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I. INTRODUCCION

En general los miembros de comunidades pobres consumen
poca grasa; por ejemplo: la ingestidn de grasa diaria per
cdpita en América Latina es de 56.9 g y en Africa es de 36.5,
mientras que en Europa es de 138.9 g y en Norteamérica es de
165.1 (1) . Ademdis, dentro de las comunidades pobres hay

grupos gue casi no consumen grasa.

La grasa es importante en la dieta porque:

a. Aumenta la densidad calérica de la dieta.
b. Sirve de vehiculo para las vitaminas ljiposolubles.
b. Mejora el sabor y la consistencia de alimentos

preparados.

d. Es fuente de &cidos grasos esenciales (AGE).

Los primeros en reconocer la importancia de los AGE en
la dieta fueron Burr y Burr en 1929, (2,3), cuando propusie~-
ron que el &cido linoléico y posiblemente el &cido linolénico
eran AGE. Sin embargo, (ltimamente se han realizado gran
nGmero de estudios que aclaran el papel de los AGE en el

mantenimiento de una serie de funciones vitales.

Papel de AGE Efecto de deficiencia de AGE

Constituyente de las Dermatitis, disminucién de la

membranas bioldgicas resistencia capilar, aumento



o

de la fragilidad de eritro-
citos, aumento de la suscep-
tibilidad a infecciones, de-
generacién de testiculos y

ovarios, etc.

Precursor de prosta- Disminucibn en la contracti-

glandinas lidad del miocardio, disminu-
cidn de la excrecidbn de Na y
HZO por el rinbén, aumento en

la agregacidn de plaguetas,
aumento de la presidén sanguinea,
aumento en la concentracidn de

los Acidos grasos libres del

plasma, etc.

Integrante de la Disminucidn de la sintesis de

mielina mielina, importante en el
desarrollo cerebral y transmi-

sidn nerviosa.

Basado en experimentos nutricionales se ha sugerido que
el requerimiento de AGE en ninos es de 1% de las calorfias to-
tales como &cido linolé&ico (4). Aunque se piensa gque pue-

den ser mis altos (1-4%) (5).

Es posible que en poblaciones con baja ingesta de grasa
se presente deficiencia de &4cidos grasos esenciales, sobre-

todo en los grupos méds vulnerables como lo son: ninos pre-

escolares con déficit energético y ninos con desnutricidn
energética ya que en nifios con desnutricibén protefnica ener-

gética severa de tipo edematoso (Kwashiorkor) se ha obtenido

evidencia de deficiencia en AGE (6).

Las exXxperiencias en humanos estan basadas principalmente
en el desarrollo de sintomas de deficiencia en adultos y nihos
sometidos a alimentacidn parenteral total, la cual no contiene
grasa y es alta en carbohidratos. Estos individuos presentan
principalmente alteraciones en la piel y cambios en los patro-
nes plasmaticos de &cidos grasos. Como la dieta caracteris-
tica de poblaciones pobres, también es baja en grasa y alta
en carbohidratos es posible que una deficiencia de AGE sea

agudizada por la dieta.

E} indicador bioguimico més usado en la actualidad para
determinar estado nutricional con respecto a AGE, es la rela-
cibn trieno/tetraeno (20:3n9/20:4n6). Una relacidn mayor de
0.4 es considerada indicativa de deficiencia de AGE. Sin em-
bargo, se ha demostrado que los patrones plasméticos de &ci-
dos grasos son muy susceptibles a cambios recientes de la

dieta y asf estos cambios pueden obscurecer la situacidn es-

tablecida por la dieta crdnica usual.

La grasa acumulada en el tejido adiposo representa la
grasa ingerida por perfodos largos {(ingesta crbnica). Por
lo tanto, si por medio de una muestra de sangre se pudiera sa-

ber el contenido de AGE del tejido adiposo, esto constituiria



ITI. ANTECEDENTES

un buen paso para la determinacidn de la ingesta crbnica de
ACE. Los antecedentes importantes para este estudio se pueden

agrupar de la siguiente manera:

Se considerd este estud dio de la induc-
slcero en © udio que por medio de la induc A Significado de los &cidos grasos del plasma.

.6n de lip6lisis se podria evitar la interferencia de la
e+ P S P . * ain a B Teoria de compartamentalizacifn en las células del

ingesta reciente de AGE sobre los patrones plasméticos de . i
tejido adiposo.
id flej la i tid l1d E, .. . . - .
deldos gragos que reflejan la ingestiOn usua B e ya que C Actividad lipolitica del tejido adiposo y efecto de

si por medio de la lip6lisis se liberan los &cidos grasos
cafeina.

del tejido adiposo, el patrdn resultante 1l plasma va a
J 3 ! P 4 n en el p D Efecto del estado nutricional en el metabolismo del

ser mas representativo de los AGE almacenados crdnicamente. .. ]
tejido adiposo.

Este trabajo tiene por objeto desarrollar las bases pa- 1. Disminucidén del tamafio y nGmero de adipocitos.
ra estudios posteriores en humanos, con miras a establecer en 2, Cambios en actividad hormonal con el tamafo del
poblaciones una forma de diagnbstico del estado nutricional adipocito.
crbnico de AGE, al evitar o disminuir la interferencia cau- 3. Cambios en los patrones plasmdticos de &cidos
sada por la ingesta reciente de una dieta diferente a la grasos.
usual. S

A Significado de los Acidos Grasos del Plasma

En vista que el sindrome de deficiencia en AGE es tan
complejo, se hace dificil encontrar un indicador universal pa-
ra determinar el estado nutricional con respecto a AGE. Sin
embargo, tomando en cuenta los cambios que se producen en los
patrones plasmdticos de acidos grasps, algunos investigadores

han tratado de establecer requerimientos y estado nutricional

de AGE.

Holman (7,8,9) realiz6 experimentos en animales a los cua-
les dio diferentes niveles de &cido linoléico y observ§ cambios no

tables en el patrén de A&cidos grasos de diferentes tejidos, de



cuales elabord curvas dosis-repuesta. Estos estudios pusieron

en evidencia que cuando hay una ingesta adecuada de &cido li-
noléico (18:2 n6) solamente una pequena cantidad de &cido
eicosatrienfico (20:3 n9) es detectable en el plasma. En au-
sencia de dcido linol&ico en la dieta, aumentan los niveles
plasmaticos de acido 20:3 n9 y disminuyen los niveles de &ci-
do araquidbfnico (20:4 n6). En base a estos resultados Holman
propuso el uso de la relacidn 20:3 n9/20:4 né6 (trieno/tetraeno)
como un indicador de estado nutricional con respecto a AGE e
indic6 que una relaciénmayocr d& 0.4 significaba deficiencia de

AGE.

Los clédsicos estudios de Hansen (5) en nihos sanos ali-
mentados con dietas que variaban en contenido de &cido li-
noléico, desde 0.07% a 7.3% de las calorias totales, han de
mostrado que las anormalidades en la piel y cambios bioquimi-
cos asociados con deficiencia de AGE (trieno/tetraeno™ 0.4)
pueden ser prevenidos con ingestas de 1% o mas de las calo-

rias totales como dcido linoléico.

Collins y colaboradores (10) describieron el primer caso de
deficiencia de AGE en un adulto humano mantenido por 100 dias
con nutricibn parenteral total ya que las soluciones usadas no
contenian grasa y eran ricas en carbohidratos. El paciente de-
sarrolld dermatitis y cambios en la composiciétn de acidos grasos
del suero, indicando deficiencia de AGE por aumento en la relaci
trieno:tetraeno. Ultimamente han sido publicados una serie de

casos similares al descrito por Collins en adultos, lactantes y

nifios mantenidos con nutricién parenteral total (11,12,13,14).
En todos los trabajos en que se determiné la composicibn plas-
mitica de 4cidos grasos se encontr8 que la relacifn trieno/

tetraeno era mayor de 0.4.

En un estudio realizado en ocho hombres sanos sometidos
a una dieta libre de grasa, con calorias adecuadas (80%
provenientes de carbohidratos y 20% como hidrolizado de amino-
dcidos), Wene y colaboradores (15) encontraron que una dieta li-
bre de grasa administrada por infusifén contfinua intravenosamente
0 por alimentacidn nasogdstrica, caus una caifda significativa en
dcido linoléico y araquid®nico en 2~3 dias, ademds de un aumento
de &cido eicosatrienfico en todas las fracciones de lipidos del
plasma., Estos autores propusieron que el desarrollo de deficien-
cia en AGE se debe a 2 razones: 1) Dieta libre de grasa;
2) Infusidén continua de glucosa. La infusifn de glucosa esti-
mula la liberacifén de insulina que previene la movilizacidn de
4cido linoléico del tejido adiposo, ya que en los individuos
de la experiencia, la composicién de los dcidos grasos del te-
jido adiposo permanecid constante, a pesar de estar alterado

el patr6n plasmatico.

Walker (16) alimentd a un grupo de ratas a partir del des-

tete, durante 25 semanas con una dieta que contenfa aceite de coco
como Gnica fuente de grasa. Luego dio a estas ratas una dieta
que contenia como inica fuente de grasa aceite de maiz y siguid
los cambios secuenciales en la composicidén de dcidos grasos del

plasma, eritrocitos e higado. La primera muestra la tom6 a los



dos dfas del cambio de dieta y observé gque el &cido eicosa-
trienfico que inicialmente se encontraba cerca de 15.6% baja-
ba a 3.6% y el araquidbnico que se encontraba en 2% subfa a
13.6%. Esto indicdé que la relacibn trieno/tetraeno cambid

de 7.8 a 0.25 en dos dias.

Una serie de estudios han demostrado que el cambio en
la relacibn trieno/tetraeno no solo depende de la cantidad
de dcido linoléico presente en la dieta sino también de las
cantidades de otros &cidos grasos presentes. El1l acido oléico
(18:1 n9) compite con el &cido linoléico (13:2 ng) por la desa-
turacidn de manera que cuando aumenta el &cido oléico en rela-
cibn al &cido linoléico hay més substrato para la formacidn de

20:3 n9 y aumenta la relacibn trieno/tetraeno (17).

Experimentos nutricionales con isfmeros geométricos del
dcido linoléico como trans-9, trans-12 linoleato (linoleidato)
han demostrado que estos compuestos inhiben la sintesis in

vivo de araquidonato (18, 19). También se ha encontrado que

todos los isomeros trans de 18:2, inhiben la sintesis de
dcido eicosatrienéico, y disminuyen la relacidén trieno/
tetraeno sin que necesariamente el estado nutricional con res-
pecto a AGE sea bueno ya que en general los metabolitos de
dcidos grasos trans son biol6gicamente poco activos (20).

Esto contribuye a explicar el porqué la dieta parcialmente
hidrogenada aumenta el sindrome de deficiencia de AGE, ya

que durante el proceso de hidrogenacidén se forman isémeros del

Sdcido linolé&ico.

Trabajos realizados en el proyecto "Elgin" para determi-
nar el requerimiento de Vitamina E con relacién a los depbsitos
de 4cidos grasos poliinsaturados, han demostrado que pueden en-
contrarse cantidades significativas de AGE en los tejidos, afin
cuando la dieta es baja en AGE (21). Esto demuestra que nive-
les bajos de AGE en la dieta por perfodos limitados de tiempo
pueden no reflejar el contenido presente en los tejidos (21).
Se encontrd ademds que los niveles relativos de &cidos linoléico
obtenidos en depbsitos de grasa, tienden a parecerse al nivel
de estos &4cidos grasos en la dieta, si é€sta ha sido suminista-

da por periodos suficientemente largos (22).

B Teoria de Compartamentalizacidn en las Células del Tejido

Adiposo

Hirsch y colaboradores (23) han sugerido que la composi-
cidn de &cidos grasos del tejido adiposo puede ser usada como
un indicador de la composicidn de la grasa dietética ingerida

a través de muchos anos.

En condiciones de ayuno, los &cidos grasos libres (AGL)
del plasma se derivan principalmente del tejido adiposo, (24).
En base a esto se podria pensar que la composicibn de los AGL
del plasma serfa un buen indicador del estado nutricional cro-
nico de AGE. Sin embargo hay miltiples estudios gue demues-
tran diferencias claras entre la composicibdn de tejido adi-

poso y la composicidén de AGL del plasma.

A un grupo de individuos se les dio durante diez semanas



10 11
Kerpel y colabecradores (26) estudiaron la cinética de cap

una dieta rica en 4cido linoléico y se observd que aungue los tacal, esterificacidn Y liberacidén de acidos grasos del teji"'

1fpidos del suero reflejaban la alta ingesta de &cido linoléi- do adiposo de ratas. Ellos incubaron tejido adiposo en un

. . . 14 .
co, el tejido adiposo permanecfa sin cambios. Cuando a estos medio conteniendo albGmina y &cido /  C/ Palmitico, y luego

individuos se les dio luego una dieta libre de grasa, el &ci- estimularon la lip&lisis agregando epinefrina al medio. Ob-

do linoléico de los AGL r&pidamente cayé a los niveles del te- servaron que los &cidos grasos liberados del tejido adiposo

jido adiposo. En base a estos estudios, Hirsch et al., (23) excedfan en actividad especifica a los que permanecifian en el
postulan la existencia de,al menos,dos compartimientos metabdli tejido. Estos resultados sugirieron que los &cidos grasos

cos separados en el tejido adiposo. Uno muy grande que puede liberados «l medio eran derivados de un compartimiento activo

servir como un almacén de grasa que se intercambia lentamente de los glicéridos del tejido adiposo. Estos autores indicaron

con la grasa de la dieta y otro muy pequefio de recambio r&pido ademds que los &cidos grasos Gltimos en entrar son los prime-

que guarda una estrecha relacién metabélica con los lipidos de ros en salir.

la dieta, suero e higado. Antes de 1964 los estudios realizados sobre metabolismo

Heimberg y colaboradores (25) realizaron estudios en human de tejido adiposo se llevaban a cabo con el tejido intacto.

pués de la ingestién de aceite de coco o de cdrtamo mezclados nian en forma separada las caracteristicas del tejido. Rod-

con leche. AlGn después de 12 horas de haber ingerido el acei- bell (23) fue el primero en realizar estudios metab&licos

te los patrones plasmiticos de AGL eran diferentes del tiem- con adipocitos aislados por tratamiento del tjeido adiposo

po cero. Fn el caso del aceite de cirtamo los niveles de con colagenasa. Los resultados obtenidos con cé&lulas aisladas

dcido linoléico aumentaron considerablemente, mientras que la demostraron que estas mantienen las caracteristicas metabblicas

administracién de aceite de coco produjo cambios en &cidos intrinsecas del tejido adiposo.

laurico y miristico. Ellos indicaron que los AGL del plasma no

=14
Estudios con célul aisladas incubadas con /U C/-Glucosa
son representativos del total de A4cidos grasos del tejido adi- ulas é —7 d

— e

3., . :
-C/- 10- - lizados por Angel (24,25 -
poso. Adem&s indicaron,que los AGL que eran derivados en gran [1-C/-Acetato o /9yl0-"H/-Palmitato realizados por Ang (24,25), de

) . . .. mostraron que mientras la mavyor rte Ae los lipidos recienterente sin-
parte de la dieta podifian determinar la cantidad, composicién g Y Pt re P

y propiedades ffsicas de las lipoprotefnas de muy baja densi- tetizados por el tejido adiposo eran triglicéridos (TG una

dad (VLDL) secretadas por el hfgado. cantidad considerable (13-20%) eran diglicéridos (DG). Esto
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contrastaba con la composicién de los dep6sitos preexistentes
de los cuales menos de 0.5% eran DG. El1 95% de DG nuevos se
encontraban localizados en el dep8sito grande de grasa junto con
el 90% de los TG nuevos. La adicidn de insulina (accidén lipogé-
nica) aumentd la cantidad absoluta y relativa de DG marcados y
este efecto fue abolido por la epinefrina (accién lipolitica) ya que
esta hormona causaba una hidr6lisis preferencial del DG nue-

vo sobre el TG nuevo. Asi postulé que la acumulacién de radio-
actividad en los DG representa la formacidn de un pozo metabblico
(pool) muy 18bil en el tejido adiposo y a esto llamé "compar-
tamentalizacién quimica" para diferenciarla de la llamada "com-
partamentalizacidn estructural", que se refiere a la localiza-

cién de los lipidos en determinadas fracciones celulares.

Winand (30) separ6 diferentes fracciones de lipidos en adi-
pocitos (TG, 1,2 DG, 1,3 DG, monoglicéridos, fosfolipidos y AGL)
y determindé la composicién de dcidos grasos en cada fraccibn.
Los resultados indicaron que 1,2 DG y 1,3 DG tenian la misma
composicidn en adcidos grasos que los AGL, mientras que la com-
posicibén de las otras fracciones era notablemente diferente de

los AGL.

En estudios realizados con tejido adiposo intacto perfu-
sado con &cido _/_§110-3_E7 oléico 1luego autoradiografiado para
determinar la localizacidn de los lfipidos recientemente sinte-
tizados, se encontrd que los AGL son ré@pidamente tomados y de-

positados en gotitas de grasa dentro de los adipocitos. Todas
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estas pequenas gotas se unen a otras formando gotas mds gran-
des. Estos resultados sugieren que 1los lipidos recientemente

sintetizados se mezclan asi con los preexistentes (31).

Khoo y colaboradores (32) han demostrado que la Lipasa
sensible a hormonas en los adipocitos estimulados con epinefrina
se encuentra principalmente en el citoplasma de la célula. Tam-
bién encontraron que esta enzima estd fuertemente unida a los
lipidos que son sus substratos y que muy poca hidr6lisis de tri-
glicéridos ex6genos toma lugar. Estos resultados tienden a re-
forzar la hipb6tesis de que hay una fraccién en el citoplasma
del adipocito en la cual los TG son preferentemente hidroliza-

dos.

Trabajos realizados con adipocitos aislados, incubados
en un medio que contenia [ﬁib4é]-glucosa o palmitato marcado,
demostraron que una fraccién de TG con alta actividad especi-
fica recientemente sintetizada de glucosa o palmitato, contri-
buia en gran proporcidn a los acidos grasos liberados después
de la estimulacién con epinefrina y al mismo tiempo reemplazaba
al "pool" de DGs. Asi el "pool" activo de los glicéridos en el
adipocito estd compuesto por DG y TG. En presencia de epine-
frina el TG "activo" se mezcla rdpidamente con el "pool" grande
de TG alcanzando el equilibrio en 1 hora, mientras que en ausen-
cia de epinefrina la mezcla es relativamente lenta, mezclé&ndose

la mitad en alrededor de 3 1/2 horas (33).

C Actividad Lipolitica del Tejido Adiposo y Efecto de Cafeina
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La movilizacién de &dcidos grasos del tejido adiposo re-
guiere de la hidr6lisis de los TG a AGL y glicerol. La con-
versibn de TG a DG y AGL, es la reaccién limitante en la ve-
locidad de liberacifn de AGL y estd catalizada por una enzima
o0 enzimas llamada "triglicérido lipasa sensible a hormonas".
Luego que esta enzima actia, otras lipasas completan la con-

versibn a AGL vy glicerol (34).

La enzima adenilciclasa que se encuentra en el adipocito,
es activada por una variedad de hormonas como: epinefri-
na ACTH, Glucagbn, Luteinizante, Estimulante de la
Tiroides, Secretina, Vasopresina y Serotonina. La repues-
ta lipolitica del adipocito a esas hormonas es presumiblemente

mediada por AMP ciclico (cAMP), por medio de la activacidn de

la adenilciclasa. El primer reporte de la existencia de un

sistema de adenilciclasa sensible a epinefrina, fue hecho por

Sutherland y Rall (35).

Recientemente se ha demostrado que la actividad hormonal
de la enzima "TG-lipasa sensible a hormonas" es mediada por
cAMP el cual actlia por medio de una proteina-kinasa para con-
vertir la lipasa inactiva a la forma fosforilada activa (36,
37). Tambi&n se ha determinado que las hormonas lipolfticas
actian a través de receptores en la superfiqie del adipocito,

donde activan a la adenilciclasa (38).

Butcher y colaboradores (39,40) realizaron una serie de experi-
mentos encaminados a determinar la relacifén entre los niveles de
cAMP y la lipb6lisis. Ellos encontraron que la adicién de epi-

nefrina al medio de incubacifn aumenta répidamente los niveles
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de cAMP en el adipocito y que este aumento depende de la con-
centracién de hormona. La cafeina, que es un inhibidor de la
3', 5' nucleb6tido fosfodiesterasa (enzima que degrada cAMP),
actia sinérgicamente con la epinefrina aumentando los niveles
intracelulares de cAMP y produciendo efecto lipolitico. Por
el contrario, la Fentolamina y el 1,2 isopropilaminoetanol que
son antagonistas del efecto lipolitico de la epinefrina, blo-

quean parcialmente el aumento de cAMP y la liberacifn de AGL.

Se ha reportado que el cAMP, en presencia de ATP y Mg+2

puede restaurar en gran parte la actividad de la TG lipasa
previamente inactivada. La concentracidén de cAMP requerida
para un mdximo efecto en la activacién del sistema en homogeniza-

dos fue 2 x 10°°

M, comparable con la concentracién intracelu-
lar de cAMP. El1 ATP fue requerido para el efecto de cAMP pero

el CTP lo puede sustituir a un doble de concentracién (41,42).

El efecto sinergfistico de Metilxantinas y catecolaminas
fue reportado por Vaughan y Steinberg (43). Ellos observaron que
la cafeina causa un pequeno pero significativo aumento en la
liberacibn de glicerol del tejido adiposo en presencia de 0.03
mg/ml de epinefrina. Ademéds demostraron que la cafeina por si

sola tiene s6lo un efecto débil.

Sutherland (44) encontrd que la cafefna tiene un efecto so-
bre los niveles de cAMP. El indic6 que en varios tejidos hay
una enzima capaz de inactivar el cAMP y que esta enzima proba-

+2
blemente es una fosfodiesterasa, que es activada por Mg
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e inactivada por cafeina.

La fosfodiesterasa fue luego aislada y purificada por
el mismo Sutherland (45), quien determiné al mismo tiempo algu
nas propiedades de la enzima. Tambi&n encontrf que el prin-
cipal mecanismo de destruccién del cAMP es por medio de la

fosfodiesterasa.

Bellet y colaboradores (46) realizaron estudios con huma-
nos para determinar el efecto de la cafeina en forma de café
y de benzoato s6dico de cafeina sobre los AGL del plasma. Los
AGL se encontraron significativamente mas altos después de
tomar café y se observaron efectos similares después de la

administracién intramuscular de benzoato s6dico de cafeina.

El mismo grupo (47) realizb luego estudios en humanos y

perros para medir los cambios que ocurren a lo largo del tiempo en

los niveles plasmidticos de cafeina asi como de AGL al administrar
cafeina. Asi, se observé en humanos que 3 horas después de la

toma de una taza de café los niveles de AGL estaban 92% més

altos que los niveles previos a la toma del café. A los perros
se les administrd benzoato de sodio y cafefna por via intramus-
cular y se observé también a las 3 horas un valor midximo que co
rrespondia a un aumento en la concentracibn de AGL de 137% en

relacibdn a los valores basales.

D Efecto del Estado Nutricional en el Metabolismo del

Tejido Adiposo

Urna serie de trabajos publicados en los Gltimos anos han
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demostrado que la poblacién de adipocitos en el humano alcanza
un maximo a temprana edad y que la deposici6n de grasa subsecuern
te esti asociada con el aumento en tamano de los adipocitos ya
existentes. Como la accifn de las hormonas sobre el adipoci-
to, es a través de receptores que se encuentran localizados en
las membranas, ( 38), la velocidad de 1lipflisis y lipogénesis es
t4 determinada por el &drea de la membrana plasmitica de la cé-
lula. Por io tanto, el nlmero de c&lulas adiposas, su tamaho

y el total de superficie celular existente pueden ser factores

que determinen la actividad metab6lica del tejido adiposo (48).

1., Disminucidn del tamafho y nGmero de adipocitos

Knittle (49) en estudios realizados para determinar el
efecto de la nutricién temprana sobre el desarrollo y metabo-
lismo del tejido adiposo, encontr8 gque ratas con ingesta ca-
l16rica baja antes del destete tienen un menor nimero de cé&lulas
por peso de tejido adiposo. Ademds demostrd gque después de 15
semanas el nimero de células no aumentan mds, mientras que el
tamano si es susceptible de aumento. En ratas con ingesta ca-
18rica alta antes del destete se observd un aumento en el nlmero
y tamano de las células aGin a las 20 semanas de edad. La velo-
cidad de conversidn de glucosa a CO2 y a TG es igqual en ambos

grupos si se expresa por nGmero de cé€lulas, aunque el total de

incorporacién es mayor en animales que tienen mds células.

Hirsch (50) ha encontrado que si ratas despu&s de deste-

tadas se mantienen en inanicifn severa por 6 semanas y luego
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se les alimenta ad libitum , no se producen cambios en el ta-

mafio y nGmero de cé&lulas al compararlas con ratas control.
Por el contrario, si se mantienén a ratas en inanicién mode-
rada durante 15 semanas después del destete y luego se les

alimenta ad libitum durante 26 semanas, el nGmero de cé&lulas

no cambia pero las células son mas pequenas.

Otro grupo de investigadores (51) estudi6 el efecto del
ejercicio y la restricciétn dietética temprana sobre el desa-
rrollo del tejido adiposo. Ellos encontraron que después de
15 semanas de alimentacién y actividad normales las ratas so-
metidas a restriccidn dietética y las sometidas a ejercicios
tienen menor nGimero de adipocitos y estos son mids peguenos

que las ratas sedentarias alimentadas ad libitum..

Masoro y colaboradores (52) encontraron que el nfimero
de adipocitos en el tejido adiposo de ratas adultas puede ser
marcadamente reducido por una restriccibén dietética durante 2
semanas despu&s del destete. Asi el periodo de predestete no
es el finico capaz de producir reduccidén en el nGmero de adi-
pocitos como consecuencia de una reduccifn en la ingesta die-
tética. Estos resultados son contrarios a los obtenidos por

Hirsch (50).

2. Cambios en la respuesta hormonal relacionada al tamano

del adipocito

Estudios encaminados a determinar el efecto del ta-

mano y nimero de adipocitos, sobre el metabolismo de glucosa

y la sensibilidad a insulina del tejido adiposo humano, han
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demostrado que la repuesta del tejido adiposo a la insulina es
dependiente del tamanho del adipocito. Asi las cé&lulas gran-

des presenten una repuesta menor a la insulina que las cé&lulas

pequefias (53).

Goldrick y colaboradores (54) han encontrado en adipoci-

tos pertenecientes a ratas alimentadas ad libitum gue, la ve-

locidad de esterificacidn, cuando estos se estimulan con teofi-
lina, correlaciona positivamente con el tamano de la célula. En
contraste, esta correlacifn es negativa en adipocitos pertene-
cientes a ratas mantenidas a ingesta restringida. Por otro
lado, en ambos grupos, la velocidad de lip6lisis correlaciona
positivamente con el tamano de la cé&lula cuando se estimula
con teofilina o epinefrina. Estos hallazgos indican que el
estado nutricional puede modificar la repuesta del adipocito

a un estimulo, tanto en la esterificacibén de &cidos grasos

como en el proceso de lipdlisis.

Fstudios sobre el efecto de factores nutricionales
en la actividad de la adenilciclasa en la membrana del adipo-
cito, han demostrado gue la estimulacién de esta enzima por
la epinefrina aumenta en ratas mantenidas en ayuno, mientras
que la repuesta a glucagdn no cambia. Ratas mantenidas de 1
a 7 dias con dietas altas en grasa muestran una pérdida pro-
gresiva en la actividad de la adenjilciclasa cuando se estimu-
lan con glucagén y epinefrina. La pérdida de repuesta a la
estimulacién con hormonas, estd asociada con un aumento signi-

ficativo en el difmetro de la cé&lula (55,56).

Se han realizado estudios tendicentes a investigar la
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recistencia de los adipocitos grandes a glucagén. Livingston

y colaboradores (57) trabajando con!825£7- glucagébn encontraron
que esta hormona se une menos a las células grandes que a las
células pequehas; ademds demostraron que esta disminucidn no

es consecuencia de un aumento en la degradacién de glucagédn,
mientras que existe una buena correlacibén entre la elevacién

de niveles de fosfodiesterasa en la célula y la insensibili-

dad al glucagbn. Sugieren los mismos autores (58) que la alte-
racifn en promover lip6lisis, no se debe a alteracibn de la
adenilciclasa, ya que no se observ6 diferencia entre la estimu-

lacibn maxima con epinefrina o teofilina.

Manganiello y colakhnradores (59) han encontrado que en
las ratas hay una pérdida de repuesta del adipocito al gluca-
gbn durante la época de crecimiento, gue es precisamente la
época en que el adipocito aumenta de tamano. Los autores pos-
tulan que esto se debe auna disminucidén de los receptores de glu-

cagbn.

Cooper y colaboradores (60, 61) llevaron a cabo una
serie de estudios para determinar la importancia de la edad y el
tamano de la c&lula sobre la actividad de la adenilciclasa sensi
ble a hormonas. Ellos indicaron que el tamano de la célula por
s misma no es el factor mds importante que afecta la repuesta
de la adenilciclasa a las hormonas. Sus datos no corroboran
postulado de que el incremento en el tamano de las células estéa
directamente relacionado con la disminucidn de la actividad de

las enzimas durante el envejecimiento (55, 56).
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3. Cambios en los Eatroneq_Plasméticos de &acidos grasos

Hansen y colaboradores (62,63)han estudiado el efecto de
la baja ingesta calfSrica en la deficiencia de AGE en perros.
Ellos encontraron que el patrén de acidos grasos del plasma y
eritrocitos, cambia con la ingesta calbrica. Indican los au-
tores que cuando la ingesta calfrica es baja la concentracifn
de 8cido linoléico es siempre mads alta, mientras que la del
dcido araquiddnico no es afectada y la del &cido eicosatrie-

nbico es m&s baja.

Estudios controlados en humanos para determinar el
efecto de la ingesta calfrica en el patrén de &cidos grasos
del plasma son dificiles de llevar a cabo. Sin embargo un
estudio que compara la composicifén de &cidos grasos del plasma
en indfgenas de Guatemala (ingesta calérica baja y fuente de
grasa fundamentalmente rica en &cidos grasos poliinsaturados)
con hombres de Nueva Orleans (ingesta calbrica alta), ponen en
evidencia que aunque el &cido linoléico se encuentra en canti-
dades similares en los dos grupos, el &cido araquidfnico se en-

cuentra en menor cantidad en los 2ndfgenas de Guatemala (g4) .

Los antecedentes presentados los podemos resumir de

la siguiente manera:

Los &4cidos grasos del plasma reflejan la ingesta de grasa
reciente, por lo tanto los indicadores de estado nutricional con
respecto a AGE que tomen en cuenta la composicifn plasmitica

no son muy confiables. Hirsch ha postulado que esto se debe
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a gue en el tejido adiposo hay 2 compartimientos, uno pequeno

que se intercambia rdpidamente con los dcidos grasos de la die-

ta y otro grande de recambio lento. Esta hipbtesis ha sido

comprobada por trabajos in vitro. Sin embargo ain se cuestio-

na sobre si esta compartamentalizacidn es debida a que la gra-
sa recién integrada forma un tipo de glicéridos mas suscepti-
ble a hidrdlisis enzimidtica (compartamentalizacidén quimica)

O a que se acumula en una organela celular que facilita su
disponibilidad a la lipasa. Hay un grupo de sustancias que
estimulan la liberacién de acidos grasos libres del tejido
adiposo por aumento en los niveles de cAMP, ya sea estimulando
la sfntesis de cAMP, que Dpuede ser por aumento en la activi-
dad de la adenilciclasa (epinefrina) o disminuyendo la degrada-
cién de cAMP, por inhibicifn de la fosfodiesterasa (cafeina}.
El tamano del adipocito puede cambiar por una serie de causas
como lo son estado nutricional, ejercicio y edad. Se ha de-
mostrado ademds, que la repuesta del adipocito a la estimula-
cién con hormonas varia con el tamaho. Por otro lado, también

se ha encontrado que el patrén plasmd&tico de &cidos grasos

varia con la ingesta calb6rica, la fuente y la cantidad de grasa.
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III. HIPOTESIS

La composicibn de a&cidos grasos del plasma y del tejido
adiposo, tienden a parecerse a los acidos grasos de la
dieta si €sta ha sido administrada por largos periodos

(ingesta crbnica).

Cambios drasticos en la composicidn de &cidos grasos de
la dieta, alteran el patrdn de los &cidos grasos del plas-

ma pero no del tejido adiposo.

Ratas alimentadas con la misma dieta, unas ad libitum

Yy otras con ingesta restringida, tienen diferentes patro-

nes plasmaticos de acidos grasos.

Cambios en los &cidos grasos de la dieta producen cambios
m&s dristicos en los patrones plasmiticos de ratas someti-
das a ingesta restringida, que en ratas alimentadas ad

libitum.

El patron de AGL del plasma después de la administracibn
de cafeina tiende a parecerse mas al patrén de &cidos gra
sos del tejido adiposo, y menos al patrfn de la dieta re-

cientemente ingerida.

El efecto sobre el patrdn de acidos grasos libres produ-
cido por la estimulacidn con cafefna, es mayor en ratas

desnutridas que en ratas bien nutridas.
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IV. OBJETIVOS

Demostrar que los &cidos grasos del plasma y del tejido
adiposo, tienden a parecerse a los dcidos grasos de la
dieta si &sta ha sido administrada por largos perifiodos

(ingesta crbnica).

Demostrar que cambios drdsticos de corta duracién en la com-
posicidn de &cidos grasos de la dieta, alteran el patrén de los

dcidos grasos del plasma pero no los del tejido adiposo.

Demostrar que ratas alimentadas con la misma dieta pero

unas ad libitum vy otras con ingesta restringida, tienen

diferentes patrones plasméticos de &cidos grasos.

Demostrar que los cambios en patrones plasmaticos produ-
cidos por cambios en dieta son mayores en ratas sometidas

a ingesta restringida, que en ratas alimentadas ad libitum.

Demostrar que el patrdén de AGL del plasma después de la
administracidn de cafefna tiende a parecerse mas al patrén
de &cidos grasos del tejido adiposo que al patrén de la

dieta recientemente ingerida.

Demostrar que este efecto producido por la estimulacifn con cafefna

puede ser mas mayor en ratas desnutridas que en ratas

bien nutridas.

A

V. MATERIALES Y METODOS

Matariales

1. Dieta
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a. Caseina libre de vitaminas obtenida de la ICN

Pharmaceutical, Inc. Life Science Group.

Chagrin, Falls,

Ohio.

b. Almidbébn comercial se utilizb como fuente de

carbohidratos.

c. Aceite: para preparacidn de la dieta M, rica en

AGE, se utiliz6 aceite Mazola comercial; para

la preparacidn de la dieta baja en AGE, dieta H,

su utilizé aceite de algodén hidrogenado obtenido

en la f&brica Olmeca.

Camposicifn en &cidos grasos de la grasa utilizada

Acido graso
16
16:1
18
18:1
18:2

d. Vitaminas: las vitaminas hidrosolubles se

Mazola (%)
13,22
traza

1.44
27.09

58.25

Hidrogenado (%)

21.45
l.14
4.06

68.76

3.85

agregaron, en la proporcidén de 5 ml/100 g de

dieta, de la mezcla en metanol preparada por

el INCAP (65), las vitaminas Liposolubles A, D,

K y E se agregaron al aceite mezclandolas debi-

damente.
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Vitaminas Hidrosolubles mg/ml de mezcla

Tiamina
Riboflavina
Piridoxina
Pantoteinato de Ca
Niacina

Biotina

Acido Fblico
Inositol

Acido P-aminobenzdico
Cianocabolamina
Cloruro de Colina

0.600
0.600
0.6000
2.000
1.000
0.002
0.004
8.000
6.000
0.600
30.000

Vitaminas Liposolublies en 100 g de dieta

A (Palmitato de retinol)

D

K (menadiona)

E (acetato de<(-tocoferol)

4 mg
30 U.I.
1 mg
3 mg

Mezcla de sales: Hegsted (66) obtenida de ICN

Cleveland

Cleveland,

e.
Pharmaceutical, Inc. Life Science Group.
Ohio, 44128.
%
Carbonato de calcio 29.315
Difosfato de calcio 7.328
Sulfato clGprico 0.029
Citrato Férrico 2.687
Sulfato de magnesio 9.967
Ioduro de potasio 0.078
Fosfato dibasico de potasio 31.513
Cloruro de sodio 16.373
Cloruro de zinc 0.024
Sulfato de manganeso
f. Metionina.
g. Celulosa: Alfacel no nutritiva de la ICN Phar-
maceutical, Inc. Life Science group.
Ohio, 44128.
Reactivos
a. Concentracidn de &cidos grasos libres en sangre.
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Benzoato de sodio y cafefnat se mezclan benzoato
de sodio y cafeina en uyna proporcidn de 50:50 y se

prepara una solucién de 100 mg/ml de esta mezcla.

Cobre-Trietalolamina (Cu-TEA): se mezclan Trieta-
nolamina 1M, &cido acético 1M y Cu (N03)2. 3H20 al

0.45 g/ml en una proporcibén de 9:1:10 (v/v/v),

Difenilcarbazida-difenilcarbazona: se mezclan
difenilcarbazida y difenilcarbazona en una propor-
cién de 5:95; con esta mezcla se prepara una solu-

cidén al 0.5 g/ml en metanol.
Determinacidn de &cidos grasos libres individuales.

N,N'-CArbonyldiimidazol (CDI): el reactivo se pre-
para diariamente como una solucidn 0.325M en cloro-

formo.

Mezcla de extraccidén:; se mezclan 600 ml de heptano

con 1,400 ml de alcohol isopropflico.

Trietilamina (TEA): al 10% (v/v) en metanol abso-

luto.

Hidr6xido de sodio: se prepara una solucifn acuosa
de hidrd6xido de sodio 1.0M y se satura con tetraclo-

ruro de carbono.

Acidos Grasos Standard: los acidos Pentadecandico,
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Palmitico, Palmitoléico, Fstearico, Oléico y Aceite de maiz 15.0 o
Linoléico fueron obtenidos de Sigma Chemical Aceite vegetal hidrogenada -— -
Company, con una pureza aproximada de 99% Mazcla de sales 3.0 3.0
Metionina 0.3 0.3
c. Acidos grasos totales. Catulosa %0 4.0
Mezcla de vitaminas
hidrosolubles* 5 ml 5 ml
Cloroformo-Metanol: se mezclan 2 volGmenes de Cloro-
Vitaminas Liposolubles
formo por cada volumen de metanol absoluto. agregados en el aceite*
Trifloruro de Boro en metanol (BFB-Metanol). * Ver Materiales.
2, Diseno Experimental
3. Eguipo.
a. Distribucién de las ratas en los diferentes
Espectrofotfmetro: Espectronic 20 (Baush & Lomb).
grupos de dieta.
Homogenizador: Daigger Dial-Speed Stirrer. Se tomaron 96 ratas machos recién destetados de
Chicago. A. Daiger & Co. Los Angeles la raza Wistar y se distribuyeron en 2 grandes
Cromatdgrafo de gases: Tracor, Modelo 222, Austin, grupos de 48 ratas cada uno. Un grupo fue ali-
Texas. mentado ad libitum y el otro se mantuvep con una

ingesta restringida (50% de la que comen las ra-

tas ad libitum por kilogramo de peso, a la misma

B Métodos edad). Cada grupo de 48 ratas se redistribuyd

1. Preparacidn de la dieta de la siguiente manera.

. Dieta No. de ratas
Dietas
. M (rica en AGE) 24
Ingredientes para preparar
100 gramos de dieta M H H (pobre en AGE) 24
Casefina 20.0 20.0

Almiddn 55.7 55.7
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Desnutridas

Dieta con

aceite hidroge-
nado (H)

HC
Hl

H1C
MC
M1l

M1C

DIAGRAMA DEL DISLNO EXPERIMENTAL

o~
96 ratas
\\0
48

N

Bien nutridas

Dieta con
aceite Mazola

(M)

24

., 16 semanas 16 semanas

3 dias
dieta

cafeina

H Py cafeina
-\ (,~\ £ .
kg/'l \GJ{ \i)/)
"
HC Hl H1C’ M MC M M1C

Ingesta crbénica de grasa hidrogenada

Ingesta igual a H; muestra post-cafeina

Ingesta crdnica de grasa hidrogenada y reciente
de aceite de maiz.

Ingesta igual a Hl; muestra post-cafeina.

Ingesta crdnica de aceirte de mafiz

Ingesta igual a M; muestra post-cafefna
Ingesta crbnica de aceite de maiz y reciente
de grasa hidrogenada

Ingesta igual a Ml; muestra post-cafeina.
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3. Obtencidn de las muestras

de.

Determinacidn del tiempo para obtener la muestra

de sangre después de estimulacidn con cafeina.

Se tomaron 30 ratas machos adultos de la raza

Wistar, alimentadas a@ libitum con Purina rata

Chow. A 15 se les administrd solucifn salina
intraperitoneal (I.P.) {(control) y a las otras

15 se les administrd una dosis de cafeina de 50
mg/kg de peso en forma de benzoato de sodio y
cafeina. Cada hora durante cinco horas se anes-
tesiaron 6 ratas (3 control y 3 con cafeina)

con una dosis de pentobarbital sddio de 55 mg/kg
de peso y se obtuvieron aproximadamente 0.5 ml

de sangre de la cola. En el plasma de esta sangre

se determind la concentraciédn de AGL.

En los experimentos posteriores en que se esti-
mularon ratas con cafeina, la muestra de sSangre
se colectd una hora después del tiempo de maxi-

ma actividad lipolitica.

Obtencidn de las muestras para determinar la
composicidn de acidos grasos en: AGL del plasma,
dcidos grasos totales del plasma y &cidos grasos

totales del tejido adiposo.

Cinco minutos antes del tiempo calculado para
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colectar la muestra, se anestesiaron las ratas
con pentobarbital sédico (50 mg/kg de peso).
De la aorta abdominal se obtuvo aproximadamen-
te 10 ml de sangre que se colocaron en tubos
de centrifuga frios conteniendo heparina como
anticoagulante. La sangre se centrifugd a

en una centrifuga refrigerada con
una temperatura de 5°C durante 20 minutos y la
muestra de plasma obtenida se almacend a -20°C
Para andlisis posteriores. A estas ratas se les
tomd ademds una muestra de grasa del epididmo

que también se almacend a - 20°C.

4. Anflisis de las muestras

Determinacidén de la concentracidén de &acidos

grasos libres en la sangre.

200 ul de sangre se mezclaron con 0.6 ml de
NaCl 0.9 g/dl en un tubo decentrifuga frio y se
separaron las células rojas por centrifugacidn
en frio (5°C) a durante 20 minutos.
Del sobrenadante claro se tomaron 0.5 ml;

este volumen fue afadido a un tubo de ensayo
con tapon de vidrio (15 x 150 mm) gque contenia

4 ml de cloroformo y 0.5 ml de solucibédn amoxr-

tiguadora de fosfato (pH 5-7). El tubo se
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Ingesta crbnica de dietas conteniendo diferen-

te composicidn de 4cidos grasos.

Al final de las 16 semanas se tomaron 12 ratas
de cada grupo de dieta. A 6 se les administré
1 ml de solucidn salina I.P. (basal) y a las
otras 6 se les administrd I.P. una dbsis de
cafeina de 50 mg/kg de peso, en una solucibn
de benzoato de sodio y cafefna, cuya concen-

tracidn era 100 mg/ml.

Efecto de aumentar la ingesta de &cido linoléico

a ratas con ingesta crdbnica baja en AGE.

Las 12 ratas restantes de la dieta H se cambia-
ron a la dieta M. Tres dias después se sacri-

ficaron y se procedid como en el punteo b.

Efecto de disminuir la ingesta de &cido lino-
léico a ratas con ingesta crbnica alta en

AGE.

Las 12 ratas restantes de la dieta M fueron
cambiadas a la dieta H. Tres dias después se

sacrificcaron y se procedid como en el punto b.
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agitd por 80 segundos y se dejb reposar 30
minutos, luego se removid la capa superior
cuidadosamente por succidén con una pipeta fina
Y a la capa de cloroformo residual se le aha-
di6é 2 ml de solucidn Cu-trietanolamina. EI1
tubo se agitd 20 veces y se dejd reposar 30
minutos. Luego se removid la capa superior y
la capa inferior que contenia cloroformo se
filtrd a otro tubo de ensayo. El color se
desarrolld por la adicibn de 1.5 ml de una
solucién al 0.59/dl de una mezcla difenilcarbazona-
difenilcabazida (5:95) en metanol. La abosr-
vancia de la mezcla fue leida en un expectro-
fotdmetro a 550 nm contra un blanco de cloro-

formo (67).

Determinacién del patr6n de acidos grasos

totales del plasma y tejido adiposo.

i Extraccidn de lipidos totales:

Se homogenizé 1 ml o 1 gramo de muestra con una
mezcla cloroformo-metanol 2:1, a una dilucidn
final de 20 veces el volumen de la muestra. El
homogenizado se filtr® y al filtrado se anadid
una cantidad de agua igqual al 20% de su volumen,

mezclando cuidadosamente. Se elimind la capa

superior y la capa inferior se evapord hasta

35

sequedad a presibn reducida. E1 residuo re-
presenta el total de 1lipidos presentes en el

tejido (68).

ii Preparacifdn de esteres metilicos.

A todo el residuo 4 lipidos en el caso del
plasma y a cuatro gotas (aproximadamente 200 ul)
en el caso de tejido adiposo, se anadieron 4 ml
de solucibn de hidrdxido de sodio metanol

0.5 M. La mezcla se calentdé en un bano de
vapor por 5 minutos; luego se le agregd 5 ml

de BF3-Metanol y se calentd a ebullicidn por dos
minutos. Se agregd 5 ml de una solucidn satu-
rada de NaCl de manera que flotaran los esteres
formados. A la mezcla se le anadid 5 ml de
heptano se agitd vigorosamente un minuto, se
dejd reposar y luego se obtuvo 1l capa superior
con una pipeta fina. Si la solucibn de esteres
metflicos estd muy diluida, se puede concentrar
por evaporacidn con flujo de nitrbégeno. Asi

la muestra estd lista para cromatografia gas-

liguido (69).

iii Cromatografia de gas.
Los perfiles cromatogrdficos fueron obtenidos
en un cromatdgrafo de gases Tracor 222 con

detector de ionizag¢idn de llama. Aungue en
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Ce

algunos cromatogramas se cambiaron un poco algu-
nas condiciones, el juego de condiciones repre-
sentativo fue el siguientes Temperatura de la
columna, 200°C; temperatura en la Camara de
Inyeccidn, 210°C; temperatura del detector, 210°C;
velocidad de flujo del gas portador fue controla-
do de manera que el &cido 18:¢2 apareciera con un
tiempo de retencién de % 12 minutos; empaque de
la columna; 10% SP-2300 en 80/100 Supelcoport;
dismetro interno de la columna, 1/8 pulgadas;
longitud de la columna, 168 c¢m., tiempo, 30 mi-

nutos.

Determinacién de la composicién de &cidos grasos

Iibres en el plasma:

A un tubo de cnetrffuga de 15 ml con tapbn de
vidrio que contenfa 4 ml de mezcla de extraccibn,
se le agreg6 1 ml de plasma. Se ahadieron 2 ml
de sto4 0.033N; las fases se mezclaron vigoro-
samente por al menos diez segundos con un "Vortex
Mixerﬁ y se dejb en reposo. Luego se colocd

1 ml de la fase superior en un vial que conte-
nfia 20-50 mg-de &dcido silfcico y se agitd por

diez minutos. La mayor parte de la fase de hep-

tano se trasvas6 luego a un vial limpio y se
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sec6 con flujo de nitr6geno. A la muestra seca
se anadib 0.1 ml de solucibén CDI y se rotd el
vial hasta que todq el residuo estuvo disuelto.
Después de un minuto, se anhadifé 0.1 ml de so-
lucién TEA a la mezcla; asf mismo se anadid

3 ml de la solucifn de NaOH un minuto (o m&s)
después de ainadir TEA. El vial se tap6 inme-~
diatamente y se agitd por dos minutos con un
agitador mecé@nico. La tapa se perfor6 con una
aguja para liberar la presién antes de separar
el vial del agitador, En el fondo del vial se
formd una gota de cloroformo. Con una jeringa
de 10 ul se tomaron 1-5 ul y se inyectaron en
la columna del cromatégrafo Tracor 222 (70).
Las condiciones para cromatograffa de &cidos
grasos libres fueron las mismas a las empleadas
para determinar &cidos grasos totales del plasma

y del tejido adiposo.

Cuantificacibén e identificaciétn de los &cidos

grasos.

La composicidn en dcidos grasos de las muestras
analizadas y el tiempa de retencién de los
dcidos grasos fue determinado automaticamente

con un Integrador Hewlett-Packard, Modelo 3380.
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VI. RESULTADOS

La grifica 1 presenta los pesos promedio (en gramos)

a diferentes edades de las ratas alimentadas ad libitum

(bien nutridas) y de las sometidas a ingesta restringida
(desnutridas), controlada durante 16 semanas. Se puede
observar que la velocidad de crecimiento de las ratas bien
nutridas es mayor que la de las desnutridas. Las primeras
alcanzan un peso de 442 % 47.5 g. (x ¥ D.E) a las 16 semanas
mientras que las ratas desnutridas, en el mismo periodo, al-
canzan un peso de 245 * 10.1 g. (%X *-D.E.). El tipo de grasa

en la dieta no tuvo ningln efecto sobre el peso.

La grifica 2 muestra los resultados de concentracibn de
AGL en sangre a lo largo de 5 horas después de administrar
cafefna o solucién salina I.P. a ratas adultas alimentadas
con Purina Rat Chow. La cafeina produjo un aumento en la
concentracién de AGL que alcanz6 un maximo entre 2 y tres

horas.

Las gr&ficas 3 a 1l muestran cromatogramas tipicos de
la composicidn de &4cidos grasos en los siguientes materiales:
dieta H (gridfica 3)y dieta M (grafica 4); AGT (grédficas 5 y
6) y AGL del plasma (grédficas 7 y 8) y AGT del tejido adi-
poso (graficas 9 y 10) de ambos grupos de dieta. Como puede
apreciarse, la separacifn de los distintos &cidos grasos es
completa con excepcidn del &cido linol€ico en los AGL del

plasma y AGT del tejido adiposo de las ratas alimentadas
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crénicamente con la dieta H. Para fines de cuantificacién
se aumentd la sensibilidad del electrfmetro (grifica 1l)
cuando las &reas de algqunos &cidos grasos eran muy peque-

nas,

La hidrogenacibn parcial del aceite de algodébn da ori-
gen a is8meros de los &4cidos grasos insaturados. El m&todo
empleado, sin embargo no es capaz de separar estos isOmeros.
Por esta razén, en el resto de la exposicibn todos los isbme-
ros de dcidos grasos se denominaron como los isbmeros natu-

rales, previgs al proceso de hidrogenacibép. La nomenclatura

utilizada para nombrar los &cjdos grasos insaturados es la

aceptada para &cidos grasos naturales (71).

Los cuadros 1 al 17 presentan los valores individuales
de los distintos acidos grasos, expresados comq porcentaje
del total de AGL del plasma, o &clidos grasos totales (AGT)
del plasma o AGT del tejido adiposo. Cada cuadro contiene
los resultados de cada tratamiento en los dos grupos de
ratas; bien nutridas y desnutxidas. Se incluye también
la interpretacibn del andlisis de varianza utilizado para
determinar la significacifn estadistica de las diferencias

observadas entre los tratamientos, analizando en forma se-

parada las ratas bien nutridas ¥y las desnutridas.

Efecto de la Ingesta Crdnica de Dietas Conteniendo

Grasa Hidrogenada (H) o Aceite de Mafz (M)
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Las graficas 12 y 13 muestran la composicién de &cidos
grasos de las dietas y el efecto de la ingesta crbnica de
las dietas experimentales sobre la composicibn de los AGL

y AGT del plasma y AGT del tejido adiposo en ratas bien

nutridas. En la grdfica 12 se puede observar que la dieta

M es rica en 18:2n6 y que los AGL y AGT del plasma y AGT

del tejido adiposo también contienen 18:2n6 en cantidades
altas. Ademds se debe destacar que los AGT del plasma con-
tienen cantidades altas de 20:4n6 el cual no es detectable en
los AGL del plasma ni en los AGT del tejido adiposo. En la
grafica 13 se puede observar que la dieta H, a diferencia

de la dieta M, es rica en 18:1n9 y pobre en 18:2n6. Asimismo
los AGL y AGT del plasma y AGT del tejido adiposo son ricos
en 18:1n9 y pobres en 18:2n6. Ademias el 20:4n6 se encuentra

en cantidades reducidas y hay 20:3n9 en los AGT del plasma.

Las grdficas 14 y 15 muestran el efecto de la ingesta
crbnica de las dietas experimentales sobre la composicién

de los AGL y AGT del plasma y AGT del tejido adiposo en ratas

desnutridas . El efecto global de las dietas H y M en las

ratas desnutridas es en general similar al efecto observado
en las ratas bien nutridas, aunque hay algunas diferencias

en cuanto a magnitud del efecto, lo cual serd considerado a

continuacidn.

Los cuadros 18 y 19 comparan la composicidn de los AGL
y AGT del plasma y AGT del tejido adiposo entre ratas bien

nutridas y desnutridas alimentadas con las dietas M o H
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durante 16 semans. Se consideran significativas las diferen-
clas entre los grupos, si las pruebas de t arrojan una proba-
bilidad menor de 5% (P<0.05) de que los valores sean igua-
les, En las ratas alimentadas 16 semanas con la dieta M se
puede observar que en los AGL del plasma el porcentaje de 16:1n7
es mayor en las desnutridas y el por¢entaje de 18:1n3 es mayor
an las bien nutrxidas; en los AGT del plasma los porcentajes de
16:11n7 y 18:2n6 son mayores en las desnutridas y el porcentaje
de 2034n6 es mayor en las bien nutridas; en los AGT del tejido
adiposo el porcentaje de 18:0 es mayor en las desnutridas.

En las ratas alimentadas 16 semanas con la dieta lI se pue-

de observar que en los AGL del plasma el porcentaje de 16:0

es mayor en las desnutridas, mientras que los porcentajes de
16:1n7 y 18:2n6 son mayores en las bien nutridas; en los AGT
del plasma los porcentajes de 16:1n7, 18:2n6 y 20:3n9 son
mayores en las desnutridas, mientras que el porcentaje de
1831n9 es mayor en las bien nutridas; en los AGT del tejido
adiposo el porcentaje de 16:1n7 es mayor en las bien nutridas

Y los porcentajes de 18:0 y 18:1n9 son mayores en las desnu-~

tridas,

B Efgcto del Cambio Reciegte de la Fuente de Acidos

Grasos y de la Estimulacifn de Lip6lisis con Cafeina

1, Acidos grasos libres del plasma.

Las grédficas 16 y 17 presentan el efecto del cambio
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reciente de la fuente de &acidos grasos (Hl1 y Ml) y de la es-

timulacibn con cafefna (H1C y MIC), en ratas bien nutridas.

En el grupo H1 se puede observar que el porcentaje de 1l8:1n9
disminuye y el de 18:2n6 aumenta (gré&fica 17). En el grupo
Ml se puede observar que el porcentaje de 18:1n9 aumenta

y el de 18:2n6 disminuye. Cuando estas ratas (HlL y Ml)
fueron estimuladas con cafefna, no se produjo ningfin cambio

en la composicidén de los AGL del plasma.

Las grédficas 18 y 19 presentan el efecto del cambio re-
ciente en la fuente de &4cidos grasos (HlL y Ml) y de la esti-

mulacién con cafeina (H1C y MIC) en ratas desnutridas. En

el grupo Hl se puede observar que el porcentaje de 16:1n?

y 18:1n9 disminuye, mientras que el porcentaje de 18:2n6
aumenta (grafica 18). Cuando estas ratas (Hl) son estimula-
das con cafeina (H1C) en relacib6n al grupo Hl, los porcenta-
jes de 16:1n7 y 18:1n9 aumentan y el porcentaje de 18:2n6
disminuye. En el grupo Ml se puede observar que el porcenta-
je de 18:1n9 aumenta y el porcentaje.de 18:2n6 disminuye
(grafica 19). Cuando estas ratas (Ml) son estimuladas con

cafefna (M1C) el porcentaje de 18:1n9 disminuye y el de 18:2n6

aumenta.

En el cuadro 1 se puede observar que la estimulacidn
con cafefna de ratas desnutridas alimentadas crbdnicamente con
la dieta M, produce un aumento en el porcentaje de 16:0. Este

es el finico cambio que se produce en los AGL del plasma cuando
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ratas alimentadas crénicamente con una dieta (H o M) son

estimuladas con cafefina.

2. Acidos Grasos Totales del Plasma

Las graficas 20 y 21 muestran el efecto del cambio re-
ciente en la fuente de &cidos grasos (H1 y Ml) y de la esti-

mulacibn con cafefna (H1C y M1C) en ratas bien nutridas. E1l

grupo Hl1 se puede observar que los porcentajes de 1l6:0 y
18:1n9 disminuyen y el 20:3n9 desaparece, mientras que los
porcentajes de 16:1n7, 18:0 y 20:4n6 aumentan (gr&ficas 20).
Cuando estas ratas (H1l) son estimpladas con cafefna no se
produce ninglin cambio en la composicidén de los AGT del
plasma. En el grupo Ml se puede observar que los porcentajes
de 16:1n7 y 18:1n9 aumentan, mientras que el porcentaje de
18:0 disminuye (gr&fica 21). Cuando a estas ratas (Ml) se

les estimula con cafeina se aprecia un descenso en el 16:0,

Las grdficas 22 y 23 muestran el efecto del cambio re-
ciente en la ingesta de &cidos grasos (H1 y Ml) y de la es-

timalacidén con cafeina (H1C y MIC) en ratas desnutridas.

En el grupo Hl se puede observar que los porcentajes de l6:1n7
Y 18:1n9 disminuyen y el 20:3n9 desaparece, mientras que los
porcentajes de 18:0, 18:2n6 y 20:4n6 aumentan. Cuando a
estas ratas (Hl) se les estimula ¢on cafeina, los porcenta-
jes de 16:1ln7 y 18:1n9 aumentan, mientras que el porcenta-

je de 18:2n6 disminuye (grdfica 22). En el grupo Ml los

porcentajes de 16:0, 16:1lw7 y 18:1n9 aumentan, mientras que
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los porcentajes de 18:0, 18:2n6 y 20:4n6 disminuyen. Cuan-
do a estas ratas (Ml) se les estimula con cafefna los por-
centajes de 16:0 y 18:1 9 disminuyen, mientras que los por-

centajes de 18:2n6 y 20:4n6 aumentan (grédfica 23).

En el cuadro 9 se puede observar que en las ratas des-
nutridas alimentadas crénicamente con la dieta H, la esti-
mulacién con cafefna produce una disminucién en el 18:1n9.
Este es el Gnico cambio que se produce en los AGT del plasma

tanto en las ratas alimentadas crdnicamente con dieta H como

con dieta M.

3. Acidos Grasos Totales del Tgi;do Adigpso

Los cuadros del 13 al 17 muestran el efecto del cambio
reciente en la fuente de &cidos grasos, en ratas bien nutri-
das y desnutridas. En el grupo Hl se puede observar que el
porcentaje de 16:0 disminuye en las ratas bien nutridas; el
porcentaje de 18:1n9 disminuye en las ratas desnutridas, y el
porcentaje de 18:2n6 aumenta tanto en las bien nutridas
como en las desnutridas. En el grupo Ml el porcentaje de
16:1n7 aumenta en las bien nutridas; el porcentaje de 18:1n9

aumenta, y el porcentaje de 18:2n6 disminuye tanto en las

bien nutridas como en las desnutridas.

C Efecto de los Diferentes Tratamientos Sobre las Razones

18:1n9/18:2n6 vy 18:2n6/20:4n6 en los ACidos Grasos de

Ratas bien Nutridas y Desnutridas.

—
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1. Razbn 18:1n9/18:2n6 en los AGL y AGT del plasma

y AGT del tejido adiposo de ratas bien nutridas y

desnutridas.

El cuadro 20 muestra que cuando a ratas alimentadas cré-
nicamente con la dieta H se les di la dieta M por tres dfas
(H1), la razbén 18:1n9/18:2n6 disminuye en los AGL y AGT del
plasma y AGT del tejido adiposo. La estimulacidén con cafeina
causa un aumento de la razbn 18:1n9/18:2n6 en los AGT del
plasma de ratas bien nutridas y en los AGL y AGT del plasma
de ratas desnutridas. Cuando a las ratas alimentadas cré-
nicamente con la dieta M se les da la dieta H por tres dias
(M1), la raz6bn 18:1n9/18:2n6 aumenta en los AGL y AGT del
plasma de las ratas tanto bien nutridas como desnutridas. Por
el contrario, la estimulacién con cafeina causa una disminu-

cibn de la razdn 18:1n9/18:2n6 en los AGL y AGT del plasma

en las rata desnutridas.

2. Razbn 18:2n6/20:4n6 en AGT del plasma de las ratas

bien nutridas y desnutridas.

e

En el cuadro 21 se puede observar que con excepcifn
del grupo H, en todos los tratamientos la razbn 18:2n6/
20:4n6 es mayor en las ratas desnutridas. Ademds, es evi-
dente que esta razdn es menor en los animales que reciben
dieta M ya sea crbnicamente ¢ finicamente durante 3 dfias
(grupos Hl). La administracif6n de cafefna produce en
todos los casos, una reduccibn en la razbn 18:2n6/20:4n6

excepto en el grupo Hl,
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VII. DISCUSION

A Generalidades

El uso de la rata como animal experimental en este
estudio tiene ventajas y desventajas. La principal venta-
ja consiste en que la rata es un animal pequeno de crecimien-
to rapido que puede incorporar la grasa dietética a su teji-
do adiposo en un tiempo relativamente corto. De esta manera
se puede obtener el modelo deseado, que consiste en tener
un animal cuyo tejido adiposo refleje 1la ingesta crdnica de
acidos grasos. Este proceso tomaria mids tiempo si se qui-
siera llevar a cabo en animales grandes, ya que tienen ma-
yores reservas en el tejido adiposo provenientes de la ma-
dre y ademis el tiempo para llegar a ser un animal adulto
es mayor. La desventaja mas sobresaliente es el hecho de
que las muestras antes y después de estimulacidn con cafe-~
ina no se pueden tomar del mismo animal, ya que se necesitan
aproximadamente 7 ml de sangre para los anflisis, volumen
que representa un porcentaje considerable del total de san-

gre de la rata.

En esta experiencia se ha encontrado que la variabili-
dad entre ratas a veces es bastante grande, principalmente
en cuanto a la composicifn de los acidos grasos totales
(AGT) del plasma y AGL del plasma, a pesar de que los anima-
les son de una cepa pura y que recibieron tratamientos igua-

les dentro de cada grupo de dieta y de estado nutricional.
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En vista de que uno de los objetivos principales de
este estudio fue la comparacidn entre ratas bien nutridas
y desnutridas, fue necesario demostrar que el grado de res-
triccidn dietética a la que fue sometido uno de los grupos,
efectivamente los llevd a un estado de desnutricidn créni-
ca, Al comparar las curvas de peso entre las ratas alimen-

tadas ad libitum (bien nutridas) y las sometidas a inges-

ta restringida (desnutridas), se puede observar que de
acuerdo a este par@metro (72), las ratas sometidas a inges=-
ta restringida en efecto llegaron a ser desnutridas, va

que su tasa de crecimiento fue menor. Ademés al

final de las 16 semanas pesaron aproximadamente el 50%

de lo que pesaron las ratas alimentadas ad libitum.

Al administrar cafeina a un grupo de ratas adultas
para estudiar su efecto lipolitico, se obsexrvd que aproxi-
madamente a las 3 horas después de haber administrado la
dosis de cafeina I.P. se obtuvo el maximo efecto lipoli-
tico y a las 5 horas los niveles de AGL fueron similares a
los observados en el perfodo basal. Este resultado es
similar al obtenido por Bellet (47) en perros despué&s de la
administracidén I.M. de cafefna y en humanos después de tomar

una taza de café.

En los experimentos posteriores, la muestra de sangre

se colectd 4 1/2 horas después de la administracidén con cafefna
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va que si el "pool" 14bil es pequefio como postula Hirsch
(23) es posible que estimulando el tejido adiposo por su-
ficiente tiempo este "pool" disminuya o se agote. Ade-
m&s, los trabajos in vitro realizados por Zinder (33) in-
dican gque en adipocitos ailados, el "pool" labil se equi-
libra con el "pool" estable cuando los adipocitos son esti-
mulados con epinefrina por 3 horas. Busados en estas con-
sideraciones, los AGL del plasma a las 4 1/2 horas post-
estimulacidén con cafeina deberian reflejar el "pool" es-
table de acidos grasos del tejido adiposo y, en consecuen-
cia, deberian permitir identificar mejor la ingesté crdnica

de &cidos grasos.

Ingesta Crénica de Dietas con Diferente Composicidn de

Acidos Grasos.

Este estudio demuestra que cuando ratas son alimentadas
con una dieta determinada durante 16 semanas desde el deste
te, la composicidén de los AGL y AGT del plasma y AGT del
tejido adiposo reflejan la composicidén de los &acidos gra-
sos de la dieta. En efecto, al final de las 16 semanas se
encontraron diferencias claras, tanto en ratas bien nutri-
das como en ratas desnutridas, entre las alimentadas desde
el destete con la dieta H (rica en 18:1n9) y las alimenta-

das con la dieta M (rica en 18:2n6).
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Si se comparan las composiciones de AGT del tejido
adiposo, y AGL y AGT del plasma con el patrédn de Acidos
grasos de la dieta, se puede observar que los AGT del te~-
jido adiposo son los que mejor reflejan la ingesta cré-
nica de Acidos grasos, seguido por los AGL del plasma
(grdficas 12 a15) ., La composicidn de los AGL del plasma
se diferencia del patrdén de acidos grasos de la dieta,
porque los AGL resultan de la combinacidn de los Aacidos
grasos sintetizar’os por el animal y de los acidos grasos
de la dieta, que se acumulan en el "pool" 1ldbil en donde,
de acuerdo a Kerpel (26), los Gltimos &cidos grasos en
entrar son los primeros en salir, La principal caracte-
ristica que se puede observar en los AGT del plasma es
la presencia de los acidos grasos de cadena larga, 20:4n6
Yy 20:3n9, los cuales no son detectables ni en el tejido
adiposo ni en los AGL del plasma. Esto se puede explicar en
base a que los AGT del plasma en ayunas se encuentran dis-
tribuidos en varias fracciones de lipidos de la siguiente
manera: 45% Triglicéridos, 35% Fosfolipidos, 15% esteres
de colesterol y menos del 5% en AGL (72). Los fosfolipi-
dos y esteres de colesterol tienen en su estructura canti-
dad considerable deacidos grasos insaturados de cadena lar-

ga que generalmente son 20:4n6 & 20:3n9.
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Los resultados obtenidos al comparar la composicidn de
AGT del tejido adiposo, y AGL y AGT del plasma entre ratas
bien nutridas y desnutridas alimentadas 16 semanas con la
misma dieta, demuestran que el estado nutricional juega
un papel importante en determinar la composicidén de &cidos
grasos de estas clases lipidicas (cuadros 18 y 19) ya que
se obtuvieron diferencias entre los dos grupos. Ademds de
presentarse un efecto del estado nutricional sobre la com-
posicién de Acidos grasos, se puede observar que este efec-
to depende de la composicidn en &cidos grasos de la dieta,
ya que los acidos grasos en que se diferencian las ratas
bien nutridas y desnutridas varian si se trata de la die-
ta H o M ya sea en AGT del tejido adiposo o AGL y AGT gel
plasma. Se encuentran mds diferencias entre bien nutri-
das y desnutridas cuando el &cido 18:2n6 se encuentra en
cantidades bajas en los acidos grasos de la dieta (dieta
H) ; esto quizds se debe a que la ingesta baja de AGE aumepn
ta la lipogénesis (74) y la actividad de las desaturasas
(75), efectos que pueden ser también de diferente magnitud

entre ratas bien nutridas y desnutridas.

Al comparar la composicidn de &acidos grasos de las ra-
tas bien nutridas con las desnutridas, se observd que en
ratas alimentadas crdnicamente con la misma dieta con res-~

pecto a acidos grasos, las desnutridas tienden a tener
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porcentajes mds altos de 18:2n6 en los AGT del plasma, y
que el porcentaje de 20:4n6 es igual o menor que en las
ratas bien nutridas. Se debe destacar también que en

los caso0s que se pudo determinar la relacién 2033n9/
20:4n6 en los AGT del plasma (grupo H), ésta fue mayor en
ratas desnutridas (0.29) que en las bien nutridas (0.16),
Sin embargo, la poca diferencia en cuanto a la composicién
del tejido adiposo entre ratas bien nutridas y desnutri-
das en la misma dieta, indica que el estado nutricional
crénico en acidos grasos es similar (22, 23), Estos re-
sultados sugieren que hay cierto impedimento en la produc
cién de 20:4n6 y estamulacidén en la produccién de 20:3n9
en ratas desnutridas. Podria arguirse, sin embargo,

que la mayor relacidén 20:3n9/20:4n6 en AGT plasmaticos en
el caso de ratas desnutridas alimentadas crdnicamente con
la dieta H y la menor cantidad de 20:4n6 en AGT plasmati-
cos en ratas desnutridas alimentadas crdnicamente con la
dieta M, indican que las ratas bien nutridas se encuen-
tran en mejor estado de nutricidn con respecto a AGE,
Estos resultados no estan de acuerdo con los obtenidos por
Patil y Hansen (62) en perros ya que estos investigadores
encontraron niveles mas bajos de 20:3n9 en animales des-
nutridos y en base a esto postulan que el requerimiento

de AGE en términos de porcentaje dc las calorias totales
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es menor en animales con ingesta caldrica baja, aunque
ellos no dan datos de la composicidén de las reservas del
tejido adiposo. Sin embargo, los resultados obtenidos

en este estudio son similares a los publicados por Guidry
y Méndez (64) en los que se observa siempre un porcentaje
menor de 20:4n6 y mayor de 20:3n9 en los indigenas de
Guatemala (desnutridos) comparado con individuos de Nueva
Orleans (bien nutridos) a pesar de que ambos grupos tie-

nen niveles plasmaticos similares de 18:2n6,

Cambio Reciente en la Ingesta de Acidos Grasos y Estimu-

lacidén con Cafeina.

1. Ratas bien nutridas

En ratas bien nutridas se puede observar (grdficaslé6
Y 17 que el cambio de dieta produce cambios pequefios en
la compecs icidén de los AGL del plasma. Estos cambios son
s6lo en los Acidos grasos en que las dietas son més di-
ferentes (18:1n9 y 18:2n6). En cuanto a la magnitud de
los caabios, estos resultados son diferentes a los obte-
nidos por Heimberg (25) guien observdé cambios drésticos
en los AGL horas despuds de la ingestidén de una mezcla de
leche con aceite. Esto quizas se debe a que los adipoci-
tos de ratas bien nutridas tienen gran cantidad de grasa

acumulada, de manera que la ingesta reciente de grasa
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forma un "pool" 1&bil que debe ser relativamente més pe-
queiio que el de ratas con menor grasa acumulada. Como
durante el periodo de ayuno (16 horas) hay liberacidn de
epinefrina, es posible gque la estimulacién continua del
tejido adiposo haya desminuido el tamafio del "pool" 18bil
de manera que su influencia en la composicidén de los AGL

del plasma es pequefia.

Cuando las ratas bien nutridas fueron sometidas por 3
dfas a un cambio en fuente de &dcidos grasos y luego fue-
ron estimuladas con cafeina no se produjo ningdn cambio
adicional en la composicién de AGL del plasma. Esto qui-
z4s se debe a que, como sugieren los cambios pequeHos en
la composicién de AGL del plasma en ayunas, el efecto adi-
cional de la lipdlisis inducida por la cafeina movilizd
dcidos grasos pertenecientes a un "pool" dnico que tenia
ya una composicidén dictada sobre todo por la ingesta cré-

nica de acidos grasos.

A diferencia del efecto sobre los AGL del plasma pro
ducido por el cambio reciente en la ingesta de &8cidos gra
sos, los AGT del plasma si experimentaron cambios bastan-
te drasticos (gr&ficas 20 y 21): Las ratas alimentadas
crdnicamente con la dieta H que recibieron la dieta M por

3 dias presentaron los cambios més notables ya que al
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al cambiar la fuente de grasa en la dieta, el 20:3n9 que Esto puede deberse a que la estimulacidén con cafeina no pro

se encontraba en cantidades pequefias en las ratas ali- duce cambios en la composicidn de los AGL del plasma, los
mentadas crdnicamente con la dieta H ya no fue detectable cuales en ayuno,y mas ain después de la estimulacidén con
y el 20:4n6 que se encontraba en bajo porcentaje, aumentd cafeina,son la principal fuente de AGT del plasma prove-
a los niveles de las ratas que desde el destete recibie- nientes del higado en forma de lipoproteinas (76, 77). Si

ron la dieta M. Estos resultados estin de acuerdo con a esta posibilidad se agrega el hecho que el recambio de los

los obtenidos por Walker (16) en los que demuestra que si TG, PL y E de C (que son las fracciones més importantes de

(aceite de maiz) se producen cambios drésticos en los AGT mds lento que el de los AGL del plasma, es ficil explicar

del plasma en corto tiempo. En el sentido inverso, o sea, el porqué la composicién de los AGT plasmiticos permanece

r .
cuando a las ratas alimentadas crdénicamente con la dieta alterado por mas tiempo.

M, se les da la dieta H por 3 dfas se producen cambios en
Los resultados obtenidos en los AGT al introducir cam=-

la composicién de AGT del plasma pero de menor magnitud a ,
bios en la ingesta reciente de acidos grasos, sugieren que

los producidos por el cambio de H a M; también se puede ob
la presencia de 20:3n9 en el plasma indica una ingesta tanw

servar que el 20:3n9 no aparece y que el 20:4n 6 no dismi- , .
to crdnica como reciente baja en AGE, ya que no aparece en

nuye con el cambio de dieta. Ademds hay que destacar que .
ratas con ingesta cronica alta y reciente baja, ni con in~

en ambos casos los cambios producidos en los otros Aacidos ,
gesta cronica baja y reciente alta de AGE.

grasos como 18:0, 18:1n9 y 18:2n6; son siempre tendiendo

a parecerse a los AGT del plasma de ratas alimentadas cré- De todo lo observado en ratas bien nutridas se puede

nicamente con la nueva dieta. inferir que, aparte de lo ya indicado en el caso del 20:3n9,

la composicidén de los AGT del plasma no es un buen indica-

Cuando las ratas a las cuales se les cambid la dieta _
dor de estado nutricional con respecto a AGE, ya que es

son estimuladas con cafeina, no se producen cambios adicio- _ . . .
suceptible a cambiar con la ingesta reciente de acidos gra-

nales significativos en la composicidén de los AGT del plasma. . .
sos. En vista de que la composicidon de AGL del plasma en

animales bien nutridos es poco suceptible a cambiar con la
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. . [ . .
ingesta reciente de acidos grasos, se puede considerar que
es un mejor indicador de la ingesta crdénica de AGE que los

AGT del plasma.

En el tejido adiposo de ratas bien nutridas se pro-
ducen cambios cuando la ingesta reciente de Aacidos grasos
es diferente a la usual (cuadros 13, 14, 15, 16 y 17). Sin
embargo, estos cambios, aunque son estadisticamente signi-
ficativos, son muy pequefios. Si se comparan los cambios
ocurridos en los AGT del tejido adiposo con los AGL y AGT
del plasma, se puede decir que el tejido adiposo es el me-

nos suceptible de reflejar cambic de dieta.

2 & Ratas Desnutridas

El cambio reciente en el tipo de grasa de la die ta causa
cambios significativos en la composicidn de 'AGL del plasma en
ratas desnutridas (Gréificas 18y 19). Estos cambios ocurren
principalmente en los acidos 16:1n7, 18:1n9 y 18:2n6 de los
AGL en condiciones basales que son los acidos grasos en gque
mas se diferencian las dietas. Si se compara la composicidn
de AGL del plasma de ratas alimentadas crdnicamente con la
dieta H con el de ratas alimentadas crdnicamente con la
dieta M mds tres dias la dieta H (Ml), se puede observar
que con el cambio de dieta, la composicidén de los AGL del

grupo M1l tiende a parecerse a la del grupo H, Los resultados
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obtenidos con el grupo H, muestran también que la composi-
cién de los AGL en ayunas es similar a la del grupo M;

es decir, refleja el tipo de dieta conteniendo aceite de
mafz y no el de la dieta hidrogenada (H). Estos resulta-
dos indican claramente que la ingesta reciente de &cidos
grasos diferentes a los ingeridos crdnicamente, hace va-
riar notablemente la composicién de 2GL del plasma en ra-
tas desnutridas, tendiendo a parecerse a la comppsicién
que tienen ratas aliment adas crdnicamente con la dieta in-
gerida recientemente en los grupos Hl y Ml., Esto concuer~
da con la hipdtesis postulada por Hirsch y colaboradores
(23) y con los resultados obtenidos por Heimberg (25) y
quizds se deben a que, como las ratas desnutridas tienen
poca grasa y adipocitos pequefios, la grasa reciente forma
un "pool" 18bil relativamente mayor que el formado en ratas

bien nutridas.

Cuando los grupos de ratas a los cuales se les cam=~
bid la dieta (H1 y M1l) fueron, ademas estimulados con ca-
feina, la composicién de los AGL del plasma cambia, tendien
do a parecerse a la de los AGL del plasma que tenian las
ratas antes de ser sometidas a la nueva dieta y contrasta

con la composicidén de los AGL en ayunas. Esto indica que

la estimulacidn con cafeina puede invertir el efecto producido
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por la ingesta reciente de &cidos grasos, aunque esta in-
versidén no llega a reproducir los niveles de &cidos grasos
que tenfan los AGL en los animales antes de que se les

cambiara la dieta.

El efecto producido por la cafeina puede deberse a:
l) Los adipocitos pequefios son mds sensibles a la estimu-
lacibén con sustancias lipoliticas ya que hay un aumento
en la actividad Adenilciclasa (61); 2) La estimulacién
con cafefna no causa hidrblisis preferencial de los TG del
"pool" 18bil; 3) Como uno de los efectos de la cafeina es
estimular el sistema nervioso central, se libera epinefrina
y de acuerdo a Zinder (33) en adipocitos aislados después
de tres horas de estimulacidn con epinefrina se llega al

equilibrio en composicidn de &cidos grasos.

En las graficas 22 y 23 se puede observar que

la compoxicién de AGT del plasma, cambia drdsticamente cuan

do a ratas que han recibido una dieta durante 16 se-
manas se les cambia el tipo de acidos grasos de la dieta
por tres dias. Al comparar la composicidn de AGT de
las ratas alimentadas dieciseis semanas con la dieta H
(H) con la de las alimentadas dieciseis semanas con la
dieta M mi4s tres dfas la dieta H (Ml) se nota que ambas

son practicamente iguales.
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También son bastante similares las composiciones de AGT
del plasma de ratas alimentadas dieciseis semanas con la
dieta M (M) con las de las ratas alimentadas dieciseis

semanas con la dieta H mds tres dias la dieta M (H1l).

Cuando a ratas a las cuales se les cambid la dieta
fueron estimuladas con cafeina, 1la composicidbn de
AGT del plasma tendib a parecerse a la que teniagn antes

del cambio de dieta.

Los resultados obtenidos con los AGL y AGT del plasma
son bastante similares en cuanto a los efectos del cambio
de dieta y estimulacidn con cafeina. Parece, sin embargo,
que los AGT son mas afectados por la ingesta reciente de
acidos grasos que los AGL, ya que al ingexrir la nueva die-
ta por tres dias, la composicién de los primeros es muy

similar a la de ratas que han ingerido esa dieta crénica-

mente.

En cuanto a cambios en 20:4pn6 y 20:3n9, se puede decir
que cuando ratas que han recibido crdnicamente una dieta
rica en AGE son cambiadas a una dieta pobre en AGE el por~
centaje de 20:4n6 disminuye pero no aparece el 20:3n9; mien
tras que cuando a las ratas que han sido alimentadas créni-

camente con la dieta pobre en AGE se les da la dieta rica en



60 61

AGE el porcentaje de 20:4m6 aumenta a los niveles observa- me jor indicador de ingesta crdnica de AGE, en base a lo
dos en ratas que han recibido la dieta rica en AGE crdni- siguiente: a) la estimulacidn invierte en parte el

camente y el 20:3n9 desaparece. Al estimular la lipdlisis e fecto causado por la ingesta reciente de grasa mas evi-

con cafefina en estas ratas el porcentaje de 20:4n6 en los dente en los AGL, aunque no anula el aumento de 20:4n6

AGT del plasma permanece cons tantemente alto. Esto quizas en los AGT del plasma causado por una ingesta reciente

se debe a que en ratas con ingesta baja en AGE la actividad
! g J alta en AGE (grupo Hl). b) 1la presencia de 20:3n9 en los

de desaturasas es alta (75) or esta razdn cuando hay su-
Y P Y AGT de ratas estimuladas o nd, indica una ingesta tanto

ficiente substrato disponible (18:2n6) se mantienen altos i . : . .
cronica como reciente baja en AGE, al igual que en las ra-

los niveles de 20:4n6, . . ‘
tas bien nutrida del grupo H; y c¢) la relacidn trieno/

Los cambios observados entre la composicidn de AGL y tetraeno tiende a ser mayor en ratas desnutridas debido a

AGT del plasma en ayunas con la de las mismas fracciones la menor concentracionde 20:4n6 y esto puede interpretar-

. . . 2 i Yok ] AG A
lipidas después de la administracidén con cafeina pueden te- se como que existe una mayor deficiencia de AGE que quizas

ner un importante significado con respecto al estado de no es real.

nutricidn energética del animal. En efecto; en ratas des- :
En las ratas desnutridas se puede observar que la come

nutridas con cambio reciente de dieta la estimulacidn con
a ieta im posiciénd AGT del tejido adiposo, cambja levemente cuando

cafeina modifi composicidn de los AGL y AGT del plasm . : ‘.
lna modifica la pos Y P B se producen cambios drdsticos en el tipo de acidos grasos

cosa que no ocurre en ratas bien nutridas. de la dieta (cuadros 13, 14, 15, 16 v 17). Sd8lo en el

' : 2 LR ' i b { ~
Los resultados obtenidos con ratas desnutridas sugieren 18:2mb6 se producen cambios considerables cuando ratas ali

dni ieta H a die-
que los AGT y AGL del plasma no son buenos indicadores de mentadas cronicamente con la dieta son cambiadas a la die

ta M por tre fas. Al igual que en aso a a
estado nutricional con respecto a AGE, ya que estas frac- por tres dlas 9 qu el c de las ratas

; : ; : . bien nutridas, se observa que el tejido adiposo es menos
ciones son muy suceptibles a cambiar con la ingesta recien-

. .2 susceptible al cambio de dieta gque los AGL y AGT del plasma.
te de Acidos grasos. Sin embargo, la composicidn de los AGT P a q Y P

v AGL del plasma después de la estimulacidn con cafeina es
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Los cambios en la composicidn de &acidos grasos de la
di¥ta en ratas bien nutridas y desnutridas producen resulta-
dos que se pueden interpretar asi: la ingestidén reciente
de aceite de maiz corrige répidamente el cuadro bioquimico
de deficiencia obtenido con la ingesta crdnica de grasa
hidrogenada, en base a la desaparicidn del 20:3n9 y a la
elevacién de 20:4n6 en los AGT del plasma y a la elevacidn

de 18:2n6 en los AGL y AGT del plasma.

Lo opuesto, es decir la ingesta reciente de grasa hi-
drogehada por ratas que han ingerido crdénicamente una dieta
conteniendo aceite de maiz no produce ninguna indicacidn
biogquimica de deficiencia de AGE, aunque esta situacidn en
ratas desnutridas produce cambios que sugieren mayor suscep
tibilidad a desarrollar deficiencia de ?GE cue en ratas

bien nutridas, va que el acido 20:4n6 disminuye rapidamente.

D Relacidn 18:1n9/18:2n6 y 18:2n6/20:4n6

Los 8cidos grasos que sufren mis cambios con los dife-
rentes tratamientos on 18:1w9 y 18:2w6, debido a que es-
tos son los Acidos grasos en que mas se diferencian las
dietas. Cuando uno de ellos aumenta, el otro disminuye y
por lo tanto, la relacidén 18:1n9/18:2n6 (cuadro 20) debe
ser susceptible a cambios mayores que los producidos en

los acidos grasos individuales. Por lo tanto, se pensd
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que la relacibn 18:1n9/18:2n6 podfa hacer evidentes algu-
nos cambios que no eran significativos obserwvando los &éci-
dos grasos individuales. Los resultados demuestran que el
comportamiento de la relaci6én 18:1n9/18:2n6 a través de to-
dos los tratamientos, mangifica los cambios observados en
la composicibn de &cidos grasos individuales. Esto es im-
portante ya que es més facil trabajar con un valor (18:1n9%/

18:2n6) gque con la composicidn total.

El cuadro 21 muestra gque en todos los tratamientos la
relacidn 18:2n6/20:4n6 en los AGT del plasma es mayor en
ratas desnutridas. Esto indica que a pesar de ser el
18:2n6 el precursor del 20:4n6, en las ratas desnutridas

disminuye la eficiencia de conversidn.

E Conclusidn

En resumen, se puede concluir que en ratas bien nutri-
das y desnutridas el mejor indicador de la ingesta crdnica
de AGE es la composicifn en acidos grasos del tejido adipo-
SO0, ya que es mis susceptible a reflejar la fuente de acidos
grasos de la dieta. En ratas bien nutridas los AGL y los
AGT del plasma en ayunas se complementan como indicadores
del estado nutricional con respecto a AGE: por un lado, la
composicién de los AGL del plasma cambia poco con la ingesta
reciente de tipos distintos de grasa; y por el otro, la pre-

sencia de 20:3n9 en los AGT del plasma indica una ingesta
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pobre de AGE tanto reciente como crébnica. En las ratas des~-
nutridas el cambio que se observa en la composicidén de los
AGL del plasma entre la muestra en ayunas y la obtenida des~-
pués de estimulacién con cafeina, acompafiado de la composi-
cidén de los AGT del plasma resultan los mejores indicadores
del estado nutricional con respecto a AGE,ya que la cafelna
invierte en parte elefecto producido por el cambio reciente
en la fuente de &cidos grasos en ambas clases de lipidos
plasmiticos. Ademds, en los AGT del plasma se encuentra
20:3n9 que, como indicamos anteriormente, indica ingesta
crdnica y reciente baja en AGE, Las relaciones entre los
dcidos grasos més importantes (18:1n9/18:2n6 y 18:2n6/20:4n6)
son mejores indicadores de los cambios que ocurren en los
niveles individuales de todos los acidos grasos y ademas son

valores mas manejables.

Este estudio se realizd con miras a la posible aplica-
cibén de las técnicas aqui desarrolladas, a estudios del es-
tado nutricional crdénico de AGE en poblaciones humanas. Por
lo tanto, el indicador a utilizar debe ser aquel que ademds
de reflejar la ingesta crdnica de AGE, facilite la obtencidn
y andlisis de la mestra. En humanos se pueden obtener
biopsias del tejido adiposo por el método de Hirsch (23),

pero es mucho més ficil obtener muestras de sangre. Por lo

tanto, este estudio sugiere gue posiblemente el indicador
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mids recomendable para determinar la ingestidn crdnica de
AGE tanto como el estado de nutricidén energética de po-
blaciones (y sus reservas adiposas), es la determinacidn
de AGL y AGT en el plasma antes y desples de una taza de
café. El estado de nutricidn energética crdnica se po-
dria obtener al administrar por 2 & 3 dias una dieta con-
teniendo cantidades bajas de AGE y medir los acidos grasos
de AGL en ayunas. Una comprobacidén de pobres reservas de
grasa se lograria con la estimulacién con cafeina wa que
se esperarian mayores cambios en composicidn de AGL en

sujetos con bajas reservas adiposas.
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VIII. RESUMEN

Este trabajo tiene por objeto desarrollar las bases para
una prueba diagnéstico que refleje fielmente la ingesta cré6-
nica de acidos grasos en poblaciones, evitando o disminuyendo
la interferencia causada por la ingesta reciente de una dieta

con contenido de acidos grasos diferente al de la dieta usual.

El indicador mds usado en la actualidad para determinar
la deficiencia de AGE, es la relacibén trieno/tetraeno en
los &cidos grasos totales del plasma. Una relacién mayor de
0.4 es considerada indicativa de deficiencia de AGE. Ademéas,
la proporcién de dcidos grasos en las diversas clases de 1li-
pidos circulantes varia seqlin el contenido de &cidos grasos
de la dieta usual. En general, la proporcién de los diversos
dcidos grasos en los AGT y AGL del plasma, tienden a reflejar
la composicibfn de la grasa del tejido adiposo, la cual a su
vez refleja la composicidn de la grasa de la dieta usual. Sin
embargo, se ha demostrado que la proporcién de los diversos
dcidos grasos plasmaticos es susceptible a variar si ocurren

cambios recientes en la composicién de la grasa de la dieta,

oscureciendo asi la situacién establecida por la dieta crdnica.

Se considerd6 en este estudio que el efecto de la ingesta
reciente ya descrito se podria evitar o minimizar por medio
de la induccibn de lip6lisis con cafeina, con el objeto de mo-
bilizar los adcidos grasos mds recientemente ingeridos. Por

lo tanto, si se determinan las proporciones de acidos grasos
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en los AGL y AGT del plasma posteriores a la lip6lisis, estos

deberian reflejar mejor la composicibn de la grasa depositada

crénicamente.

Como en animales con ingesta dietética restringida (des-
nutridos) el nimero de adipocitos es menor y ademis estos
son mas pequenos, se pensd que podria haber diferencia en
cuanto al efecto producido por la estimulaciédn con cafefna,
en relacién a animales con mayor cantidad de grasa adiposa,
La base para considerar esta posibilidad es que la acc¢cidn
de las hormonas sobre el adipocito es a través de receptores
que se encuentran localizados en las membranas. Asf la velo~-
cidad de la lipblisis mediada por cAMP y de la lipogénesis
estd determinada por el &rea de la membrana de la célula.
Por lo tanto el n(mero de cé&lulas adiposas, su tamano y el

total de superficie celular existente son factores que deter-

minan la actividad metabdlica del tejido adiposo,

Para demostrar las hipbtesis planteadas, se tomaron 96
ratas machos recién destetados de la raza Wistar y se dis-
tribuyeron en 2 grandes grupos de 48 ratas cada uno. Un

grupo fue alimentado ad libitum (bien nutridas) y el otro

se mantuvo con una ingesta restringida (desnutridas), Cada
grupo de 48 ratas se redistribuy6 en 2 subgrupos de 24
ratas cada uno. Uno de ellos fue alimentado con una dieta
que contenia como finica fuente de grasa aceite de algod&n

hidrogenado (H) y el otro con una dieta conteniendo como
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Gnica fuente de grasa, aceite Mazola (M). A las 16 semanas
se tomaron 12 ratas de cada sub-grupo (H y M) y fueron alimen
tadas 3 dfas con dietas conteniendo grasa de Mazola al grupo
H (Hl1) o grasa hidrogenada al grupo M (Ml). A 6 ratas de cada
grupo de 12 (grupos H, M, H1l y Ml) se les administré solucibn
salina I.P. y a las otras 6 una dosis de cafefna I.P. Des-
pués de 4 1/2 horas se colectaron aproximadamente 10 ml de
sangre de la aorta abdominal, para determinar la composici®n

3)
de AGL y AGT del plasma post-lipblisis. Adem&s se tomaron
muestras de grasa del epididimo para determinar la composi-

cibén de AGT del tejido adiposo.

Los resultados obtenidos demuestran lo siguiente:

1) Cuando ratas son alimentadas con una dieta determi-

2)

nada durante 16 semanas desde el destete, la com-

posicién de los AGL y AGT del plasma y AGT del tejido

adiposo, reflejan la composicién de los acidos grasos o
de la dieta. La composicién de AGT del tejido adiposo

refleja mds fielmente la ingesta crénica de &cidos gra-
SOSs.
El estado nutricional juega un papel importante en
determinar la composicién de &cidos grasos, en los

AGL y AGT del plasma y AGT del tejido adiposo. Lo

5)
mads sobresaliente es el hecho de que en ratas ali-
mentadas crdnicamente con la misma dieta con respecto
a acidos grasos, las desnutridas tienden a tener por-

centajes mis altos de 18:2n6 e ignales o m&s bajos

de 20:4n6, a pesar de que el 18:2n6 es el precursor del
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20:4n6. También, en los animales alimentados créni-
camente con la dieta conteniendo (inicamente grasa hi-
drogenada (grupc H) la relacidn 20:3n9/20:4n6 en los

AGT del plasma fue mayor en ratas desnutridas (0.29)

que en bien nutridas (0.16), aungue en ambos grupos esta
relacién sugiere un estado marginal de deficiencia de
AGE,

En ratas bien nutridas, los cambios recientes en el ti-
po de &cidos grasos de la dieta casi no alteran la
composicidén de los AGL del plasma y AGT del tejido
adiposo, pero producen cambios marcados en la composi-
cibén de AGT del plasma. Cuando las ratas a las que
se les cambifé la dieta fueron estimuladas con cafeina
no se produjeron cambios adicionales en la composicibn

de AGL y AGT del plasma.

En ratas desnutridas, los cambios recientes en el tipo

de &cidos grasos de la dieta, produjeron cambios mar-
cados en la composicidn de AGL y AGT del plasma. Cuan-
do estas ratas fueron, ademds estimuladas con cafeina
la composicién de los AGL y AGT cambib6 tendiendo a pa-
recerse a la composiciébn de &cidos grasos guye tenian

antes de ser sometidas a la nueva dieta.

La relacidén de los &cidos grasos mds importantes (18:1n9/

18:2n6) en los AGL y AGT del plasma y en los AGT del te-
jido adiposo, muestra mds evitentemente las diferencias

en composicibén total de Acidos grasos.
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6) La relaci6n trieno/tetraeno en los AGT del plasma en ayu-
nas es un buen indicador de una ingestidn baja de AGE
(tanto crbénica como reciente), independiente del estado
nutricional de los animales, aungue es mids sensible en
los animales desnutridos.

7) En animales del grupo H la ingesta reciente de aceite
de mafz hace desaparecer el &cido 20:3n9. Por el con-
trario la ingesta reciente de grasa hidrogenada por ani-
males del grupoM no resulta en la aparicibén del acido
20:3n9 en los AGT del plasma. Estos cambios ocurren

independientemente del estado de nutrici6én crénico de los

animales.

De esto se concluye que en ratas bien nutridas y des-
nutridas el mejor indicador de la ingesta crdnica de AGE es
la composicién en &cidos grasos del tejido adiposo. En ratas
bien nutridas los AGL y los AGT del plasma en ayunas se com-
plementan como indicadores del estado nutricional con respecto
a AGE ya que los AGL reflejan mejor la composicibén del tejido
adiposo y los AGT muestran alteracién de la razén trieno/
tetraeno en caso de deficiencia de AGE. En las ratas desnu-
tridas el cambio que se observd en la composicién de los AGL
del plasma entre la muestra en ayunas y la obtenida después
de la estimulacidén con cafefna, acompanado de la composicién

de los AGT del plasma resultan los mejores indicadores del es-

tado nutricional con rexpecto a AGE, va que la cafefna invierte

en parte el efecto producido por el cambio reciente en la fuente
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de dcidos grasos en ambas. Ademds, en los AGT del plasma se
encuentra el 20:3n9 cuya presencia indica ingesta, tanto
crénica como reciente, baja en AGE. La relacifn entre los
dcidos grasos mds importantes (18:1n3/18:2n6) es mejor indica-
dora de los cambios que ocurren en los nivles individuales de

todos los &Acidos grasos y ademds esta razbn es mis f&cil de

manejar.

Este estudio sugiere que posiblemente el indicador mé&s
recomendable para determinar la ingestifn crbnica de AGE
tanto como el estado de nutricién energética de poblaciones,

es la determinacién de AGL y AGT en el plasma antes y después

de una taza de café.



72

10.

I¥X. PRIBLIOGRAFIA

Food and Agriculture Organization of the United Nations
Yy World Health Organization. (1977) "Dietary fats
and oils in human nutrition". Roma. p.é§5 (FAO/OMS
Nutritional Studies No. 3 )

Burr, G.0. y M.M. Burr. (1929) "A new deficiency desease
produced by the rigid exclusion of fat from the diet".
J. Biol. Chem. 82,345-367.

Burr, G.0. y M.M. Burr. (1930) "On the nature and role of the

fatty acids essential in nutrition". J. Biol. Chem.
86,587-621.

Hansen, A.E.; H.F. Weise, A.N. Bielshe, M.E. Haggard,
D.I.D. Adams y H. Davis. (1963) "Role of linoleic acid
in infant nutrition; clinical and chemical study of 428
infants fed on milk mixtures varying in kind and amount
of fat. Pediatrics 31(supl 1 pt 2);171.

Food and Agriculture Organization of the United Nations
y World Health Organization. (1977) “"Dietary fats
and oils in human nutrition". Roma p.27 (FAO/OMS
Nutritional Studies No. 3)

Naismith, D.J. (1973) "Kwashiorkor in Western Nigeria; a
study of traditional weaning foods, with particular

reference to energy and linoleic acid". Br. J. Nutr.
30,567-576.

Holman, R.T. (1960) "Factor influencing the requeriments
for polvunsaturated fatty acids." Am. J. Clin. Nutr.
8,403.

Holman, R. T.; W.0. Caster y F. Weiser. (1964) "The
essential fatty acids requeriments of infants and the
assessment of their dietary intake of linoleiate by
serum fatty acid analysis". 2MAm. J. Clin. Nutr. 14,
70-75.

Homan, R.T. (1964) '“Nutritional and metabolic interrel-
ationships between fatty acids". Fed. Proc. 23,1062-
1067.

Collins, F.D.; A.J. Sinclair, J.P. Royle, D.A. Coats,
A.T. Maynard y R.F. Leonard. (1971) "Plasma lipids
in human linoleic deficiency". Nutr. Metab. 13,150-
167.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20

21.

73

Paulsrud, J.R.; L. Pensler, C.F, Whitten, S. Stewart
y R.T. Holman. (1972) "Essential fatty acid
deficiency in infants induced by fat-free intravenous
feeding". Am. J. Clin. Nutr. 25,897-904.

Cald well, M.D.; H.T. Jonsson y H.B. Ohtersen Jr. (1972)
"Essential fatty acid deficiency in an infant receiv-

ing prolonged parenteral alimentation". J. Pediatric
81,894-989.

Helmkamp, G.M. Jr.; D.W. Wilmore, A.A. Jhonson y B.A.
Pruitt. (1973) "Essential fatty acid deficiency
in red cell after thermal injury; correction with
intravenous fat therapy". Am. J. Clin. Nutr. 26,
1331-1338.

Riella, M.C.; J.W. Broviac, M. Weiss y B.H. Scribner.
(1975) . "Essential fatty acids deficiency in human
adults during parenteral nutrition". Ann. Intern. Med.
83, 786-789.

Wene, J.D.; W.E. Connor y B.L. Den. (1975) "The develop-
ment of essential fatty acid deficiency in health men
fat-free diets intravenously and orally". J. Clin.
Invest., 56,127-134.

Walker, B.L. (1967) "Recovery of rat tissue lipids from
essential fatty acid deficiency; plasma, erythrocytes
and liver". J. Nutr. 92,23-29.

Brenner, R.R. (1974) "The oxidative desaturation on
unsaturated fatty acids in animals”"” Mol. Cell. Biochem.
3,41~-52. '

Privett, 0.S., E.M. Stearins Jr. y E.C. Nickell. (1967)
"Metabolins of geometric isomers of linoleic acid in
rat". J. Nutr. 92,303-310.

Brenner, R.R. y R.0. Peluffo. (13%69) "Regulation of in-
saturated fatty acids biosynthesis; I. Effect of unsa-
turated fat:ty acid of 18 carbons on the r-linolenic
acid". Biochim. Biophys Acta, 176,471-479,.

Anderson, R.L.; C.S. Fullmer y E.J. Hellenbach. (1976)
"Effects on trans isomers cof linoleic acid on the meta-
bolism of linoleic acid in ratas". J. Nutr, 105,393-400.

Century, B.; L.A. Witting, C.C, Harvey y M.K. Horwitt.
(1963) "Interrelationships of dietory lipids upon
fatty acid composition of frain mithocondria, erythro-
cytes and heart tissue in chicks". Am. J. Clin. Nutr.
13,362-368.




74

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

(1974) "Status of human requeriments for
Am., J. Clin. Nutr. 27,1182-1193.

Horwitt, M.D.
vitamin E".

Hirsch, J., J.W. Farguhar, E.H. Anrens, M.L. Peterson y
W.S. Stoffel. (1960) "Studies of adipose tissue in
man a microtechnic for sampling and analysis". Am. J.
Clin. Nutr. 8,499-511.

Mayes, P. (1975) '"Metabolism" Lipid. En: Harper, H.A.
ed. Review of Physiological Chemistry. 15th ed. Los
Altos, California Large Medical Publications. 1975.

p. 300

Hemberg, M.; G.D. Dunn y H.G. Wilcox. (1974) "The
derivation of plasma-free fatty acids from dietary
neutral fat in man". J. Lab. Clin. Med. 83,393-402.

"Mechanism
Biochem.

Kervel, S.; E. Shafir y B. Shapiro. (1961)
of fatty acid. assimilation in adipose tissue.
Biophys Acta 46,495-504.

Martin, R. (1964) '"Metabolism of isolated fat cell; I.
effects of hormones on glucose metabolism and lipolysis"
J. Biol. Chem. ' 239,375-380.

Angel, A. (1969) "Adipose cell diglyceride (DG); a reac-
tive and segregated pool of newly synthesized lipid"
Clin. Res. 17,377.

Angel, A. (1979) "Studies on the comportmentation of
lipid in adipose cells; I:subcelular distribution, com-
position, and transport of newly synthesized lipid:
liposomes”. J. Lipid Res. 11,420-32.

Winand, J.; J. Furnille, J.C. Woden y J. Christophe.
(1971) "Spectrum of fatty acids synthesized in situ
and metabolic heterogeneity of free fatty acids and
glicerides within isolated rat adipocitos". Biophys
Biochim. Acta. 239,142-153.

Stein, 0.; R.0O. Scow y Y. Stein. (1970) FFA-3H Uptake
by perfused adipose tissue; electrdn microscopic auto-
radiografic study". Amer. J. Physiol. 219,510-518.

Khoo, J.C.; L. Jarett; S.E. Mayer y D. Steinberg. (1972).
"Subcellular distribution of and epinephrine-induce
change in hormone-sensitive lipase, phophorylase, and
phosphorylase kinase in rat adipocytes. J. Biol. Chem.
247,4812-4818.

Zinder, O0.; E.Eisemberg y B. Shapiro. (173) "Compart-

mentation of glycerides in adipose tissue cells; I.
the mechanism of freee fatty acid release". J. Biol.

Chem. 248,7673~7676,

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

4],

42.

43,

44,

75

Strand, O.; M. Vaughan y D. Steinber. (1964) "Rat adipose
tissue lipases; hormone-sensitive lipase activity
against triglycerides compared with activity against
lower glycerides" J. Lipid Res. 5,554-562.

Robinson, G.A.; R.W. Butcher y E.W. Sutherland. (1971).
"Lipolisis in adipose tissue" Ciclic AMP. Academic
Press Inc. New York, p. 385-316.

Khoo, J.C.; A.A. Aquino y D. Steinberg. (1974) "The
Mechanism of activation of hormone-sensitive lipase in
human adipose tissue". J. Clin. Invest. 53,1124-1131.

(1975) Hormonal control of

Siddle, K, y C.N. Halis.
Prac. Nutr. Soc. 34,233~

adipose tissue lipolysis.
239.

"Fat Cell size and lipid metabolism". Nutr. Rev. 29,

188-190. (1971)

Butcher, R.W.; R.W. Ho, H.C. Meng y E.W. Sutherland. (1965)
"Adenosine 3'-5'—- monofosfate in biological materials,
II. The measurement of adenosine 3'-5'-~ monophosphate
in tissue and the role of the cyclic nuceotide in li-
polytic response of rat to epinephrine" J. Biol. Chem.
240,4515-4523.

Butcher, R.W.; C.E. Baird y E.W. Sutherland. (1968) "Effects
of lipolytic and antilipolytic substances on adenosine
3'-5'-monophosphate levels in isolated fat cells". J.
Biol. Chem. 243,1705-1712. T

Rizack, M.A. (1964). "Activation of an epinephrine-
sensitive lipolytic activity from adipose tissue by
adenosine 3',5' phosphate". J. Biol. Chem. 239,392-
395.

Rizack, M.A. (1965) "Mechanism of hormonal control of
adipose tissue lipase". Ann. N.Y., Acad. Scie. 131,

250-253.

Vaughan, M.; y D. Steinberg. (1963) "Effect of hormones
on lipolysis and esterification of free fatty acids
during incubation of adipose tissue in vitro". J. Lipid
Res. 4,193-204.

Sutherland, W.W. vy T.W. Rall. €1958) "Fraqtionation and
characterization of a cyclic adenine ribonucleotide
formed by tissue particles". J. Biol. Chem. 232,1077-




76

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

Butcher, R.W. y E.W. Sutherland. (1963) "Adenosine
3'5' phosphate in biological materiales; I. purification
and properties of cyclic 3'-5'- phosphonucleotide
phosphodiesterase and use of this enzyme to caracte-
rized adenosine 3'-5'-~ phosphate in human cell'. J.
Biol. Chem. 237,1244-1250.

(1965) "The effect
Arch. Intern. Med.

Bellet, S.; A. Kershbaum y J. Aspe.
of caffeine on free fatty acids".
116,750-752.

Bellet, S. y E.M. Fink. (1968)
acids to coffe and caffeine".

"Response of free fatty
Metabolism. 17,702-707.

Cooper, B.; J.S. Partilla y R.I. Gregerman. (1975)
"Adenylanecyclase of human fat cells; expression of
epinephrine-sensitive activation revealed by 5 guanydyl-
impidodiphosphate"”. J. Clin. Invest. 56,1350-1353.

Knittle, J.L. y J. Hirsh. (1968) "Effect of early nutri-
tion on the development of rat epididymal fat pads;
cellularity and metabolism". J. Clin. Invest. 47,
2091.

Hirsch, M.K. y W.P. Han. (1969) "Cellularity of rat
adipose tissue; effects of growth starvation, and
obesity". J. Lipid Res. 10,77-82.

Oscai. L.B.; C.N. Spirakis, C.N. Wolff y R.J. Beck (1972)
"Effects of excercise and food restriction on adipose
tissue cellularity”". J. Lipid Res. 13,588-592.

"Post-Weaning food
Nature, 266,

Bertrand, H.A. y E.J. Masoro. (1977)
restriction reduces adipose celularity”.
62-63.

Salans, L.B.; J.L. Knittle y J. Hirsch. (1968) "The
role of adipose cell size and adipose 1nsulin sensi-
tivity in the carbohydrate intolerance of human obe-
sity". J. Clin. Invest. 47,153-165.

Peardon, M.F.; R.B. Goldrick y N.H. Hidge. (1973).
"Dependence of rates of lipolisys, esterification
and free fatty acid release in isolated fat cell on
age, cell size, and nutritional state". J. Lipid Res.
14,319-326.

Gorman, R.R.; H.M. Tepperman y J. Tepperman. (1972)
"Effects of starvation, refeeding and fat feeding on
adipocite ghost adenyl cyclase activity". J. Lipid Res.

13,276-280.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

77

Gorman, R.R.; H.M. Tepperman v J. Teppermen. (1973).
"Epinephrine binding and the selecti~e restoration
of adenylate cyclase activity in fat-feed rats.

J. Lipid Res. 14,279-285,

Livingston, J.N.; P. Cuyatrecasas y D.H. Lockwood. (1974).
"Studies of glucagon resigtance in large rat adipocytes
I-labeled glucagén binding and lipolytic capacity".

J. Lipid Res., 15,26-32,

De Santis, R.A.; T. Gorenstein, J.N. Livingston y D.H.

Lockwood. (1974). "Role of phosphodiesterose in glu-
cagon resistance of large adipocytes". J. Lipid Res.
15,33-38.

Manganiello, V. y M. Vaughan. (1972). "Selective loos
of adipose cell responsivenes to glucagén with growth
in rat". J. Lipid Res. 13,12-10.

Cooper, B. y R.I. Gregerman. (1976) "Hormone-sensitive
fat cell adenylate cyclase in the rat, influences of
growth, cell size and aging". J. Clin. Invest. 57,
161-168.

Cooper, B.; F. Weinblatt y R.I. Grengerman. (1977).
"Enhanced activity of hormone-sensitive adenylato cy-
clase during dietary restriction in rat; dependance on
Age and relation to cell size". J. Clin. Invest., 59,
467-474.

Patil, V.S. y A.E. Hansen. (1962). "Effect of diets
with and without at fat low and high caloric level on
fatty acids in blood cell and plasma of dogs". J.
Nutr. 78,167-172.

Weise, H.F., A.E. E, Haisen y E. Coon. (1962). "Influen-
ce of high and low caloric intakes on fat deficiency of
dogs", J. Nutr. 76,73-31.

Guidry, M.A. y J. Méndez. (1965) "Essential fatty
acids in serum lipids of young male rural guatemalans
and urban North americans". Circulation, 32,106-113.

"A possible relationship
J. Biol, Chem. 202,

Manna, L. y S.M. Hauge. (1973).
of vitamin Bl1l3 to orotic acid'.
91-96.

Hegsted, M.D.; R.C. Mills, C.A. Elvehjem y B.C. Hart,
(1941). "Choline in the nutrition of chicks". J.
Biol. Chem. 138,459-465.




78

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74,

75.

76.

77.

Itaya, K. (1977). "A more sensitive and stable calori-
metric determination of free fatty acids in blood.
J. Lipid Res. 18,663-665,

Floch, J.; M. Lees vy é.H.S. Stanley. (1957). A simple
method for the isolation and purification of total
lipids from animal tissues. J. Biol. Chem. 226,497~
509.

Metcalfe, L.D.; A.A. Schinutz y J.R. Pelka. (1966) .
"Rapid preparation of fatty acid esteres from lipids
for gas chromatographic analysis". Anal. Chem. 38,
514-515.

Ko, H. y M.E. Royer. (1974). "A gas-liquid chromatographic
assay .for plasma free fatty acids". J. Chromatografic,

88,253-263.

Herbert, A.S. (1968) "Nomenclature of lipids". En:
Herbert, A.S. ed. Handbook of biochemistry; Selected

data for molecular biology. The Chemical Rubber Co.
1968. p. 428.

Widdowson, E.M. (1975). "The relation of the nutrition
of the young animals to its subsecuent growth, ferti-
ly and lactation". En: Conalty, M.L. ed. Husbandry

of Laboratory Animals. Academic Press London and N.Y.
p. 147-159.

Mayes, P. (1975). "Metabolism lipid". En: Harper, H.A.

ed. Review of physiological Chemistry. 15th ed. Los
Altos, California Lange Medical Publications. p. 279.

Du, J.T: y F.A. Kruger. (1972) "Effect of essential fatty

acids on the fatty acid synthesis in epididymal fat
cells of the rat". J. Nutr. 102,1033-1038.

Fukazawa T., O.S. Privet£ y Y. Takahashi. (1971). "Effect
of EFA deficiency on lipid transport fram liver". Lipids, 6,388-393,

Basso, L.V. y R.T. Havel. (1970). "Hepatic metabolism
of free fatty acids in normal and diabetic dogs". J.
Clin. Invest. 49,537-547.

Hems, D.A. (1975). "Control of hepatic glyceride synthe-

sis". Proc. Nutr. Soc. 34,225-231.

ANEXOS



Cuadro 1

Efecto de la ingesta crdnica de dieta conteniendo grasa hidrogenada (H) o aceite de maiz (M),
del cambio reciente en la fuente de acidos grasos y de la estimulacidén con cafeina sobre los
valores de 16:0 en los dcidos grasos libres del plasma de ratas bien nutridas y desnutridas

(porcentaje del total de a@cidos grasos)

Ratas bien nutridas Ratas desnutridas
poratel y lmc |m Jmic|w M |wm |wmc|u Jme |m |uic|wm [mMc |m | mic
1 26.80(26,78127.52129.42127.05128.56{26.91122.92|29.2834.51(36.271{30.36129.55|25.82129.59(28.55
2 24,.81126,15126.52}126.85)127.52125.47125.63125.64130.02130.53{27.96129,78123.75{30.20}21.84}30.50
3 28.43126.90{26.50125.47(23.37125.76{26.32128.71131.38{30.73128.47129.69127.59126.56|28.57|26.53
4 27.35129.32126.98126.47127.14(125.90124.80125.02132.02128.85{29.13129.30119.22129.,27124.84{29.13
5 27.85134,15126.95{28.05 - 27.27126.40127.98(33.61]31.64]129.74131.65(127.01]27.66]24.82}28.60
6 - 26.50(27.80(27.83| -~ - 25.12{26.50| - 31.36/27.42129.56123.93127.92{25.07(27.39
- a a a a a a a a b b bce bc d ce de ce
X 27.05128.37127.05{27.35|26.27|26.59{25.86126.13131.26{31.27(29.83{30.06{25.18{27.91{25,79]|28.45
ID.E 1.39( 3.04] 0.53{ 1.38{ 1.97] 1.30{ 0.82] 2.10] 1.70} 1.886] 3.25} 0.85] 3.67 1.63] 2.83] 1.38
x = promedio de los porcentajes
DE = desviacidn estandard

muestra perdida

Los andlisis de significacidn estadistica de las diferencias se refieren tnicamente a los grupos
de tratamiento dentro de cada estado nutricional y no entre estados nutricionales,
de tratamiento cuyos promedios tienen alguna letra en comiin, no difieren entre si.

Tratamientoss

H =
HC
H1

i

HLC

Ingesta crdonica de grasa hidrogenada

Ingesta igual a H; muestra post-cafeina
Ingesta cronica de grasa hidrogenada y
reciente de aceite de maiz.
Ingesta igual a Hl; muestra post-cafeina

M
MC
Ml

o

M1C

Los grupos

Ingesta crénica de aceite de maiz

Ingesta igual a M; muestra post-cafeina

Ingesta cronica de aceite de maiz y
reciente de grasa hidrogenada

Ingesta igual a Ml; muestra post-cafeina




Cuadro 2

Efecto de la ingesta crdnica de dietas conteniendo grasa hidrogenada (H) o aceite de maiz (M),
del cambio reciente en la fuente de adcidos grasos y de la estimulacidén con cafeina sobre los va-
lores.de 16:1n7 en los Acidos grasos libres del plasma de ratas bien nutridas y desnutridas.

(porcentaje del total de acidos grasos)

Ratas bien nutridas Ratas desnutridas

irang
Ratas| H HC H1 {H1IC M MC M1 MIC | H HC HL | HIC M MC M1 M1C

1 19.24}11.53| 8.96 10.43 {3.14 |2.66 | 4.49| 3.04 [10.73{10.45}|7.23110.00 { 3.88| 3.66 |6.26) 4.94

2 |11.65{ 9.71) 9.89 | 5.25 |3.02

o

.90} 3.09| 3.56{9.78/10.23 | 5.10} 8.29 | 5.13| 4.72 | 4.50| 4.68

3 [10.37]11.46] 9.95]7.36 [ 2.60 [3.09|4.06| 5.66{ 7.18| 8.9014.50, 8.80)5.41| 3.12 |5.00} 5.28

4 | 9.64) 8.75110.4919.73 }12.79 13.02}13.89}| 5.68| 7.02] 7.57 | 7.43| 8.48 | 5.14| 3.69 [ 4.651 4.16

5 {12.01}10.46| 6.82 N0.47 | -~ 4.66 | 5.27}t 4.58(7.07{ 8.81 | 5.38] 8.22 | 3.43) 3.45 |4.67] 4.75

6 - 113.20{12.35 {12.18 | - = 3.15| 2.75} - 8.9316.07f 8.5713.39] 5.03 |5.17) 4.68

- a Fal o] e ed =
X 110.58[10.85] 9.7419.24 12.89 [{3.2713.99} 4.21 ] 8.36f 9.154{5.95| 8.72 | 4.40] 3.95 15.04| 4.75

D.E. | 1.21| 1.56| 1.82|2.50|0.24 {0.80}0.83}1.29|1.77] 1.06{1.18} 0.66|0.93| 0.76 10.65} 0.37

|

wuw u

promedio de los porcentajes
Desviacidn estindard
muestra perdida

DE

Los andlisis de significacidn estadistica de las diferencias se refieren Unicamente a los grupos
de tratamiento dentro de cada estado nutricional y no entre estados nutricionales. Los grupos
de tratamiento cuyos prumedios tienen alguna letra em comin, no difieren entre si.

Tratamientos: Ver clave en el Cuadro 1



Cuadro 3

Efecto de la ingesta crdnica de dietas conteniendo grasa hidrogenada (H) o aceite de maiz (ML

del cambio reciente en la fuente de acidos grasos y de la estimulacidén con cafeina sobre los

valores de 18:0 en los Acidos grasos libres del plasma de ratas bien nutridas y desnutridas.
(porcentaje del total de Acidos grasos)

Ratas bien nutridas Ratas desnutridas

Trat.

Ratas H HC H1 H1C M MC M1 M1C H HC H1 H1C M MC M1 M1C
1 3.7312.5913.7713.35|4.,881[4.3312.99 13.42 (3.35(14.3113.93 (4.19|5.55]|4.61 |4.60]5.52
2 5.58 | 5.56 | 3.53{3.63|6.61|4.45 {4.05 |3.77 |4.61 [4.04 |5.92 14.90] 4.97}15.28 {4,301} 5.58
3 3.1115.7413.7913.82|5.27 {4.19 {3.89 |3.85(4.90{6.1115.9314.2114.7314.42 (4.061|5.74
4 5.58  3.16 ({3.02}4.13 {3.80|4.44 {3.28 |3.17 {5.08 |5.14 13.62 {4.30 | 3.17|5.45 |3.9514.87
5 2.8312.27 |3.84|3.23 - 3.95 14.20 {4.01 {5.47 [5.38|5.38 {4.88{5.50(4.96 |4.17 ]5.00
6 - 3.09 | 3.49 |1 3.64 - - 3.80 [3.68 - 5.97 | 5.53 |4.27 {5.00114.78 |2.61 | 4.60
- a a a a a a a a b b b b b b b | b
X 4,17 1 3.74 13.57 | 3.63 {5.14 | 4.27 |3.70 |3.65 |4.68 {5.16 {5.05 |4.46 ] 4.82 |14.92 |3.95|5.22

D.E. 1.33{1.5210.3110.32(1.16 {0.21 {0.47 §0.31 {0.81 |0.85]11.02 {0.34]0.8710.39 ]0.69 | 0.46

promedio de los porcentajes
Desviacidn estandard
muestra perdida

=
-1
nut

Los anilisis de significacidn estadistica de las diferencias se refieren Gnicamente a los grupos
de tratamiento dentro de cada estado nutricional y no entre estados nutricionales. Los grupos
de tratamiento cuyos promedios tienen alguna letra en comin, no difieren entre si.

Tratamiento: Ver clave en el Cuadro 1



Cuadro

4

Efecto de la ingesta crdnica de dietas conteniendo grasa hidrogenada (H) o aceite de maiz (M),
del cambio reciente en la fuente de dcidos grasos y de la estimulacidn con cafeina sobre los

valores de 18:1n9 en los acidos grasos libres del plasma de ratas bien nutridas y desnutridas.
(porcentaje del total de Acidos grasos)

Ratas bien nutridas Ratas desnutridas
Rﬁiig H HC | H1 | HIC |M MC (ML | MC |H HC {H1 | HIC |M Mc | M1 |Mmc
“i 51.29 ;9.95_;;196 43.20 (23.20124.46127.80(29.237149.32 égtgé 34.27 38.;9 24 .38 25.59 44.96 31.73
Z 45.88144.08145.20151.7¢ 23:60 24:9u 29.30(27.4650.61|47.52|35.S2,44.10 55.59 22.32148.70 {35.64
3 51.02143.52144,24146.57 [24.97(27.88(29.71125.78|51.37{49.80135.96)40.74|23.32 |24.81{34.50 {30.76
4 45.67149.22145.971465.80 |23.86(25.37|27.5328.9750.50(54.08|30.88(42.99 (26.22 |23.06}45.45 |32.75
5 48.801{45.44147 .38147.87 | - 24.25126.03}127.59148.70({46.79{37.65|37.74{26.19 {24.80|46.08 {31.85
6 - 149.45145.09(44.07 | - - 28.9628.07| -~ 148.30135.09141.54(25.31)24.1453.02 {34.44
x| 48.53|46.80]45.62|46.32 [23.9% |25.35|28.2%[27.89|50.15 |48.75 [34.9440. 9% |24.88 [24.13|45.45 [32. 85
D.E. 2.70( 2.92{ 1.07] 3.06} 0.76| 1.47} 1.37( 1.27| 1.07}{ 2.95{ 2.29| 2.45] 1.27| 1.22| 6.14| 1.84
¥ = promedio de los porcentajes
DE Desviacidn estindard

n n

Los analisis de significacidn estadistica de las diferencias se refieren {inicamente a los grupos

muestra perdida

de tratamiento dentro de cada estado nutricional y no entre estados nutricionales.
de tratamiento cuyos promedios tienmen alguna letra en comiin, no difieren entre si.

Tratamiento:

Ver clave en el Cuadro 1

Los grupos




Cuadro 5

Efecto de la ingesta crdnica de dietas conteniendo grasa hidrogenada (H) o aceite de maiz (M),
del cambio reciente en la fuente de dcidos grasos y de la estimulacidn con cafeina sobre los
valores de 18:2n6 en los &dcidos grasos libres del plgsma de ratas bien nutridas y desnutridas.

(porcentaje del total de ac

-

1dos grasos)

Ratas bien nutridas

Ratas desnutridas

Trat.
porae | B |HC |H1 |mc|M |mc |m |mic g |uc |m |wmc|u |mc |{m |mc
1 8.94{ 7.18]13.97]13.60{41.7240.25138.01/41.25 {7.33 {4.89(19.30{16.76]36.6442.32{14.58(29.25
2 12.97114.39{13.80(12.58139.24142.28{37.92139.55 |4.98 | 4.4625.50(12.93{43.45|37.49({20.66(23.60
3 7.06112,37{15.43(16.79(43.79(39.08(36.02}36.00 |5.17 | 5.26(25.1216.56(38.92{41.09}27.87]31.68
4 11.78112.32113.53]13.86142.36(41.27}140.49(37.16 |5.36 | 4.3529.46(14.93(45.70(38.53|14.77|28.74
5 8.21{ 6.03]14.50}11.00| - 39.55(38.10135.95 |5.51 | 7.39{21.85]17.61}38.00(39.13{20.24{29.80
6 - 7.67111.25112.27 - - 38.97139.00 | - 5.42 125.89(15.76(42.37 138.14|13.85|28.88
_ a a ) b c cd d e e f g h h g ;1
X 9.791{ 9.99113.75113.35141.78(40.49}38.25{38.15 |5.67 | 5.301{24.52115.76{40.85]39.45]18.66(28.66
D.E. 2.491 3.45] 1.39( 1.97| 1.90( 1.30| 1.46] 2.13 |0.95|1.11] 3.52] 1.66] 3.53] 1.87} 5.41| 2.70
X = promedio de los porcentajes
DE = Desviacidn estandard

Los andlisis de significacidn estadistica de las diferencias se refieren {inicamente a los grupos
de tratamiento dentro de cada estado nutricional y no entre estados nutricionales.

muestra perdida

de tratamiento cuyos promedios tienen alguna letra en comin, no difieren entre si.

Tratamiento:

Ver clave en el Cuadro 1

Los grupos




Cuadro 6

Efecto de la ingesta crdnica de dietas conteniendo grasa hidrogenada (H) o aceite de maiz (M),
del cambio reciente en la fuente de acidos grasos y de la estimulacidn con cafeina sobre los

valores de 16:0 en los acidos grasos totales del plasma de ratas bien nutridas y desnutridas.
(porcentaje del total de acidos grasos)

Ratas bien nutridas

Ratas desnutridas

Trat.
Ratas | H HC | HL | HIC | M MC | ML | MIC |H HC | H1 | HIC | M MC | ML | MLC
1 21.86|18.13(18.88(20.17(19.83[18.31119.58 {20.60 {23.03 b1.76 19.31)20.03118.18]21.03{23.26]19.06
2 23.22(25.23118.67]20.21{23.54{20.37121.1917.81 |21.37 R0.87|19.13(20.70/18.72(19.78123.57{18.71
3 20.39121.20120.15|16.86119.45(18.361{20.14{19.40122.22 20.49120.10{23.06117.72|20.46|18.86{18.46
4 22.74124.03}119.60(20.01120.23117.48122.51(16.78 119.53 P0.26/20.25(22.27119.33118.82]19.76|17.67
5 20.08121.42120.25119.29 - 19.20{20.41 {19.05 |19.58 P0.50{20.09}20.821}19.95|19.86 - 19.10
6 - 25.27118.99119.06 - - 19.44 (16.97 - £1.34118.00(17.50]18.76118.46 - 19.95
_ ac a bd bd ab bd cb d e ef fg ef % f% e g
X 21.66122,55]119.42119.27120.76118.74120.55(18.44 |21.15 p0.87{19.48(20.73{18.78/19.74(21.36(18.83
D.E. 1.39)] 2.81) 0.68] 1.27] 1.88} 1.09¢{ 1.15} 1.50} 1.57 {0.58] 0.86| 1.94| 0.80} 0.97| 2.40| 0.76
¥ = promedio de los porcentajes
DE = Desviacidn estandard

Los andlisis de significacidn estadistica de las diferencias se refieren {inicamente a los grupos
de tratamiento dentro de cada estado nutricional y no entre estados nutricionales.

muestra perdida

de tratamiento cuyos promedios tienen alguna letra en comin, no difieren entre si.

Tratamlento:

Ver clave en el Cuadro 1

Los grupos




Cuadro 7

Efecto de la ingesta crdnica de dietas conteniendo grasa hidrogenada (H) o aceite de maiz (M),
del cambio reciente en la fuente de Acidos grasos y de la estimulacidn con cafeina sobre los
valores de 16:1n7 en los acidos grasos totales del plasma de ratas bien nutridas y desnutridas,

(porcentaje del total de acidos grasos)

Ratas bien nutridas Ratas desnutridas

lrat.

Ratas | H HC |Hl |HIC |M MC |ML |MIC |H HC [H1 |HIC |M MC ML | MlC
1 3.90| 5.96 [ 2.10 |3.40} 0.48 {1.13|1.22|2.00| 8.01]| 6.88 |2.20 12,18 |1.42{1.27 }3.53] 2.68
2 4,64 1 4.75(1.951]1.60) 0.97 1 1.5013.52|1.6514.75| 6.48 [1.79 [2.87 [1.66] 2.11 {3.76] 3.70
3 4.8915.14 13.06 }2.50| 1.22|10.80}1.32|1.22|6.46| 7.52 |2.10 |2.70 {1.55]1.68 {2.70| 3.47
4 3.99{3.9313.08 {2.861{ 0.98{0.82)2.49}1.88|5.16{ 6.38 (2,60 {3.64 |1.54(11.61 |3.35]| 2.98
5 4.51 1 4.1512.37 14.23| - 0.85{1.99]12.1014.76 | 5.71 {2.31 {3.07 |2.49 1.5 | - 2.58
6 - 4.27 12.23 13.01 - - 2.6511.73 - 5.93 12.47 13.64 11.77 11.48 ] - 2.98
x| 4.3514.782.99 {2.98] 0.9% [ 1.05 | 2.20 | 1.78 | 5.85 | 6.48 |2.25 [3.08 |1.74 | 1.65 |3.3% | 3.05

D.E. 0.43}0.76 |0.49 ]0.88)] 0.31 |0.30|0.87}0.31)1.41)| 0.66 |0.29 }|0.57 {0.39|0.28 |0.46 | 0.44

promedio de los porcentajes
Desviacidn estandard
muestra perdida

=)
27}
i nn

Los an3lisis de significacidn estadistica de las diferencias se refieren {inicamente a los grupos
de tratamiento dentro de cada estado nutricional y no entre estados nutricionales. Los grupos
de tratamiento cuyos promedios tienen alguna letra en comiin, no difieren entre si.

Tratamiento: Ver clave en el Cuadro 1



Cuadro 8

Efecto de la ingesta crodnica de dietas conteniendo grasa hidrogenada (H) o aceite de maiz (M),

del cambio reciente en la fuente de Acidos grasos y de la estimulacién con cafeina sobre los

valores de 18:0 en los acidos grasos totales del plasma de ratas bien nutridas y desnutidas.
(porcentaje del total de acidos grasos)

Ratas bien nutridas Ratas desnutridas

" Trat.

Ratas H HC H1 H1C M MC M1 M1C H HC H1 HI1C | M MC M1 M1C
1 5.2 6.15 |1 8.69} 6.96 {10.11110.50} 7.18 |5.86 | 5.25 1 7.27111.14 n1.38 [10.39] 9.67 |4.24 |5.67
2 5.191 4.91 {9.80| 9.68 {11.57| 8.704§ 7.29 18.26 | 8.04 |7.34| 9.98 | 8.64 | 7.87| 9.62 | 4.58 |5.22
3 4,11 8.43 {6.98 9.63} 7.50|12.26| 7.45 19.39}) 3.4116.94| 9.27 {7.63 }19.17(10.20 |5.16 |6.81
4 4.5516.97 | 7.36 11.44 [12.17|11.18| 8.32 |8.25| 7.01}7.40| 9.7518.91 [9.80| 9.99 |5.16 |6.71
5 4,52 17.03{7.001 7.91 - 9.52 ) 6.56 |7.79( 7.58 | 7.53(10.48 FO.64 0.01y 9.03 - 5.64
6 - 7.98 19,151 9.69 - - 7.24 16.73 - 7.43110.92 10.25 18.94{10.77 - 5.33
_ a b bc cd d d b b e e f £ f
X 4.7316.91 {8.16 | 9.22 40.34 10.43| 7.34 |7.71 6.4% 7.32110.26 {9.58 {9.36 9.88 4.75 5.9%

D.E. 0.501)1.27 |1.21 | 1.57 } 2.08{ 1.39| 0.57 |1.25}1.83 |0.211 0.72 {1.41 [0.91} 0.59 {0.46 |0.69

promedio de los porcentajes
Desviacidn estandard
muestra perdida

([ |

Los analisis de significacidn estadistica de las diferencias se refieren Gnicamente a los grupos
de tratamiento dentro de cada estado nutricional y no entre estados nutricionales. Los grupos
de tratamiento cuyos promedios tienen alguna letra en comiin, no difieren entre si.

Tratamiento: Ver clave en el Cuadro 1



Cuadro 9

Efecto de la ingesta cronica de dietas conteniendo grasa hidrogenada (H) o aceite de maiz (M),
del cambio reciente en la fuente de &dcidos grasos y de la estimulacidn con cafeina sobre los va-
lores de 18:1n9 en los acidos grasos totales del plasma de ratas bien nutridas y desnutridas.
(porcentaje del total de acidos grasos)

Ratas bien nutridas Ratas desnutridas
Trat.
Ratas H RC H1 H1C M MC Ml M1C H HC H1 H1C M MC M1 M1C
1 47.70145.52124.80{29.95(12.00112.42}17.30122.47(39.99135.1615.31119.56 11.14 {11.66 $/4.91)24,91
2 45.22147.21125.45125.01}10.71{14.66}120.99]15.81140.30{34.73115.04(20.11 {15.13{11.82 ﬁ2.81 24.23
3 40.71143.55125.30121.51{17.82} 9.81121.42115.83{49.83136.46{17.31121.81 10.90j11.75 R8.28}27.17
4 46.34143.53124.38127.33111.78(14.80122.32114.00141.26(37.62|18.46]24.20112.381{11.26 38.79122.38
5 44.33141.14{29.88(31.11 - 10.89118.37/21.00141.91}40.,11117.74]19.75 14,01 [11.76 - 24,67
6 - 44 .66125.01127.34 - - 20.101(18.61 - 40.05(16.69118.77 13.32 {11.02 - 25.26
- a a b b c c d d e f g h i i f i
X 44 ,.86(44.27125.80127.04113.08[12.52]|20.08]17.95]|42.66{37.36{16.76/20.7012.81]|11.55 |38.70]24.77
D.E. 2.641 2,06 2,03} 3.46| 3.21| 2.22| 1.91)] 3.31] 4.08} 2.34] 1.36] 1.99) 1.65] 0.33 | 7.40( 1.55
X = promedio de los porcentajes
DE = Desviacidn estandard

muestra perdida

Los an3lisis de significacidn estadistica de las diferencias se refieren nicamente a los grupos
de tratamiento dentro de cada estado nutricional y no entre estados nutricionales. Los grupos
de tratamiento cuyos promedios tienen alguna letra en comiin, no difieren entre si.

Tratamiento: Ver clave en el Cuadro 1



Cuadro 10

Efecto de la ingesta crdnica de dietas conteniendo grasa hidrogenada (H) o aceite de maiz (M),
del cambio reciente en la fuente de icidos grasos y de la estimulacidn con cafeina sobre los
valores de 18:2n6 en los acidos grasos totales del plasma de ratas bien nutridas y desnutridas.

(porcentaje del total de acidos grasos)

Ratas bien nutridas Ratas desnutridas
Lrats H HC H1 H1C M MC M1 M1C H HC H1 H1C M MC M1 M1C
Ratas
1 10.37114.70116.23115.011(28.06123.97(24.25126.73(14.41{17.36{30.38124.96{33.83 B3.76114.4024.41
2 11.22}11.32(16.78|14.70125.38 |124.8824.86{21.91116.83]17.12]32.32129.31{35.89 B0.09(14.1824.42
3 24.58]12.52(19.66(17.28128.35120.91(22.01120.22(13.35/16.65)31.90{26.18{32.58 p9.25(31.09|22.07
4 9.83] 9.99|13.06}18.30]24.56{26.58(22.18;22.15]19.10}119.33(33.10({24.6334.04 B2.42(19.06}24.35
5 16.41112.05{18.36|16.94 - 25.40]25.59(21.98]17.43|16.65(30.93}254.7933.38 p30.81 - 27.19
6 - 9.48115.98112.56 - - 25.87124.88 - 17.97133.19126.30}34.31 B3.81 - 26.95
_ ab a b b c c c c d d e f e e d f
X 14.48111.68]16.68}15.80{26.59(24.35]24.13122.98116.23117.51131.97126.03[34.01 ﬁl.69 19.68124.90
D.E. 6.22 1.89} 2.26¢ 2.10| 1.90{ 2.14| 1.67| 2.37] 2.33| 1.02{ 1.14] 1.76} 1.11 }1.93 7.93] 1.91
X = promedio de los porcentajes
DE = Desviacion estandard

muestra perdida

Los an3lisis de significacidn estadistica de las diferencias se refieren Gnicamente a los grupos
de tratamiento dentro de cada estado nutricional y no entre estados nutricionales. Los grupos
de tratamiento cuyos promedios tienen alguna letra en comiin, no difieren entre si.

Tratamiento: Ver clave en el Cuadro 1



Cuadro 11

Efecto de la ingesta crdnica de dietas conteniendo grasa hidrogenada (H) o aceite de maiz (M),

del cambio reciente en la fuente de &cidos grasos y de la estimulacidn con cafeina sobre los

valores de 20:3n9 en los icidos grasos totales del plasma de ratas bien nutridas y desnutridas.
(porcentaje del total de acidos grasos

Ratas bien nutridas Ratas desnutridas

Trat.

Ratas H HC H1 H1C M MC M1 M1C H HC H1 H1C M MC M1 MC
1 1.26 { 1.45 | np ND | ND ND ND ND 2.32 | 2.41 | Np ND ND ND ND ND
2 0.98 | 0.70 | nD ND | ND ND ND ND 1.77 1 2.09 | ND ND ND ND ND ND
3 0.71 | 0.98 | ND ND ND ND ND ND 0.41 [11.70 | ND ND ND ND ND ND
4 0.87 | 1.84 I ND ND ND ND ND ND 1.54 {1.89{ ND ND ND ND ND ND
5 1.34 11.83 | ND ND - ND ND ND 1.9311.94 | ND ND ND ND - ND
6 = 1.00 | ND ND - = ND ND - 1.34 | ND ND ND ND - ND
= a a b b
X 1.03 11.30 1.59 11.90

D.E. 0.26 | 0.48 0.72 { 0.36

X = promedio de los porcentajes
DE = Desviacidon estandard

muestra perdida
ND = no detectable

Los andlisis de significacidn estadistica de las diferencias se refieren {inicamente a los grupos
de tratamiento dentro de cada estado nutricional y no entre estados nutricionales. Los grupos
de tratamiento cuyos promedios tienen alguna letra en comiin, no difieren entre si.

Tratamiento: Ver clave en el Cuadro 1



Cuadro 12

Efecto de la ingesta crdnica de dietas conteniendo grasa hidrogenada (H) o aceite de maiz (M),

del cambio reciente en la fuente de acidos grasos y de la estimulacidn con cafeina sobre los

valores de 20:4nb en los dcidos grasos totales del plasma de ratas bien nutridas y desnutridas.
(porcentaje del total de acidos grasos)

Ratas bien nutridas Ratas desnutridas
irat. | o HC H1 BiC | M MC M1 MiC |H HC | HI | HlC | M MC Ml | MLC
Ratas
1 6.64 | 7.73127.37122.90128.821(32.36(30.05({21.41 | 5.17 | 8.031(21.39121.30(25.04|22.61| 8.79]22.81
2 7.89 | 4.43]26.06(28.01!27.72(28.79(20.02{33.57 | 5.59 { 8.73{21.25}17.93/20.33|25.90| 9.96|23.42
3 4.59 | 5.10(24.17(30.52{27.08(37.26127.23{33.33 }1.90 | 8.2219.00}14.5826.97|26.18113.44121.47
4 9.58 | 8.97|31.69(19.94{29.70(28.82{21.41{36.33 | 5.85 | 6.07 |15.84(14.5222.60(25.27112.96|25.49
5 6.95 [11.15/21.00(19.08] - [33.22(26.69(27.19 |5.60|5.95/17.9520.21/20.17{26.28] - [20.42
6 - 5.96|27.64126.52] - -~ |23.8630.84 | - 5.80(18.45(22.01(22.34124.47| - |20.78
_ a a b b b b b b d c d d d d e d
X 7.13] 7.22]26.32124.50(28.33(32.06(24.88130.45 | 4.82 | 7.1318.98]18.43(22.91(25.12{11.29{22.40
D.E. 1.82 | 2.56] 3.60( 4.59| 1.16| 3.53| 3.80) 5.39|1.65[1.33{2.11 | 3.30] 2.67| 1.40| 2.27! 1.91

X = promedio de los porcentajes
DE = Desviacidn estandard

muestra perdida
Los andlisis de significacidn estadistica de las diferencias se refieren Ginicamente a los grupos
de tratamiento dentro de cada estado nutricional y no entre estados nutricionales. Los grupos

de tratamiento cuyos promedios tienen alguna letra en comiin, no difieren entre si.

Tratamiento: Ver clave en el Cuadro 1



Cuadro 13

Efecto de la ingesta crdnica de dietas conteniendo grasa hidrogenada (H)
o aceite de maiz (M), del cambio recieate en la fuente de &cidos grasos
sobre los valores de 16:0 en los acidos grasos totales del tejido adiposo
de ratas bien nutridas y desnutridas.

(porcentaje del total de acidos grasos)

Bien nutridas Desnutridas
RZE::' H H1 M M1 H H1 M M1
1 23.48 1 21.85| 15.73 | 18.14 {23.37} 22.28 | 16.28} 16.94
2 25,42 119.55]17.33 ] 16.40 {22.68 | 21.60| 15.98| 17.01
3 23.80 1 20.97 { 16.09 | 15.49 {22.63}21.11| 15.86{ 17.11
4 25.46 120.81 )1 17.03 ] 17.74 124.40] 22.98] 15.11 ] 15.94
5 21.70 | 21.35115.99 | 16.71 (22,23 | 23.34 | 17.06| 16.79
6 21.99 {23.55|15.91 | 16.18 [22.74 | 21.92 ] 16.13 ] 16.18
7 23.92 |1 22.87 | 17.41 {16.88 }21.60 ] 23.331 16.03] 15.67
8 24.19 [ 20.27 [ 16.89 | 16.93 {23.56 ] 22.84 | 18.09 ] 16.95
9 25.48 [ 22,11 [ 15.49 |16.94 |22.31{23.59]17.92§ 18.01
10 22.67 |22.77 [ 17.39 {17.22 |22.29 | 23.96 | 17.50] 16.93
11 22.09 [ 23.19 {17.12 - 22.16 | 23.84 | 15.60 | 15.22
12 23.11 - 17.65 - 22,50 | 22.04 | 17.21 | 15.74
a b C ¢ d d e e
X 23.61 [21.75 [16.67 [16.87 [22.70|22.74|16.56 | 16.54
D.E. 1.36 | 1.28 y 0.77 | 0.71 | 0.75 | 0.98] 0.96| 0.79
X = promedio de los porcentajes

desviacidn estandard
nuestra perdida

=)
=3
I

Los analisis de significacidn estadistica de las diferencias

se refieren Gnicamente a los grupos de tratamiento dentro de cada
estado nutricional y no entre estados nutricionales. Los grupos
de tratamiento cuyos promedios tienen alguna letra en comiin, no
difieren entre si.

Tratamiento: Ver clave en el Cuadro 1.




Cuadro 14

Efecto de la ingesta crdnica de dietas conteniendo grasa hidrogenada (H)
o aceite de maiz (M), del cambio reciente en la fuente de Acidos grasos
sobre los valores de 16:1n7 en los Acidos grasos totales del tejido adi-
poso de ratas bien nutridas y desnutridas.

(porcentaje del total de acidos grasos)

Bien nutridas Desnutridas
Trat.
Ratas H H1 M M1 H H1 M Ml
1 8.62 8.81 2.32 2.51 8.47 8.13 2.59 3.09
2 9.28 |10.09 2.72 3.85 8.18 6.03 2.28 2.30
3 9.26 9.80 5.11 3.40 7.47 7.23 2.69 3.28
4 8.25 8.47 1.99 4.11 9.95 9.45 2.32 2.99

5 9.58 | 7.17 | 2.26 | 2.36 | 6.68 | 7.81 | 4.11 | 2.96

6 8.89 | 8.46 | 2.78 | 1.15 [ 7.42 | 7.75 | 2.41 | 3.01

7 10.14 | 7.15 | 2.67 | 4.42 | 9,10 | 9.22 | 3.04 | 2.75

8 8.59 110.03 [ 3.17 | 3.69 { 9.77 | 7.32 | 2.39 | 2.58

9 9.01 | 8.54 | 2.55 | 2.81 | 8.60 | 8.86 | 2.18 | 1.44
10 7.91 y 8.93 | 3.73 | 3.39 [ 6.46 | 9.42 | 5.00 | 3.41
11 9.65 110.23 | 4.23 - 5.65 }10.09 | 2,53 [ 2.12
12 9.05 - 1.90 -~ 6.75 | 7.25 | 2.80 | 3.21

e
9.02 | 8.89 | 2,76 | 3.17 | 7.88 | 8,21 | 2.86 | 2.76

wl

D.E. 0.62 | 0.97 | 0.71 | 0.98 | 1.36 | 1.20 | 0.85 | 0.59

promedio de los porcentajes
Desviacidon estandard
muestra perdida

=1 RKi

Los andlisis de significacidn estadistica de las diferencias
se refieren Unicamente a los grupos de tratamiento dentro de
cada estado nutricional y no entre estados nutricionales.

Los grupos de tratamiento cuyos promedios tienen alguna letra
en comin, no difieren entre si.

Tratamiento: Ver clave en el Cuadro 1



Cuadro 15

Efecto de la ingesta crdnica de dietas conteniendo grasa hidrogenada (H)
o aceite de maiz (M), del cambio reciente en la fuente de acidos grasos.
sobre los valores de 18:) en los acidos grasos totales del tejido adiposo
de ratas bien nutridas y desnutridas.

(porcentaje del total de dcidos grasos)

Bien nutridas Desnutridas
oot | H HL | M ML | H HL [ M M1
1 1.32 | 1.47 | 1.68 | 1.33 {1.99 | 2.08 | 2.25 | 2.17
2 1.24 | 1.25 [ 1.50 | 1.57 | 2.14 | 2.65 | 2.31 | 2.39
3 1.12 | 1.41 | 2.70 | 1.70 { 2.32 | 2.21 | 1.97 | 2.26
4 1.33 { 1.32 { 1.39 | 2.02 § 1.69 | 2.01 | 2.17 | 2.20
S 1.42 § 1.51 | 2.34 }.1.12 | 2.54 | 2,02 | 2.34 | 2.20
6 1.76 | 1.25 | 0.94 | 1.39 | 2.29 § 2.30 | 2.39 | 2.40
7 0.89 | 1.47 | 2.11 | 1.41 | 1.86 | 2.79 | 2.67 | 2.12
8 1.21 | 1.22 | 1.60 | 1.61 | 1.94 | 2.39 | 2.42 | 2.83
9 0.96 | 1.37 | 1.50 } 0.95 | 1.99 | 2.03 | 2.07 | 2.97
10 1.46 § 1.30 | 1.77 | 1.69 | 2.63 | 1.93 | 2.28 | 2.40
11 1.70 [ 1.49 | 1.52 - 2.92 | 1.99 | 2.33 | 2.59
12 1.94 - 1.09 - 2.47 | 2.29 | 2.17 | 2.08
_ a a a a b b b b
X 1.36 | 1.37 | 1.68 | 1.48 | 2.23 | 2.22 | 2.28 | 2.38
D.E. 0.32 | 0.11 § 0.50 { 0.31 | 0.36 { 0.27 | 0.20 | 0.28
X = promedio de los porcentajes
DE = Desviacidn estandard

muestra perdida

Los andlisis de significacifn estadistica de las diferencias
se refieren {inicamente a los grupos de tratamiento dentro de
cada estado nutricional y no entre estados nutricionales.

Los grupos de tratamiento cuyos promedios tienen alguna letra
en comin, no difieren entre si.

Tratamiento: Ver clave en el cuadro 1.



Cuadro 16

Efecto de la ingesta crdnica de dietas conteniendo grasa hidrogenada (H)
o aceite de maiz (M), del cambio reciente en la fuente de acidos grasos,
sobre los valores de 18:1n9 en los icidos grasos totales del tejido adi-
poso de ratas bien nutridas y desnutridas.

(porcentaje del total de acidos grasos)

Bien nutridas Desnutridas
Trat.
Ratas H H1l M M1 H H1 M M1
1 60.77 {59.94 129,231} 32.79 | 60.42 {58.55| 31.50| 30.90
2 58.19 {58.73 {129.20} 30.48 | 61.30 |58.82 | 31.20 | 32.83
3 59.85 | 60.29 | 29.31 | 30.62 | 61.87 [ 60.58 | 30.771{ 31.85
4 59.12 | 59.21 | 29.67 | 30.45 {1 57.93 {56.761} 31.361} 31.84
5 61.30161.90 ] 28.881| 29.17 | 62.51 | 60.06} 29.98 ] 32.63
6 60.26 | 60.22 | 29.16 | 30.40 | 62.23 |59.70 | 31.44 | 32.04
7 58.52 1 61.75}29.44 ] 29.27 { 60.74 | 58.22 | 30.81{ 31.87
8 59.49 {59.79 | 29.70| 31.34 | 58.56 [59.71 | 31.03 | 33.45
9 59.29 | 60.59 | 28.44 | 31.13 | 62.29 {58.26 | 31.35 | 35.37
10 61.83 {59.47 | 28.81 | 30.21 | 62.91 |57.47 | 29.42 | 32.17
11 59.34 | 58.94 | 29.26 - 64.27 | 56.87 1 31.231{ 34.13
12 59.55 - 29.46 - 63.19 {59.89 | 30.83 | 31.61
_ a a b o] d e f g
X 59.79 | 60.07 | 29.30} 30.60 { 61.51 |58.74 | 30.91}| 32.56
D.E. 1.08 1.03 | 0.38]| 1.05 1.86 { 1.27 0.63 1.24
X = promedio de los porcentajes
DE = Desviacion estandard

muestra perdida

Los anilisis de significacidn estadistica de las diferencias

se refieren Unicamente a los grupos de tratamiento dentro de

cada estado nutricional y no entre estados nutricionales.

Los grupos de tratamiento cuyos promedios tienen alguna letra
en comiin, no difieren entre si.

Tratamiento: Ver clave en el Cuadro 1



Cuadro 17

Efecto de la ingesta crdnica de dietas conteniendo grasa hidrogenada (H)
o aceite de maiz (M), del cambio reciente en la fuente de adcidos grasos

sobre los valores de 18:2n6 en los Acidos grasos totales del tejido adi-
poso de ratas bien nutridas y desnutridas.

(porcentaje del total de adcidos grasos)

Bien nutridas Desnutridas
Trat.
Ratas H H1 M Ml H H1 M M1

1 5.74 7.93 { 50.70 | 44,81 5.74 9.16 | 46.81 | 46.17
2 5.87 8.70 | 46.63 | 47.18 5.72 {10.91 | 48.23 | 44.81
3 5.97 7.53 | 51.32 |48.88 5.72 9.62 | 47.76 | 44,75
4 5.84 9.19 | 45.62 | 44,80 6.06 6.45 148.69 {46.29
5 6.01 7.07 149.33 | 50.25 6.05 6.99 1 45.95 | 44.64
6 6.80 6.52 | 48.62 | 50.38 5.30 8.34 | 47.09 | 45.54
7 6.19 6.89 | 47.66 |45.93 6.59 7.15 1 46.92 | 46.94
8 6.52 8.50 | 48.31 { 45.86 6.16 7.74 | 47.64 | 43.46
9 5.26 5.73 149.20 {47.73 4.81 7.26 [47.80141.50
10 6.09 7.54 148.00 | 46.64 5.71 7.21 145,15 | 43.80
11 5.48 7.15 | 47.92 - 4,83 6.74 | 47.88 | 45.38
12 6.38 - 47 .00 - 5.09 8.53 (41.25 | 46.80
_ a b c d e f g h
X 60.01 7.52 | 48.36 | 47.24 5.67 8.01 | 46.75 | 45.01
D.E. 0.42 1.01 1.63 2.02 0.57 1.34 2.00 1.56

X = promedio de los porcentajes

DE = Desviacidn estandard

muestra perdida

Los aniilisis de significacidn estadistica de las diferencias
se refieren Unicamente a los grupos de tratamiento dentro de
cada estado nutricional y no entre estados nutricionales.

Los grupos de tratamiento cuyos promedios tienen alguna letra
en comin, no difieren entre si.

Tratamiento: Ver clave en el Cuadro 1



Cuadro 18

Efecto del estado nutricional sobre la composicidn de acidos grasos libres del plasma, totales
del plasma y totales del tejido adiposo, en ratas alimentadas 16 semanas con la dieta H.

(promedio del porcentaje del total de Acidos grasos } error estandard)

Acidos grasos libres

Acidos grasos totales

Acidos grasos totales

del plasma del plasma del tejido adiposo
Trat. bien bien bien
éi;gg nutridas desnutridas nutridas desnutridas nutridas desnutridas
(11) # (11) (11) (11) (12) (12)
16:0 27.73%0.74 { 31.26 t0.48 22.16%0.67 | 21.00t0.54 23.61%0.39 | 22.70%0.22
# # #
16:1n7 | 10.72%0.41 8.7610.43 4.56%0.19 6.19¥0.32 9.02%0.18 7.88%0.39
#
18:0 3.93%0.55 4.94%0.25 5.95%0.44 6.93%0.38 1.36%0.09 2.23+0.10
# #
18:1n9 | 47.66T0.84 | 49.34%0.70 44.5410.68 | 39.77%1.30 59.79%0.31 | 61.51%0.54
# #
18:2n6 9.90%0.87 5.47%0.31 12.95%1.33 | 16.95%0.53 6.01 ¥0.12 5.67%0.17
¥
20:3n9 ND ND 1.18%0.12 1.76 ¥ 0.17 ND ND
| 20:4n6 ND ND 7.18%0.65 6.08% 0.56 ND ND
( ) tamafio de la muestra
ND no detectables
# diferencia estadisticamente significativa entre bien nutridas y desnutridas para

cada acido graso,




Cuadro 19

Efecto del estado nutricional sobre la composicidn de &cidos grasos libres del plasma, totales
del plasma y totales del tejido adiposo, en ratas alimentadas 16 semanas con la dieta M.

(promedio del porcentaje del total de dcidos grasos * error estandard)

Acidos grasos libres

Acidos grasos totales

Acidos grasos totales

del plasma del plasma del tejido adiposo
Trat. bien bien bien
é%;gg nutridas desnutridas nutridas desnutridas nutridas desnutridas
(%3) (?3 (12) (9) (12) (12)
16:0 26.45%¥0.51 | 26.54%0.88 19.646%0.58 | 19.26%0.28 16.67%¥0.22 | 16.56%0.28
# #
16:1n7 3.10t9.21 4.09%0.23 0.97%0.10 1.68%0.10 2.7610.20 2.86%0.25
#
18:0 4.66 ¥ 0.29 4.87%0.19 10.39% 0.53 9.62%0.23 1.68%0.14 2.28%0.06
ok
T
18:1n9 )| 27.73%0.45 | 24.48%0.36 12.77+0.85 | 12.18%0.38 29.30%0.11 | 30.91%0.18
4
18:2n6| 41.06%¥0.54 | 40.14%0.81 25.34%0.75 | 32.85%0.56 48.36 Y 0.47 | 46.75%0.58
20:3n9 ND ND ND ND ND ND
#
20:4n6 ND ND 30.42%1.09 | 24.47%0.65 ND ND

( ) tamafio de la muestra
ND no detectables
# diferencia estadisticamente significativas entre bien nutridas y desnutridas para
cada acido graso con una P <£ 0.05



Efecto del cambio reciente en la fuente de acidos grasos y de la estimulacidn con cafeina sobre la re-

Cuadro 20

lacidén 18:In9/18:2n6, en los AGT del tejido adiposo, AGL y AGT del plasma de ratas bien nutridas

y desnutridas.

(promedio de la relacidn %t error estdndard)

Tratamientos
H H1 H1C M M1 M1C

Muestra
AGT del tejido (12) a (11) b (12) a-) (10) ;

_ adiposo 9.99%0.21 | 8.12%0.36 _ 0.61t0.06 | 0.65%0.01 .

ien nutridas
AGL del plasma (5) 4 (6) e (6) e (4) £ (6) a (6) &
bien nutridas 5.24%0.61 3.34 +0.15 3.55%0.40 0.58+0.01 0.74%0.02 0.72%0.02
AGT del plasma (5) h (6) i (6) i (4) 3 (6) a (6) F
biew nmbridss 3.54%t0.59 1.57%0.08 1.73%0.14 0.49%0.05 0.83%0.05 0.78*0.05
el (12) 1 (12) m (12) = (12) o
desnutridas 11.01+ 0.39 7.24+0.31 _— 0.66+ 0.01 0.72%0.01 —
AGL del plasma (5) p (6) q (6) r (6) s (6) r (6) t
desmrtridas 8.67+ 0.65 1.46 +0.02 2.59+0.21 0.61%0.02 2.77% 0.41 1.16%0.08
AGT del plasma (5) u (6) v (6) w (6) x (4) vy (6) =
desnutridas 2.69%0.28 | 0.52F0.02 | 0.79%0.04 | 0.38%0.07 | 2.27%0.52 | 0.97%0.03

( ) tamafio de la muestra

Los promedios entre las 1ineas que tienen la misma letra, mo difieren entre si.




Efecto de los diferentes tratamientos sobre la relacidn 18:2n6/20:4n6 en los AGT del

Cuadro 21

plasma en ratas bien nutridas y desnutridas.

(promedio de 1la relacidn

t error estandard)

Tratamiento

H HC H1 H1lC M MC Ml MiC
Estado
Nutricional

(5) (6) (6) (6) (4) (5) (6) (6)
BIEN NUTRIDAS | 2.35%0.78 |1.78%0.26 {0.65%0.07] 0.69%0.07{ 0.91%0.04| 0.77%0.06| 0.99%0.07 | a.79%0.10

(5) # (6) (6) (6) (6) (6) (4) (6)
DESNUTRIDAS 3.84+0.80{2.54%+0.22 |1.71+0.10[1.39%0.16 | 1.45%0.09 |1.27%0.06 |1.71%0.22 {1.12%0.06
( ) tamafo de la muestra
# Diferepncia no significativa P 0.05, ] )
Todas las comparaciones son entre bien nutridas y desnutridas con el mismo tratamiento.
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Efecto de la administracidn I.P. de Benzoato de Sodio y cafeina y de solucidn
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Grafica 3

Cromatograma del aceite de algodén hidrogenado utilizado
en la preparacifén de la dieta H.
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Gr&fica 4

Cromatograma del aceite de mafz utilizado en la preparacién
de la dieta M.
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Grafica 5

Cromatograma de los AGT del plasma de ratas alimentadas
cr6nicamente con la dieta H.
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Cromatograma de los AGT del plasma de ratas alimentadas

Gr&fica 6

cré6nicamente con la dieta M,
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Gréfica 7

Cromatograma de los AGL del plasma de ratas alimentadas

cr6nicamente con la dieta H.
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Gré&fica 8

Cromatograma de los AGL del plasma de ratas alimentadas
crb6nicamente con la dieta M.

it
LD ) P 19 .
- L
. D (o] s
Te B - 0S8 Pe $4) (o3 FA8 A1 49} )
' N N " R WY ‘i
11)
0 ] (o o8 O $ oy
of ) I i
i
-
e
U T,
w " tul
C4) (i 4
-
(a4} i
T “ (Yof O v Cf % fe 97 x|
. O 0 0 P Cps =8 4 00 w4 T (B
w Wl ol ad 03 7o) 'L g0 o (% 0k
-4 (4 R )
T oL | el o4 N
ity
; ' .
x| A D} 1s)
*Te ¥ i
: = 1 P EE FE
L e |
\( Az
' L
UL Y I IS I R R R L (L DAL |
| e C ) 0§ g iy T T 'R
: W o2 B % S B . N k
I . O I T T R .

o -k -y “E



=

Gréafica 9

Cromatograma de los AGT del tejido adiposo de las ratas

alimentadas crfnicamente con la dieta H.
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Griafica 10

Cromatograma de los AGT del tejido adiposo de las ratas
alimentadas crf6nicamente con la dieta M.
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Gr&fica 11
Cromatoqrama de los AGT del plasma de ratas alimentadas

crénicamente con la dieta H
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Grafica 12

Efecto de la ingesta crdénica de &cidos grasos sobre la composicidn de los &acidos
grasos totales del plasma, libres del plasma y totales del tejido adiposo, en
ratas bien nutridas alimentadas 16 semanas con la dieta M.
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Grafica 13

Efecto de la ingesta crdnica de &cidos grasos sobre la composicidn de los &cidos
totales
bien nutridas alimentadas 16 semanas con la dieta H,.
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Gréfica 14

Efecto de la ingesta crdnica de acidos grasos sobre la composicidén de los
dcidos grasos totales del plasma, libres del plasma y totales del tejido
adiposo, en ratas desnutridas alimentadas 16 semanas con la dieta M,

7 :
60 /A 16:0

55

50

45

40

35

dos grasos

, .
aCl

30

25

20

15

% del total de

10

tejido
adiposo



Grafica 15

Efecto de la ingesta crdnica de acidos grasos sobre la composicidén de 1los
dcidos grasos totales del plasma, libres del plasma y totales del tejido
adiposo, en ratas desnutrdas alimentadas 16 semanas con la dieta H,
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Grafica 16

Efecto de la ingesta reciente de &cidos grasos y de la estimulacidn con cafeina
sobre la composicién de los &cidos grasos libres del plasma, en ratas bien nu-
tridas alimentadas inicialmente con la dieta H,
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Grafica 17

Efecto de la ingesta reciente de &cidos grasos y de la estimulacidn con

cafeina sobre la composicidn de los Acidos grasos libres del plasma, en
ratas bien nutridas alimentadas inicialmente con la dieta M.
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Grafica 18

Efecto de la ingesta rec1ente de ac1dos grasos y de la estimulacién con
cafeina sobre la composicidén de los Acidos grasos libres del Plasma, en

ratas desnutridas alimentadas inicialmente con la dieta H,
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Grafica 19

Efecto de la ingesta reciente de &cidos grasos y de la estimulacién con
cafeina sobre la composicidén de los Acidos grasos libres, en ratas des-
nutridas alimentadas inicialmente con la dieta M
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Grafica 20

Efecto del cambio reciente en la ingesta de &cidos grasos y de la estimu-
lacidn con cafeina sobre la composicidén de los acidos grasos totales del
en ratas bien nutridas alimentadas inicialmente con la dieta H.
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Grafica 21

Efecto del cambio reciente en la ingesta de &cidos grasos y de la estimulacidn

con cafeina sobre la composicidén de los &cidos grasos totales del plasma, en
ratas bien nutridas alimentadas inicialmente con la dieta M.
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Grafica 22

Efecto del cambio reciente en la ingesta de acidos grasos y de la estimulacién

con cafeina sobre la composicidén de los acidos grasos totales del plasma en
ratas desnutridas alimentadas inicialmente con la dieta H,
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Grifica 23

Efecto del cambio reciente en la ingesta de &acidos grasos y de la estimulacidn
con cafeina, sobre la cpmposicién de los &acidos grasos totales del plasma en
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