee los nutrientes para el crecimiento fisico del recién nacido, también
contiene elementos de proteccion y defensa contra agentes patégenos (64, 66).
La concentracion de proteinas en la leche es variable de especie a especie,
mientras en el hombre es apenas de 1.0%, en la rata es de 8.4% y en el conejo
alcanza casi el 9%. El contenido de lipidos también es mayor en la leche de la
rata en comparacion con fa leche humana mientras gue el contenido de lactosa
&s menor (111).

Aungue |a composicién de la leche varia de una especie a otra, los procesos
bioguimicos involucrados en su sintesis son esencialmente los mismos en todos

los mamiferos (68).

1.2.4 Mecanismos para la Sintesis y Secrecién de Leche.

Una capa de células epiteliales cuboidales, separadas del espacio intersticial por
una membrana basal, son las responsables de la elaboracién de todos ilos
componentes de la leche, excepto de los componentes derivados del sistema
linfoide, ios cuales presumiblemente entran a la leche pasando entre las células
epiteliales mamarias (99).

La disponibilidad de sustratos para la glandula mamaria es un factor muy
importante en la regulacion de la velocidad de sintesis de leche. Una vez que los
sustratos se encuentran dentro de las céluias secretoras de la glandula mamaria,
los siguientes factores regulatorios son la actividad de enzimas que inician su

metabolismo y de otras enzimas claves en las vias metabdlicas relevantes para
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qus, finalmente sean extruidos a la luz acinar convertidos en otros productos
{111).

Se han definido claramente cinco vias especificas que son utilizadas por el
epitetio mamaric para 12 sintesis y secrecion de la ieche. Estas vias operan
paralelamente para la transformacion de los precursores derivados de la sangre o
de el fluido intersticial para la formacion de la leche (63, 85).

Cuatro de estas vias secretoras estan sincronizadas en las células epileliales de
la glandula mamaria: exocitosis, sintesis y secrecién de lipidos, transporte a
través de la membrana apical y la pinocitosis-exocitosis de proteinas
extracelulares. La quinta via, la via paracelular, permite la transferencia directa de
materiales entre el espacio intersticial hacia el espacio de la leche
Cuantitativamente, la via responsable de la mayoria del volumen de la leche es ia
exocitosis, fa cual es responsable de la elaboracién de la mayoria de los
componentes de la fraccion acuosa de la leche como las proteinas, lactosa,

calcio, fosfatos y citratos (63).

1.2.48.1, Séesie ¢ Seevossdn de Lipidse.
Los lipidos, son la principal fuente de substraios energéticos en la leche.
aportando airededor de 500 Kcallg en comparacion con las 30-685 Kcallg que
proporcionan las proteinas y carbohidratos (31, 62). Mas del 98% de los lipidos
de la leche son triacilgliceroles (61), otros lipidos de la leche son el colesterol, los

fosfolipidos, las vitaminas A, E y K (83).
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La proporcion de acidos grasos sintetizados en la glandula mamaria se sncuentra
altamente relacionada con la dieta Los &cidos grasos y el glicerol necesarios
para [a sintesis de los triacilglicercles de Ia leche se derivan de Ia circulacion y de
la sintesis de novo dentro de la glanduia mamaria (111),

Los acidos grasos son sintetizados a partir de Acetil-CoA, por una sere de
reacciones catalizadas por la Acetil CoA carboxilasa vy la sintetasa de los acidos
grasos. La reaccion requiere de ATP y de equivalentes reductores en forma de
NADPH (61). En la mayoria de los animales no rumiantes la fuente principal de
atomos de carbono para la sintesis de Acetil CoA es Ia glucosa, alrededor del 50-
60% de la glucosa captada por la glandula es convertida a lipidos {111). &l
lactato. [a leucina y la alanina pueden también ser usados como fuentes de
atomos de carbono (35, 83). La sintesis de 4c. grasos a partir de Acetil CoA

puede resumirse de la siguiente manera:

Acetii CoA carboxilasa

Acetil CoA + CO, +ATP = Malonil CoA + ADP + Pt

Acido graso sintetasa

Acettl CoA + 7 Malonil + 14 NADPH + 14 H = Acido Palmitico (C16) + 7 CO;

+ 8 CoA +14 NADPH + 8 H,0 .

Mas del 70% de ios dcidos grasos sintetizados a partir de glucosa dentro de la

glandula, son &cidos grasos de cadena media gracias a ia presencia en la
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gléndula mamaria de una ticesterasa que termina prematuramente la elongacion
de la cadena hidrocarbonada (14, 48, 62).

Los lipidos de la leche gue no son sintetizados dentro de la gléandula mamaria
provienen de la dieta, de las lipoproteinas sintetizadas por el higado y de los
acidos grasos movilizados del tefido adiposo. Los lipidos de la dieta son
transportados en la circulacidn en forma de quilomicrones, y son utilizados por las
células de la glandula mamaria gracias a la presencia de la lipoproteina lipasa en
la superficie del endotelio vascular. Esta enzima, remueve los acidos grasos de
las posiciones 1 y 3 de los triacilgliceroles liberando acidos grasos libres y
monoglicéridos. Los ac. grasos libres entran a través de difusion, del espacio sub
endotelial al interior de la célula mamaria (61).

Los Acidos grasos sintetizados en el citoplasma celular son convertidos a
triacilgliceroles en el sistera de Golgi después de lo cual coalescen en gotas de
grasa que se dirigen hacia la membrana apical de la célula, en donde son
envueltas en la membrana para posteriormente ser extruidas de la célula como un
glébulo de grasa de la leche (52, 63).

La membrana que rodea los glébulos de grasa tiene como funcion proporcionar
fosfolipidos y colesterol al recién nacido y prevenir la union de los glébulos de

grasa {63),
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1.2.4.2 Sintesis de Protecnas en la Glindela Wamaria.
Las proteinas constituyen mas del 50% del peso seco de una célula, y forman
parte de enzimas, proteinas estructurales, nutrientes. hormonas, agentes
protectores, toxinas y otras. La mayoria de las proteinas contenidas en la leche,
son sintetizadas por las células epiteliales en la glandula mamaria a partir de
ammo acidos derivados del flujo sanguineo (24).
Los ribosomas que se encuentran en el reticulo endoplasmice rugoso sintetizan
las proteinas, las cuales son transferidas al Aparatc de Golgi para ser
organizadas, empacadas dentro de vesiculas secretoras y secretadas por
exocitosis. (54).
La caseina es la principal proteina de la leche, se encuentra formando micelas
con calcio y fosfato. Los grupos fosfato unidos por enlaces covalentes con las
moléculas de caseina, unen también a través de un enlace i6nico al calcio. este
complejo formado se une a su vez a oftra molécula de caseina fosforilada para
formar particulas micelares. Las micelas de caseina funcionan como fuente de
nutrientes para el recién nacido, aportando aminoacidos, calcio y fosfatos (24)
Las proteinas mas abundantes en el suero de la leche son la B-Lactoglobulina y
ia a-Lactoalbumina. La B-Lactoglobulina constituye aproximadamente el 50% del
total de las proteinas contenidas en el suero de la leche mientras que la o-
Lactoaibumina representa aproximadamente el 25% del total de las proteinas
Esta dltima ademas de su papel nutricional consitituye la proteina “B” del

complejo enzimatico de la lactosa sintetasa (24)
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Algunas ofras proteinas menos abundantes en el suero de la leche son la
albUmina sérica. las inmunogtobulinas. la lactoferring, la lactoperoxidasa y la f2-
Microglobulina. La albumina es una proteina del suero y no es sintetizada por la
glandula mamaria, presumiblemente entra a la leche por pinocitosis-exocitosis, se
incrementa durante la mastitis y la involucion de la glandula mamania Su funcién
es desconocida. {24)

Las Inmunoglobulinas que incluyen la 1gG 1y 2, la IgA y la IgM se encuentran en
muy altas concentraciones en el calostro y le confieren inmunidad pasiva al
neonato La lactoferrina es una proteina gue une hierro y tiesne propiedades
bacteriostaticas, se encuentra relativamente en bajas concentraciones durante la
lactancia pero se incrementa durante la mastitis e involucién de la glandula. La
lactoferrina tal vez es un inmunomodulador, constituye la mayor fuente de
resistencia contra enfermedades no especificas La lactoperoxidasa tiene
propiedades antibacteriales {24)

lLas proteinas pueden atravesar el epitelio mamario intactas, desde el fludo
intersticial por transporte a través de la membrana apical o por la via paracelular
(63). Algunos componentes como las inmunoglobulinas (101), se unen a un
receptor en la membrana basal de la célula, el complejo Inmunoglobulina-receptor
es endocitado completo dentro de una envoltura y transferido a través de la célula
para ser secretado en el lado apical de la céiula (24, 66). Esta via es

probablemente responsable de la secrecion de hormonas peptidicas en la leche
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como la prolactina y fa insulina, otras proteinas plasmaéticas tal vez enfran en Ia
leche por la misima via (86)

La captacion de amino &cidos por la gldndula mamaria para su metabolismo
posterior depende de |la concentracién arterial de amino 4cidos, de la velocidad
del flujo sanguineo hacia el tejido y de un efectivo sistema de transporte, ef cual
los pueda transferir a través de la membrana basal hacia el interior de la célula
{24). Los amino acidos, una vez dentro de las células pueden someterse a una
polimerizacién directa por el RNAm en los ribosomas del reticulo endoplasmico
rugoso para formar las proteinas de la leche, participar en reacciones metabdlicas
para producir CO,, urea, poliaminas y amino &cidos no esenciales. Pueden ser
retenidos como parte estructural o como parte del mecanismo enzimatico de las

células(24).

1.2.4.3 Secrecion de tones.

La membrana apical de la célula es permeable para un numero limitado de iones
y otros compenentes incluyendo al agua, sodio, potasio, cloruros y giucosa (69).
La concentracion de estos componentes es caracteristico de cada especie El
mecanismo involucrado en la regulacion de la concentracién de iones

monovalentes es actualimente desconocido (63).
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1.2.4.4 Ve Pacacelular.

La via paracelular permite la trasferencia de sustancias entre las células
epiteliales (63). El paso de substancias a iravés de los espacios entre las células
acinares, normalmente es impedido por las firmes uniones intracelulares de
células acinares adyacentes. Durante el embarazo y también durante la mastitis e
involucién del seno, estos empalmes disminuyen la fuerza de su unién.
permitiendo que los constituyentes del plasma pasen directamente a ia leche
Bajo estas condiciones, la secrecién lactea contiene una elevada concentracion
de sodio, cloruros y una baja concentracion de lactosa, potasic y calcio (60, 72-

73).

1.2.4.5 Sidtesis de Lactsoa en la Glindula MWamaria.

La lactosa es el principal carbohidrato de la leche, es sintetizada dentro del
sistema de vesiculas secretoras de Golgi en las células alveolares mamarias. La
galactosiltransferasa, unida a las vesiculas de Golgi, junto con la proteina soluble
a-lactoalbumina actdan para sintetizar la lactosa. La union de la proteina
reguladora ( alfa-lactoalbimina)} a la galactosii trasferasa, incrementa la afinidad
de la enzima por la glucosa (61).

Debido a que ia membrana del Aparato de Golgi es impermeable a la lactosa, vy
que este disacarido es osméticamente activo, el agua se desplaza hacia adentro

de [os espacios de las vesiculas de Golgi. En la mayoria de fos mamiferos la
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velocidad de sintesis de la lactosa sirve como control principal del voiumen de la
leche producida (61},

En la glandula mamaria de los no rumiantes, 1a glucosa sirve como el sustrato
principal para |a sintesis de lactosa y para la sintesis de lipidos (61).

La glucosa que entra a la célula va directamente al aparato de Golg!, donde es
combinada con UDP-galactosa para formar lactosa, Fi resto, es convertida a
Glucosa-6-fosfato por la hexosa cinasa. Tres pasos son necesarios para la
conversién de la G-6-P0, hacia UDP-galactosa (61). Esta reaccion reversible as
catalizada primero por la fosfoglucomutasa que contiene un resto de serina gue
es esencial para esta actividad, et grupo hidroxilo de la serina se esterifica con
acido fosférico, que pasa desde la posicion 6 a la posicion 1 de la glucosa, E
segundo paso, |a reaccion reversible, se encuentra regulada por {a glucosa-1-P0O,
uridiltransferasa que convierte ta glucosa-1-fosfato mas trifosfato de uridina que
és el dador inmediato de fosfatos y por lo tanto de energia, en uridin-difosfo-
glucosa. Por ta conversién reversible de la UDP-glucosa en UDP-galactosa se
produce por epimerizacién enzimatica de la UDP-glucosa en el carbono 4 del

resto de la glucosa por la accidn de la UDP-glucosa-4-epimerasa (46) .

fosfoglucomutasa

G-8-POy — G-1-POy

G-1-PO,uriditransferasa

 J

G-1-PO.+ UTP UDP-G + PO,
UDPglucosa-4-cpimerasa

UDP-glucosa UDP-galactosa.

Y

18



La sintesis de lactosa es activada por iones metdlicos, los cuales se unen a dos
sitios de la galactosil transferasa. El magnesio se une al sitio |, su funcién es
estabilizar la conformacion activa de la enzima (78). El calcio probablemente se
una al segundo sitio formando un puente entre fa enzima y el sustrato. Al final la
a-tactoalbumina y fa glucosa, junto con el complejo enzimatico-UDP galactosa
interactuan para forman la lactosa. Se ha sugerido que la concentracion de -
lactoalbumina, calcio y glucosa en las vesiculas secretoras de Golgi tal vez regula

la sintesis de lactosa (61, 110).
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2. ANTECEDENTES.

Uno de los principales problemas de salud publica en los paises en desarrollo es
la presencia de un deficiente grado de nutricidn que estd relacionado con la
elevada incidencia de mortalidad prenatal y crecimiento atrofiado (109). Las
dietas en estos paises son tipicamente marginales en energia, pero la importancia
de la deficiencia en proteina, tanto en cantidad como en calidad no debe ser

ignorado (30, 98).

2.1 RESTRICCION ENERGETICO-PROTEICA.
2.1.1 Efecto sobre las crias.

Estudios realizados en varias especies de mamiferos han mostrado que la
restriccidn energética impuesta durante el embarazo, tiene efectos deletéreos
sobre el compartimento matemo y en mayor proporcién scbre las crias (86).

La restriccion en el consumo de alimento de la rata madre durante el embarazo,
del 25% al 50% de la ingesta habitual del animal, conduce a la reduccién en el
crecimiento de los fetos que se refigja en un menor peso de la cria al nacimiento.
Las crias pueden pesar a) nacimiento 25% o hasta 50% menos que las crias del

grupo alimentado normaimente (3, 6, 115).
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La reduccion en el consumo energético durante el embarazo no solo disminuye el
crecimiento de log fetos sino que puede disminuir el nimero de células por érgano
y aumentar |a mortalidad fetal (86, 112, 116).

La restriccidn energético-proteica durante el periodo de la lactancia entre el 25%
al 63% del consumo habitual de los animales o cronicamente impuesta durante &l
periodo de embarazo y lactancia, repercute en una menor ganancia posnatal de
peso en ias crias en los grupos restringidos con valores que van del 87 al 22% de
los mostrados por las crias del grupo control. Los estudios disponibles en esta
area han mostrado que el impacto negativo en el crecimiento de las crias es
mayor al aumentar el grado de restriccion o la duracién de fa misma (89, 102,

113-114) .

2.1.2 Efecto sobre produccién y composicion de leche.

El desarrollo de la lactancia en la rata evaluado a través de la composicion y
produccion lactea puede verse comprometido por fa restriccién en el consumo de
alimento de [a rata madre durante el embarazo, la lactancia o durante estas dos
etapas (12,13, 28, 37, 42, 79-80, 89-94, 108, 113).

Algunos investigadores han mostrado que la resfriccion del alimento a la rata
madre durante el embarazo y la lactancia en valores que van del 50 al 75% del
consumg a libre demanda, ocasiona la disminucion det 10 al 50% en el volumen

de leche producide (37,89,108,113).
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Los cambios en la composicién de la leche ocasionados por la restriccion de
alimento a la rata madre no son tan claros. Aigunos autores han mostrado que la
concentracion de proteinas y de lipidos en la leche no se modifican por la
restriccion de alimento, sin embargo se ha observado la disminucién en la
concentracion de lactosa, lo que reduce [a densidad energética de la leche
producida por el grupo restringido (37, 89, 113). Algunos otros investigadores han
mostrado un aumento en la concentracion de proteinas en la leche en ratas
restringidas al 50% durante el embarazo y la lactancia o solo durante la lactancia
{37, 80, 89), mientras que otros no han encontrado cambios en la composicién

i&ctea por efecto de la restriccion de alimento (7, 12, 82, 102).

2.2 RESTRICCION PROTEICA.

2.2.1 Efecto sobre el desarrollo fetal, crecimiento de las crias y .ganancia de
peso de la camada.
la reduccion en el consumo de proteinas durante el embarazo reduce la
velocidad de crecimiento del feto e incrementa la mortalidad fetal en todos los
mamiferos estudiados. E} efecto deletéreo de la restriccion proteica materna en el
crecimiento del feto es notable alrededor del dia 12 de embarazo y liega a ser

mas severo durante la ultima semana de gestacién (86).

22



En estudios realizados en ratas alimentadas con una dieta con el 4 al 6% de
caseina durante el embarazo, se cbservd que el peso de ios fetos era de! 20 al 40
% menor que el de los fetos de un grupo control con 20% de caseina (3, 6, 21, 45,
51, 115). En el cerdo, la deficiencia de proteinas durante el embarazo causa un
déficit del 33% en el peso al nacimiento de las crias (77). En los monos rhesus
alimentados durante la gestacién con una dieta que contiene solamente el 25%
del contenido de proteinas de la dieta del grupo control, se observd una reduccion
del 15% en el peso corporal de los neonatos {(41). En otros estudios con monos a
los que se les proporciond 1, 2 0 4 g de proteina /kg /dia durante el embarazo, se
observd gue la restriccion proteica ocasiono un elevado indice de pérdidas fetales
por aborto, de nacimientos prematuros y mortalidad perinatal (41, 81).

Estudios en cuyos han mostrado que la restriccion de proteinas a partir de Ia
segunda mitad del embarazo produce un incremento significativo en la mortalidad
fetal y una perdida del 25% en el pesc de las crias al nacimiento (114).

La restriccicon en la ingesta de proteina en la dltima semana del embarazo causa
un disminucidn de menor magnitud en el peso corporal de las crias al nacimiento
que cuando la restriccion se establece desde el inicio de fa gestacidn (57, 59). La
reduccién en el crecimiento del feto ocasionado por la restriccidn de proteinas se
ha relacionado con la reduccion en el ndmero de células en varios érganos {112,
116).

|.as ratas alimentadas con una dieta con un bajo contenido de proteina muestran

un menor flujo de nutrientes desde la circulacion materna hacia el feto, en relacion
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a los valores mostrados por las ratas control (45 51). Por ejemplo, la
transferencia del acido o-amino isobutirice de la sangre materna al feto es menor
en ratas alimentadas con una dieta con 6% de caseina durante el embarazo en
comparacion con las ratas alimentadas con la dieta con 27% de caseina (87- 88).
La ganancia de peso posnatal de las crias también se ve comprometido si se
somete a la madre durante la etapa de lactancia a una restriccién de proteinas.
Estudios recientes han mostrado que las crias de las ratas alimentadas con una
dieta con 9 al 10% de caseina durante |a |actancia tienen una ganancia de peso
del 20 al 24% menor que ta que presentan ias crias de un grupo control con un
adecuado aporte de proteinas (15, 74-76).

No solo la restriccién de proteina afecta negativamente el crecimiento de las
crias, el tipo de proteina también es un factor determinante en este fenémeno Las
crias de ratas alimentadas durante la lactancia con una dieta con 25% de gluten
de trigo tienen un peso corporal menor al destete en comparacion con el grupo
alimentado con la dieta de gluten de trigo suplementada con lisina y treomna (15,

27, 44y,

2.2.2 Efecto de la restriccion proteica sobre la composicién y produccion de la
leche.
Se ha observade que el efecto primario de la deficiencia de proteina en la dieta
durante Ia lactancia es la reduccion del 12 al 35% en el volumen de la leche (12,

58, 74-76, 84, 82). La composicion lactea también se afecta, se ha mostrado una
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reduccion en el contenido de nitrégeno de un 22%, una disminucién en la
concentracion de proteinas hasta en un 20% y un incremento del 20 al 30% en la
concentracion de lipidos en fa leche en ratas alimentadas con dietas bajas en
proteinas e isoenergéticas con relacion al grupo control (7, 15, 74-76, 91).

La influencia de la calidad de la proteina sobre la produccion de leche ha sido
estudiada en ratas alimentadas con una dieta con proteina de trigo con protsina
de trigo suplementada con lisina y treonina. La produccion de leche en las ratas
alimentadas con gluten mas aminodcidos fue 53% menor en comparacion a el
grupo de caseina pero 36% mayor en comparacion con el grupo no suplementado
(29, 91-92, 94).

Algunos estudios sugieren que la restriccion proteica yfo energética durante el
embarazo y la lactancia disminuyen el rendimiento en la produccion de leche en
las ratas por un decremento en la proliferacién celular y en la masa activa de la

glandula mamaria (91).
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3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

La restriccion proteinica durante el periodo de lactancia, disminuye Ia
concentracion de protefnas en la leche de las ratas lactantes y en consecuencia

disminuye en gran magnitud el crecimiento de las crias.
Se desconocen los efectos sobre la composicion y produccién l4ctea y su

repercusion sobre el crecimiento de las crias de la restriccion de proteinas en la

dieta de la rata madre desde antes del embarazo y hasta la lactancia.

26



4, OBJETIVOS.

4.1 OBJETIVO GENERAL.

Comparar la composicion y la produccion lactea en ratas alimentadas con dietas
purificadas isoenérgeticas con niveles contrastantes de proteina, desde antes del
embarazo y hasta la lactancia para ver el efecto que tiene la restriccion proteica

de la dieta.

4.2 OBJETIVOS PARTICULARES.

4.2.1 Comparar el consumo de alimento y el peso corporal de la rata madre al
proporcionar durante el periodo de adaptacion, embarazo y lactancia, dietas
isoenérgeticas con diferentes niveles de proteina para establecer ios efectos de la

dieta.

4.2.2 Comparar el nimero, peso de las crias al nacimiento y su crecimiento
durante las 2 primeras semanas de vida de las crias de ratas alimentadas con
dietas con niveles contrastantes de proteina durante el embarazo y la lactancia,
con la finalidad de conocer los efectos que causa la restriccion de proteinas.

4.2.3 Comparar la concentracién de proteinas, lipidos, lactosa y acidos grasos de
la teche producida por ratas alimentadas cronicamente con una dieta baja en
proteina, con las alimentadas con la dieta con contenido normal en proteina para

establecer las diferencias.

4.2.4 Comparar el volumen y la produccidn en 24 horas, de los principaies
macronuirimentos en la leche de ratas alimertadas cronicamente con dietas
isoenérgeticas con niveles contrastantes de proteina, con la finalidad de

establecer los niveles de produccion lactea en relacion al tipo de dieta.
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5. HIPOTESIS

6.1 Las ratas alimentadas con la dieta con bgjo contenido de proteinas
disminuirdn su peso corporal y aumentaran su ingesta total de alimento durante la
lactancia en comparacion con las ratas alimentadas con la dieta con contenido
normal de proteina.

§.2 El nimero, e! peso al nacimiento y el crecimiento durante |a lactancia de las
crias, de las ratas con restriccion proteinica, es inferior en comparacién con las

ratas alimentadas con ia dieta normal en proteinas.

6.3 El contenido de proteinas y lactosa seré menor y el de lipidos mayor en la
lache de ratas con restriccién proteinica en comparacion con la leche de ratas

alimentadas con la dista normal en proteinas,
5.4 |a produccion de leche en las ratas con restriccién crénica de proteinas, es

menor en comparacicn con la produccion de leche de las ratas que recibieron una

dieta normat en proteinas.
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6. MATERIALES Y METODOS.

6.1 MATERIAL BIOLOGICO.

Se utilizaron ratas hembra de la cepa Sprague-Dawley alimentadas a libre
demanda con un alimento comercial { Laboratory Rodent Diet, PMI Feeds Inc, St
lLouis MO, USA) hasta las 14 semanas de edad. Los animales se mantuvieron
bajo ciclos de luz obscuridad de 12h. En esta edad, las ratas cuyo peso corporal
se encontrd entre 260 y 280g fueron asignadas aleatoriamente a dos grupos
experimentales.

Al primer grupo recibid una dieta purificada con 18% de proteinas que
corresponde al contenido habitual de proteinas en la dieta de la rata (dieta NP), el
segundo grupo recibid una dieta con un 11% de proteina que representa una
dista con un bajo contenido de proteinas en relacién a la dieta habitual de 1a rata
{dieta BP). Las dietas se disefiaron para tener la misma densidad energética
(Tabia 1).

A la semana 16 de edad, las ratas con un peso corporal entre 260 y 280 g, se
aparearon con machos de la misma especie. Mediante una citologia vaginal, se
determiné el primer dia de gestacion y en ese dia las ratas prefadas se
transfirieron a jaulas individuales, respetando su grupo de alimentacion.

Los animales consumieron alimento y bebieron agua a libre demanda durante
todo el periodo de la gestacion, El dia del parto, que se considerd como el primer

dia de lactancia, se ajustd la camada de cada rata a ocho crias.
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Tabla 1. Composicion de las dietas con contenido normal (NP}
y bajo en proteina (BP). Los valores se muestran en gramos

por kg de mezcla.

Ingredientes Dieta NP Dieta BP
gfkg
Caseina’ 200 123.06
Glucosa 346.75 375.25
Almidon de maiz 346.75 375.25
Aceite de maiz 253 33.7
Celulosa™® 37.8 37.8
Metionina® ® 30 3.0
Mezcla de minerales™® 26.1 26.1
Mezcla de vitaminas®™ ® 10 10

i Mezcla de minerales, contenido por kg de mezcla: molfbdate de amonio 0.025g, carbonato de calcio 202 9g, fésfato de calcio
49y, silfato cipnee 1.56g, citrate fémeo 6.23g, siifato de magnesio 99 Bg, siifato de manganeso 1.21g, yoduro de petasia
(.005g, fésfato de potasio 343 tg, cloruro de sodio 250.6g, sefenito de sodie 0.015g, cloruro de zine 0 29

Mezcla de vitaminas, conterido por kg de mezcla: 4cido p-amincbenzoico 11 01g, dcido ascérbico 101.66g, biotina 0.044g,
cianocobalamina 2.97g, pantotenato de calcio 6 61g, citrate de colina 349.69g, 4cido folice © 20g, inositol 11 O1g, menadiona
4,959, niacina 9,919, piridoxina Hel 2.20g, nboftavina 2.20g, tiamina HC! 2.209, palmitato de retinel anbidro 3.96g, ergecalciferot
anhidro 0.44g, DL-a-acetalo tocoferol anhidro 24 23g, almiddn de malz 466.67g.

Caseinato de calcio; Biotecnologia y Nutneidn, contenido por 100g: proteinas 86-90g, minerales 3-89, grasa 0-2g, hurmedad O-
629
4 DL- Metiomina, aprodimadamente 99.5%;, SIGMA, St Louts, USA.
s o-Calutosa: SIGMA ALDRICH CHEMIE, Steinheim, Germany.
la proporcién de energla/nutrimento fue similar en ambas deetas.
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8.2 CITOLOGIA VAGINAL.

A las ratas hembras se les depositd alrededor de 0.2 mi de solucion salina al
0.85% en el orificio vaginal con una micropipeta de plastico y se recupers,
inmediatamente después, con la misma pipeta la mayor cantidad de la solucién
salina de la vagina de la rata. La solucion se deposité en un portaobjetos
debidamente etiquetados y se observo la preparacion en el microscopio de luz
con un objetivo de 10x. La citoldgia vaginal se considerd positiva al observar en la
preparacion ia presencia de espermatozoides y fa rata se transfirié a una jaula

individual respetando el grupo de alimentacién al que se habia asignado.

6.3 REGISTRO DEL CONSUMO DE ALIMENTO.

A partir del primer dia de adaptacion y hasta el dia 14 de lactancia se registré6 el
consumo de alimento de la rata madre. Los animales recibieron diariamente 200 g
del alimento correspondiente a su grupo de alimentacion, al dia siguiente se
recolectd el alimento residual y se pesé. El consumo de alimento se calculd como

la diferencia entre el alimento colocado y el residual.
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6.4 REGISTRO DEL PESO CORPORAL DE LA RATA MADRE Y DE LAS
CRIAS.

A partir del primer dia de adaptacién y hasta el dia 12 2 14 de lactancia se
reqistro el peso corporal de la rata madre con una bascula electrénica OHAUS
con una sensibilidad de 0.01 g.

Ei dia del parto, se registrd el nimero y el peso corporal de todas las crias de
cada camada con una bascula slectronica OHAUS con una sensibilidad de 0.01
g. posteriorments la camada se ajusté a 8 crias por rata. El peso de las crias se
registrd durante la lactancia en e momento en e} que se llevé a cabo ei registro

del peso corporal de Ia rata madre.

6.5 DETERMINACION DE LA PRODUCCION DE LECHE.

Se determiné fa produccion de leche en las ratas lactantes de los dos grupos
experimentales determinando la trasferencia de agua tritiada de la rata madre a
las crias por el método descrito por Godbole (16) y modificado por Warman (108).
Del dia 12 al 14 de lactancia, la rata madre recibid por via intraperitoneal 1mCi de
agua tritiada, una hora después, se tomé una muestra de sangre de la cola de la
rata bajo anestesia con éter. La sangre se centrifugd y se colocardn 10 i de
plasma en un frasco vial con 10 ml de liquido de centsllec INSTA-GEL {Packard).
La radiactividad presente en el plasma se determiné con un contador liquido de
centelieo (Beckman LS 600 LL). A |a rata madre se le dié a beber agua con la

misma actividad presente en el plasma, para mantener los niveles circulantes del

32



radicisétopo constantes durante 24 horas. El dia siguiente a la administracién del
agua tritiada, se obtuvo sangre de la cola de la rata madre y de las 8 crias bajo
anestesia con éter. La sangre se centrifugd, y se determiné la actividad especifica
del isdtopo en el plasma de la madre y de las crias .

La produccion de leche se calculé utilizando la siguiente formula:

Fm=in[(SAp x TW) +1] V
SAd Lw TW

Donde:

SAp = Actividad especifica en la sangre de las crias.
SAd = Actividad especifica en la sangre de la madre.
LW = Contenido de agua en la leche.

TW = Agua total a partir de leche = Lw + Mw

Mw = Agua metabdlica

Fm = Ingesta diaria de leche de la cria.

V = Agua corporal total de la cria.

El agua metabdlica se refiere al agua que puede obtener un individuc después de
la oxidacion completa de los macronutrimentos de la dieta. Ei agua metabdlica se
calculd utilizando los resultados de composicion de la leche de las ratas y los
factores de agua metabolica reportados para 1os principales macronutrimentos y
calculados en roedores del desierte (97). Los valores de produccién de leche en
24 horas, junto con los datos de composicion |actea se utilizaron para caleular la

produccién en 24 horas de proteinas, lipidos y lactosa.
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6.6 OBTENCION DE LAS MUESTRAS DE LECHE,

La leche se obtuvo de los mismos animales que se utilizaron para la
determinacion de produccion de leche, todos los animales se ordefiaron a la
misma hora del dia independientemente del tipo de dieta a la cuai correspondia el
animal. Las ratas solo se ordefiaron una vez para evitar cambios en la
compoesicién de la leche (36).

Veinticuatro horas después de la administracién del agua tritiada a la rata madre y
después de la toma de sangre, se retiraron a las crias de la rata madre durante 4h
antes de la ordefia. La rata madre recibié 4 Ul de oxitocina intraperitonealmente, 5
minutos despues se anestesio a la rata con pentobarbital sédico (35 mglkg de
peso) administrado intraperitoneaimente. La ordefia se realizd de forma manual
cuando la rata se¢ encontraba en la etapa de anestesia. La leche de una misma

rata se mezcld y se congeld a -20° C hasta su andlisis.

6.7 COMPOSICION DE LECHE.
Se determind la concentracidn de proteinas, lipidos, factosa y acidos grasos en la

leche de las ratas lactantes en los dos grupos experimentales.
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§.7.1 Determinacién de Proteinas.

La concentracién de proteinas en la leche se determind por el método de Lowry

(50). El método utiliza el reactivo de Biuret complementado con reactivo de fenol

Ciocalteu. En la formacidn de! color intervienen dos reacciones;

{a)lLa reaccion inicial es la interaccion de la proteina y los iones Cu® en medio

alcalino (reaccion de Biuret). La reaccion de Biuret se basa en que al calentar la

urea a una temperatura de unos 180° C, se descompone transformandose en un

producto llamado biuret, el cual, en presencia de iones Cu*, en solucién alcalina,

forma un complejo de color violeta. La reaccion tiene lugar como sigue:

Iy ™
NH2 O—C\NH N ”

rHZ 180°C ©O=

=Q — % H +NHy ——— NH: é::u'z' NH>
NH, o= He foy T’Hz
H o=c\ : =0

NH N
o=( o
NH; NH,

Urea Biuret Complejo Cu

Esta reaccidn colorida la dan sustancias que contengan dos -CONHy, -CH:NH,, -

C(NH)(NH,), o -CSNH,, unidos, sea directamente entre si, sea a través de un
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atomo de carbono o nitrégeno y estructuras peptidicas gque contengan, como
minimo, dos eniaces peptidicos.

(b) La segunda reaccién se utiliza para obtener una mayor sensibilidad. Se utiliza
el reactivo de Folin-Ciocalteu (reactivo de fenol). La reduccién de los acidos
fosfotangstico y fosfomolibdico presentes en el reactivo, a azul de malibdena y
azul de tungsteno respectivamente, forma un complejo de color azul obscuro. L.a
reduccion de los acidos se lleva a cabo por la accién del complejo de cobre
proteina y a la presencia de compuestos fendlicos tales como la tirosing,
triptéfano y la histidina contenidos en la proteina. Estos dltimos aminodcidos
también dan color en ausencia de Cu™, en tanto que el resto de la proteina no da
color sino existen esos iones en el medio. Aproximadamente el 75% del color que
se forma depende de la prescencia de Cu*" (5)

Para la determinacion de proteinas se prepararon las siguientes soluciones:

* Solucién A: Carbonato de Sodio Anhidro ... 100 g
Tartratode Nay K 29
Hidroxido de Sodio 1IN .. 500 mi
Agua Destilada c.b.p. 1000 mt
* Solucion B: TardratodeNay XK 2g
Sulfato de Cobre . 5H0 1g
Hidroxido de Sodio 1IN ... 10 mi
Agua Destiladacbp. 100 ml
* Solucidén C: Reactivo Folin Ciocalteus ... 1 vol.
Agua Destilada e 15 vol.
* Solucién estandar de albuminasérica bovina (SIGMA), con una concentracion de
100 pug/mi.

* Solucién problema (leche de rata con una dilucién 1:100).
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6.7.1.1 Lenoa Patiin.

La curva patron se prepard adicionando en tubos de ensaye 0, 100, 200, 400.
600, 800 y 1000 pl de la solucion estandar de albimina sérica bovina {100 ug/mi),
para obtener una curva estandar con 0, 10, 20, 40, 80, 80, 100 ug de albumina
por ml. Posteriormente, se adiciono agua destilada hasta completar un volumen
final de 1 ml. A todos los tubos se les adicionaron 0.9 ml de la solucion A | se
agitaron y se incubaron durante 10 minutos a 50°C y durante 5 minutos a 4°C
Después, se agregaron 0.1 ml de la solucion B y se dejaron reposar los tubes a
temperatura ambiente durante 10 minutos. Por uitimo, se agregaron 30 ml de la
solucién C y se incubaron los tubos durante 10 minutos a 50°C y se dejaron
enfriar. Las absorbancias de las diferentes concentraciones de albUmina se
leyeron antes de 30 ﬁinutos en un espectrofotometro (Philips PU 8720 UVNVIS) a

740 nm.

6.7.1.2 Dederminacisn de la concentvacion de froteinad ew lecke.

l.a muestra de leche (congelada a -20°C) se descongeld en un bafio Maria a 37°C
y se homogeneizé por agitacion antes de tomar la alicuota. La concentracion de
proteinas se determind en 50ul de leche por el procedimiento descrito para la
solucién de albimina bovina. Se calculd la concentracion de 1a solucidn problema

por interpolacion en la curva de calibracion.
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6.7.2 Determinacién de Lipidos.
La concentracién de lipidos en la leche de rata se determind por gravimetria
después de extraer |os lipidos de la leche por el método de Folch & Stanley (10)
En un un tubo cénico, se agregaron 300 ul de leche, 3.4 ml de una solucién de
cloroformo-metanacl (2:1) y 1.2 ml de una solucién de cloruro de sodio al 0.7%. La
mezcia se agité en Vortex durante 5 min. A continuacion, ia mezcla se centrifugé
a 1000 r.p.m. durante 10 minutos en una centrifuga refrigerada. La fase de
Cloroformo fué transferida a un tubo cénico a peso constante y se evapord a
temperatura ambiente en una campana extractora. El tubo vy la fase lipidica se

peso y el porcentaje de lipidos en la leche se determiné por diferencia de pesos.

6.7.3 Determinacién de Lactosa.

El contenido de lactosa se determiné cuantificando la concentracidn de glucosa
por el metodo de glucosa oxidasa, hidrolizando previamente la lactosa de la leche
con B-galactosidasa (33).

l.a muestra de leche (congelada a -20°C) se descongsld en un bafio Marfa a 37°C
y se homogeneizé por agitacion antes de tomar la alicuota. La hidrolisis de la
lactosa de las muestras de leche de rata y del estandar de lactosa (concentracion
de 40 mg/ml) se realizé por triplicado colocando 50ul de leche y de la solucién
estandar de lactosa en tubos de ensaye, més 5ul de la enzima B-D-Galactosidasa
y 45 ul de agua destilada. La mezcla se incubd por 4 horas a 38 °C y

posteriormente se aforoé a 1 ml con agua destilada.
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La determinacidn de glucos se basa en la oxidacion de la glucosa por la glucosa
oxidasa (GOD). El peréxido de hidrégeno formado, reacciona bajo la influencia de
la enzima peroxidasa (POD) con fenol y 4-aminoantipirina para formar un
complejo rojo violeta de quinona. La intensidad del color es proporcional a la

concentracion de glucosa.

GOD
Glucosa + O + H;0, » Acido Glucénico + H,0,
POD
H,0, + Aminoantipirina + p-HBS p Complejo quinona.

Para determinar la cantidad de glucosa de las muestras se construyd una curva
de calibracién de glucosa, preparando una solucion estandar de glucosa a una
concentracion de 200 mg/di. A partir de esta se obtuvieron las soluciones de 150,
100 y 50 mg/dl por medio de una ditucion seriada. En una serie de tubos 15ul de
las soluciones estandar de giucosa de 200, 150, 100 y 50 mg/d! por triplicade, a
continuacién se les agregd 1.5 mi del reactivo de Glucosa Trinder STANBIO (el
reactivo constituido contiene: 4-aminoantipirina 0.38 mmol/L, fenol 0.75 mmol/L,
glucosa oxidasa 15 0 U/mL; peroxidasa 1.5 U/mL y mutaratosa 2.0 U/mL) y se
dejo a temperatura ambiente durante 10 minutos en la obscuridad y se leyo la
absorbancia a 500nm en un espectrofotémetro (Philips PU 8720 UV/VIS).

f.a concentracion de lactosa de fa muestra de leche y del estandar de lactesa se
determind en 15ul del hidrolizado por el procedimiento descrito para las
soluciones estandar de glucosa. Se calculd la concentracion de la solucidn

problema por interpolacion en la curva de calibracion.
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6.7.4 Determinacion de la composicion de los acidos grasos en los iipidos de la
leche.
La composicidn de acidos grasos de los triaciigliceroles contenidos en la leche, se
determing mediante la separacién de estos por cromatografia de gases utilizando
estandares de referencia para identificar los tiempos de retencién. Los lipidos se
fransesterificaron con metanot y se identificaron como ésteres metilicos (18). Se
colocaron 30 mg de lipidos en un frasco vial y 0.75 ml de la mezcla de reaccién
{CH3OH-CHCI3-H,S0,, 100:100:1) ¥ se dejoé durante 48h en la obscuridad y a
temperatura ambiente. Se utilizd acido margarico como estandar interno Una vez
transcurridas las 24h se agregd una pisca de zinc y se evapord el solvente a
sequedad en bafio de agua. Al enfriarse la mezcla se adiciond tml de agua
destilada y un 1m! de hexano, y se centrifuga a 2000 r.p.m. durante 10 minutos.
La fase de hexano se separd y secd con Na S0, anhidro. Los ésteres metilicos
de los &cidos grasos de la leche se analizaron en 0,2pl de la fase de hexano en
un cromatografo de gases (Hewlett Packard 5890 serie il) con una columna
capilar de 100m con CP-Sil B8% como fase estacionaria. Se programaron dos

rampas de temperatura para separar a todos los Acidos grasos.
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6.8 DETERMINACION DE LA HUMEDAD EN LECHE.

La cantidad de agua de la leche se determing por gravimetria En frascos viales a
peso constante se colocaron 200 pl de leche vy se evaporo el agua de la muestra
en una estufa a 80° C por 24 horas. Se regisiré el peso de |a muestra antes v

después de su desecacion, ei contenido de agua se determind por diferencia.

6.9 DETERMINACION DEL AGUA CORPORAL DE LAS CRIAS.

La cantidad de agua corporal de las crias se determind por gravimetria. Las crias
se sacrificaron con éter y se licuaron con 100 ml de agua destitada. E! licuado se
colocé en una charola previamenie pesada, y se llevd a sequedad en un hornoe a
120°C por varios dias hasta que el peso se conservd constante. El contenido de

humedad se determind por diferencia.

6.10 ANALISIS ESTADISTICO.

Los resultados se expresaron como promadios + desviacidn estandar. Las senes
longitudinales de datos (crecimiento de las crias, consumo de alimento y peso
materno) se analizaron con una prusba de ANOVA para mediciones repetidas.
Los datos de composicion y produccién lactea se compararon con una prueba de t
de Student.
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7. RESULTADOS,

7.1 CONSUMO DE ALIMENTO DE LA RATA MADRE.

La Figura 1 muestra e! consumo de alimento en las ratas de los grupos NP y BP. Ninguno
de los grupos incrementd notoriamente su consumo de alimento durante el periodo de
embarazo. El consumo de alimento disminuyd en los dias cercanos al parto. No se
encontraron diferencias significativas en el consumo de alimentc durante la etapa de
embarazo entre los grupos de estudio. A partir del primer dia de lactancia la ingesta de
alimento se incrementd gradualmente en los dos grupos de dieta. No se encontraron
diferencias significativas en el consumo de alimento entre el grupo BP y NP a lo largo del
periodo de lactancia, aungue al obtener los valores del consumo total de alimento del dia 1

al 14 de lactancia estos fueron 9.5% menores para el grupo BP con relacién al grupo NP,
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Figura 1. Consumo de alimento de la rata madre durante el embarazo v 18 lactancia, con una dieta
que contiene 18% (NP) y 11% (BP) de proteina. Los valores se presenian como promedio %
desviacidn estandar con 9 animales en cada grupo.
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7.2 CONSUMO DE PROTEINAS DE LA RATA MADRE.

La Figura 2 muestra el consumoe de proteinas durante el embarazo y la lactancia en las
ratas de los dos grupos de dieta. El consumo de proteinas fué menor para el grupo BP
debido a ia restriccién en la cantidad de proteina impuesta desde |a preparacion de la dista.
La diferencia en el consumo de proteina entre los grupos se acentla mas durante la
lactancia debido a las pequefias diferencias en el consumo de alimento que existen entre los
grupos (ver Figura 1). Por io tanto &l consumo total de proteina del dia 1 al 14 de lactancia

fue 44% menor para el grupo BP con relacion al grupo NP,

Q S . t = ! :
1 3 5 7 9 11 13 15 17 19 2 1 3 5 7 9 11 13
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Figura 2. Consumo de proteina de la rata madre durante el embarazo y la lactancia con una dieta
que contiene 18% (NP) y 11% (BP) de proteina, Los valores se presentan como promedio +
desviacién estandar con 9 animales en cada grupo. El cosumo total de proteina del dia 1 al 14 de
lactancia fue significativamente menor para el grupo BP p<0.05,
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7.3 PESO CORPORAL DE LA RATA MADRE.
En la Figura 3 se muestra el peso corporal de |a rata madre durante el embarazo y hasta el
dia 14 de lactancia de las ratas alimentadas crénicamente con una dieta que contiense 18%
(NP) y 11%(BP) de proteina. E| peso corporal al primer dia de embarazo fué similar entre los
grupos y fué incrementando graduaimente durante el transcurso de esta etapa. No se
encontraron diferencias significativas entre los grupos en el peso corporal de las madres
durante el embarazo. A partir del primer dfa de lactancia (dia del parto), las ratas madre
diminuyeron su peso corporai. No se encontraron diferencias significativas en el peso
corporal de |as ratas al final del periodo de lactancia.
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Figura 3. Peso corporal de la rata madre alimentada crénicamente desde antes de el embarazo y
hasta el dia 14 de lactancia con una dieta que contiene 18% (NP) y 11% (BP) de proteina. Los
valores se presentan como promedio + desvlacion estandar con 9 animales en cada grupo.
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7.4 PESO Y NUMEROQ DE CRIAS AL NACIMIENTO

£l nimero y peso de las crias al nacimiento y al dia 14 de lactancia se presenta en la Tabla
2 No se encontraron diferencias significativas entre los grupos en sl nimero de crias al
nacimiento El peso de la camada, el peso por cria al nacimiento y el peso por cria al dia 14
de lactancia, son significativamente menores en el grupo BP con reiacion al grupo NP

Tabla 2. Peso corporal y nimero de crias al nacimiento y al dia 14 de lactancia en ratas
alimentadas crénicamente con una dieta que contiene 18% {NP) y 11% (BP) de proteina.

Grupo No. de crias  Peso camada Peso cria Peso cria
al nacimiento al dia 14
(9) (9}
NP 11.8x1.30 8447 £+ 11.18 7.06 +057 3124+£283
BP 11.7 +1.66 68.48 + 13.87* 574071 2567 +118*

Los valores se muestran como promedio # la desviacidén estandar con 9 animales cada grupo. Las
diferericia estadisticamente significativas entre los grupos NP y BP se muestran si " p <0 05

45



7.5 CRECIMIENTO DE LAS CRiAS.

Al nacimiento las crias del grupo BP tienen un peso corporal 19% menor que el peso
corporal de las c¢rias del grupe NP. Durante &l transcurso de la lactancia la diferencia en el
peso corporal de las crias se mantiene. A partir del dia 5 de lactancia el peso corporal de las
crias del grupo BP fué significativamente menor que el del grupo NP. Al dia 14 de lactancia
se encontrd una diferencia en el peso corporal de las crias de 18% a favor del grupo de

crias cuya madre recibid ia dieta con 18% de proteina,

1 2 3 4 L} 8 7 8 2! 10 11 12 13 14
Lactancia

DIAS
——DIETA BP =@=DIETA NP

Figura 4, Peso corporal de las crias de madres alimentadas con una dieta que contiene 18% (NP} y
11% (BP) de proteina. Los valores se presentan como promedio t desviacion estandar. El peso
corporal de las crias del grupo BP fue significativamente menor a partir del dia 5 de lactancia en
comparacion con las crias del grupo NP *p<0.05.
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7.6 COMPOSICION LACTEA.

En Ila Tabla 3, se muestra la concentracién de los principales macronutrimentos de [a leche
de ratas alimentadas crénicamente con una dieta que contiene 18% (NP} v 11% (BP) de
prateina La concentracidn de lipidos en la leche de las ratas alimentadas con la dieta BP es
significativamente mayor en relacidén al grupo NP. Sin embargo, la concentracidén de
proteinas en la leche del grupo BP fué significativamente menocr en relacién a la producida
por el grupc NP No se encontraron diferencias significativas entre los grupos en ia
concentracion de lactosa y en la densidad energética de fa leche.

Tabla 3. Composicion de la leche en ratas alimentadas cronicamente con una dieta que
contiene 18% (NP)y 11% (BP) de proteina.

Composicidn Lactea

Grupo n Lipidos Proteinas Lactosa Energia
gfdi Kcal/d!
NP 9 13.8+1.5* 13.5+23 2906 18014212
BP 9 16.0£1.7 11.0+£0.8" 3.0+£06 2008+ 164

Los valores se muestran como promedio  desviacién estandar. Las diferencias estadisticas
significativas entre los grupos se muestran si *p <0.05
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7.7 PRODUCCION DE LECHE.

£n & Tabla 4 se muestran los valores de produccion de feche de las ratas alimentadas
crénicamente con una dieta que contiene 18% (NP) y 11% (BP) de proteina. Fl volumen de
leche producido por el grupo de ratas del grupo BP fué significativamente menor que el que
presentd el grupo NP. La produccién diania de proteinas por el grupo de ratas alimentadas
con la dieta BP fué significativamente menor con refacion al grupo NP, mientras que la
produccion diaria de lipidos, lactosa y energia en la leche no mostrd diferencias
significativas entre los grupos.

Tabla 4. Volumen de leche y produccion en 24 hrs. de lipidos, proteinas, lactosa y energia

en la leche de ratas alimentadas cronicamente con una dieta que contiene 18% (NP) v 11%
(BP) de proteina.

Grupo Volumen lipidos Proteina Lactosa Energia
mifdia g/dia Kcal/dia
NP 42243 58+06 57+10 1.2+03 798+84
BP 36614.2* 58+06 43104 1.1+0.3 73082

Los valores se muestran como promedio t desviacién estandar con 9 animales en cada grupo. Las
diferencias estadisticas significativas entre [0os grupos NP y BP se muestran si *p < 0.05 o si **p<
001
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7.8 COMPOSICION DE ACIDOS GRASOS DE LA LECHE.

En la Tabla 5, se muestra la composicion de acidos grasos de |a leche de ratas alimentadas
desde antes del embarazo y durante fa lactancia con una dieta con 18% (NP) y 11% (BP) de
proteina. No se encontraron diferencias en la composicion de acidos grasos en la leche de
los dos grupos de estudio.

La Tabla 6 muestra la concentracion de los acidos grasos en la leche expresada en gfdL. Se
agruparon los acidos grasos de seis a catorce carbonos que pueden ser indicadores de ia
sintesis de acidos grasos en la glandula mamaria y por otra parte se sumaron los acidos
grasos de dieciseis y de dieciocho carbonos y se utilizaron como indicadores de los acidos
grasos captados por la gldndula mamaria de la circutacion y cuyo origen es la dieta.

No se encontraron diferencias en [a concentracién de los Aacidos grasos provenientes de fa
sintesis de novo en la glandula mamaria entre los grupos de estudio, sin embargo, ia
cencentracion de los 4cidos grasos provenientes de la dieta fué significativamente mayor en

el grupo BP
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Tabla 5. Porcentaje de los acidos grasos presentes en la
leche de ratas alimentadas crénicaments con dietas con 18%

{NP} ¥ 11% (BP) de proteina.

Acidos Grupo
grasos
NP BP
%
Cé 134+141 057+0.56
C8 433+085 4141144
C10 15.00£2.02 13.988+2720
Ci12 12772200 1149091
Ci14 1191 +1.683 11.1911.32
Ci16 2432+195 2629+228
c16-1 2482065 327 +£067
c18 2662026 2691022
C18-1 1714 £3.15 1833+ 1.27
c18:2 7.08+£156 7.11+1.99
€201 017013 020x0.07
18:3 025+009 0.28+0.19
C20:4 0.54+016 0.45+0.25
sumade C6 453515672 41.38+3.94
aC14
sumaC16 + 51.46+4.57 5470+ 3.61
18
PUFA 079+020 072+0.41

Los valores se muestran como promadio + desviacion estandar con
9 animales en cada grupo. L.as diferencias estadisticamente
significativas entre los grupos NP y BP se muestran si *p < 0.05
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Tabla 6. Concentracion de acidos grasos de cadena mediay larga presentes en |a leche de
ratas alimentadas crénicamente con dietas con 18% (NP} y 11% (BF) de proteina

Grupo n Lipidos Ce-C14 C16+ C18
g/d

NP 9 13.81 £ 1.55* 6.26 £ 1.07 7.22x1.11

BP 9 16.05 £ 1.71 6.65+1.06 8.88+1.10*

Los valores se muestran como promedio & desviacién estandar. Las diferencias estadisticas
significativas entre los grupos NP y BP se muestran si *p < 0.05
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8. DISCUSION.

Una adecuada nutricion de la madre durante el embarazo y durante la etapa
posterior ai parto es indispensable para el crecimiento de la cria. Durante estas
etapas criticas de la vida, la sangre materna y la leche son las (nicas fuentes de
alimentacién para el feto y ! neonato.

L.a desnutricion materna se ha asociado con bajo peso de ias crias al nacimiento y
con un pobre crecimiento del neonato. Durante el ciclo reproductivo, el
organismo materno utiliza parte de |a energia que ingiere para mantener el costo
de la reproduccién, como es la sintesis y mantenimiento del tejido fetal o la
sintesis de fos componentes de ia leche. Si el alimento no esta disponible
libremente, el organismo materno tiene que establecer prioridades y tendra que
sacrificar |a formacidn de reservas corporales, el nUmero de crias y el crecimiento
de estas post nacimiento.

La restriccion cronica de protefnas se eligidé para la presente investigacién, por
ser un modelo de las condiciones que experimentan las mujeres de muchos
paises en desarrolio. Este modelo permite estudiar las adaptaciones del
organismo materno a la deficiencia de proteinas establecida aGn antes de iniciar
su ciclo reproductivo.

Una adaptacion que se presenta en el organismo materno durante el embarazo y
la lactancia es el incremento en la ingesta de alimento. Los animales de los dos
grupos de dieta estudiados mostraron un aumento importante en su consumo de
alimento especialmente durante la etapa de la lactancia. Aunque el grupo BP
recibié la dieta a libre demanda no mostré un aumento en su consumo de
alimento en mayor proporcidn gue el grupo NP, {o cual hubiera podido compensar
la deficiencia de proteina en su dieta. Esto sugiere que al consumo de alimento
no estd determinado por el contenido de proteina en la dieta. Otros autores han
mostrado que la restriccidén de proteinas en la dieta de |a rata solamente durante
el periodo de factancia reduce el consumo de alimente (12).
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Durante el embarazo, la madre experimenta una importante ganancia de peso.
Este aumento en el peso corporal se encuentra estrechamente relacionado con el
desarrollo de los productos de la concepciéon que son el feto, la placenta y el
liquido amniodtico (22), asi como por el acumulo de reservas energéticas en el
tejido adiposo y de aminoacidos en ef tejido muscular (85). Las ratas de nuestro
estudio no mostraron diferencias significativas en la ganancia de peso corporal
durante el embarazo aunque hacia el final de este, el grupo de ratas que
consumieron la dieta con bajo contenido en proteinas muestran un peso corporal
menor en relacién al grupo NP. No es posible determinar con exactitud gue
compenente de la ganancia de peso materno (fetos o reservas carporales) se vio
mas afectado con la restriccion de proteina impuesta desde antes de la
concepcion pero podria asumirse que el compartimento fetal fué el mas afectado
al observar el bajo peso al nacimiento que mostraron ias crias del grupo BP
Durante la lactancia la hiperplasia del higado, la gléndula mamaria y el intestino y
el aumento en el volumen sanguineo mantienen el pesc corporal de la madre por
arriba de los valores mostrados antes de la gestacién (109) a pesar de que
durante este periodo se presenta una importante movilizacion de las reservas
corporales grasas acumuladas durante el embarazo (36). Esta movilizacidn de
reservas cofporales responde a las importantes demandas energélicas que
impone el pericdo de lactancia. Las ratas madre del grupo BP mostraron una
mayor perdida de peso corporal durante la lactancia en relacion al grupo NP.
Existen evidencias expenmentales que muestran que adn los animales
alimentados a libre demanda muestran pérdidas en su masa proteica corporat
(49), es probable que los animales alimentados con la dieta con bajo contenido de
proteina aumenten esta movilizacién para proporcionar mas aminoacidos a fa
circulacion que puedan ser utilizados por la glandula mamaria para la sintesis de
leche.

Fn el embarazo, la sintesis de nuevas estructuras condiciona un elevado paso
transplacentario de aminoécidos a medida que avanza esta etapa, con lo cual el

retabolismo nitrogenado materno se ve sometido a una fuerte presién metabdiica
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(69).La restniccion de proteinas durante el embarazo disminuye la captacion de
aminoacidos por la placenta (51, 87-88). No se han asociado anormalidades
congénitas con la restriccion de proteinas o de energia durante la gestacion, sin
embargo, se ha reportado reducciones en el tamano de la camada. La magnitud
de esta reduccion depende de la intensidad y del tiempo del embarazo en la cual
se imponga la restriccién. Algunos autores no reportan diferencias en el tamario
de la camada entre animales restringidos y no restringidos cuando se establece
una restriccion det 50% o una dieta baja en caseina después del dia 5 de
embarazo (51, 88). Algunos otros autores han reportado que la restriccion de
proteina tiene repercusiones sobre el numero de crias al nacimiento por la
reabsorcion de los fetos in utero (8). En nuestro estudio no se observé efecto de
la restriccion de proteinas sobre el nimere de crias al nacimiento, esta diferencia
puede atribuirse al tiempo en el que se inicid la restriccion de proteinas y resalta
la importancia de los mecanismos de adaptacion maternos a la restriccién crénica
de proteinas.

La restriccidn de proteinas desde antes de la gestacion afectd el crecimiento de la
cria in utero repercutiendo en un menor peso de las crias al nacimiento. La
diferencia en ¢l peso al nacimiento entre tas crias dei grupc BP y NP se mantuvo
hasta el dia 14 de lactancia.

La composicidn de la leche en |a rata es afectada por la restriccion de proteina en
la dieta de la madre durante el embarazo 0 la lactancia. Las ratas que recibieron
ta dieta con bajo conienido de proteinas tuvieron en su leche una menor
concentracién de proteina y un mayor contenido de lipidos en relacion a las ratas
alimentadas con i{a dieta con adecuadc contenido de proteina, estos datos
coinciden con publicaciones previas (7, 15, 74-76, 91). La lactosa es uno de ios
componentes mas estables de la leche {61), no observamos cambios en la
concentracion de lactosa en reiacién con el contenido de proteina de ia dieta de
ta rata. A pesar de los cambios en la concentracion de los diferéntes
macronutrimentos de la leche ocasionados por la restriccion de proteina, es

importante destacar ¢ue la leche producida por los dos grupos experimentales
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mostré la misma densidad energética. La deficiencia en el aporte de energia a
partir de amincdcidos en !a leche del grupo BP fué compensada por un aumento
en el aporte de energia a partir de lipidos.

Los acidos grasos de los triacilgliceroles de la leche provienen de la dieta, de la
sintesis en el tejido mamario o de la movilizacion de los lipidos almacenados en
tejdo adiposo (62, 110). El anélisis en la composicion de los &cidos grasos en la
leche puede ser un indicativo del origen de los lipidos de la leche. La mayor
concentracién de lipidos en la leche de las ratas del grupo BP estuvo relacionada
con una mayor transferencia de los lipidos provenientes de la dista, no se
encontraron diferencias entre los grupos en la cantidad de acidos grasos
sintetizados por la glandula mamaria.

El efecto primario de la deficiencia de proteina en la dieta durante |a lactancia es
la reduccion del 12 al 35% en el volumen de ia leche (12, 58, 74-76, 84, 92). Las
ratas alimentadas con la dieta con bajo contenido de proteinas presentaron una
menor produccidn de leche que repercutid en una :mportante disminucion en la
produccion diaria de proteina. Esta diferencia en la produccion diaria de proteinas
por la rata lactante sometida a la restriccion de proteina puede ser la responsable
del menor crecimiento de |as crias durante 1a lactancia ya que la produccién de
lactosa, lipidos y la produccidn de energia por 24h no mostré diferencias entre los
grupos de alimentacion.

Los resuitados de este estudio demuestran que la restriccién crénica de proteina
en la dieta de la rata durante el ciclo reproductive repercute negativamente en el
peso de la cria al nacimiento y en su crecimiento post parto. Esta deficiencia en el
crecimiento de la cria durante el periodo de Ia lactancia esta relacionade con la
disminucién en ia produccion diaria de proteinas en la leche de los animales

restringidos.
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9. CONCLUSIONES.

La restriccién de proteinas en la dieta de la rata impuesta aun antes de el
embarazo afecta el desarrollo intrauterino y se refleja en un menor peso de las
crias al nacimiento.

La restriccion crénica de proteinas en la dieta de la rata ocasiona una
reduccién significativa en el volumen y en el contenido de proteinas de la leche
lo que repercute negativamente en el crecimiento de fa cria posparto.

La densidad energética de la leche producida por el grupo BP se mantuvo
similar a la del grupo NP debido a un incremento en el contenido de lipidos El
aumento en el contenido de lipidos en la leche del grupo BP puede estar
relacionado con una mayor captacién de &cidos grasos provenientes de la
dieta
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