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Nuestros primeros trabajos sobre los efectos de las die­
tas que presentan un desequilibrio en su contenido en amino­
ácidos, confirmaron los resultados de Harper, quien fue el 
primero en observar los cambios en las respuestas fisioló­
gicas producidas en las ratas por la ingestión de dietas de 
ese tipo: disminución de la ingesta alimentaria y  retardo en 
el crecimiento (1).

Sin embargo, ya en aquellas experiencias pudimos obser­
var también otros efectos no descritos previamente, el dese­
quilibrio afectaba la preferencia por las dietas y  la curva 
normal de consumo. Así, cuando a ratas en depleción proteica 
se ofrecían simultáneamente dos dietas diferentes, una dese­
quilibrada en sus aminoácidos (6% fibrina más 3.4% de una 
mezcla de aminoácidos esenciales carente de histidina) y la 
otra, libre de proteínas, los animales consumían durante tres 
días la dieta desequilibrada únicamente; pero a partir de ese 
momento, comenzaban a ingerir con preferencia y  en forma 
gradual, la dieta libre de proteínas, hasta llegar a rechazar 
totalmente la desequilibrada, pese a que mientras consumían 
ésta aumentaron de peso a diferencia de lo que sucede con 
la ingestión de la dieta sin proteínas. Algunos animales llega-
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ban a morir por inanición sin volver a probar la dieta desequi­
librada. Esta peculiar preferencia se reversibilizaba, normali­
zándose, cuando a la dieta desequilibrada se incorporaba 0.1% 
de histidina, su aminoácido limitante (2, 3).

En otras experiencias observamos también que la disminu­
ción en la ingesta de la dieta desequilibrada, era precedida 
por una alteración del cuadro de aminoácidos plasmáticos, 
con una caída en la concentración del limitante, histidina en 
este caso, y un aumento en la concentración de los otros ami­
noácidos esenciales. Las relaciones entre las concentraciones 
de algunos de los aminoácidos esenciales y la de histidina, 
eran tanto más elevadas cuando el consumo de la dieta se ha­
llaba más disminuido.

Sobre la base de tales resultados, postulamos que los cam­
bios en el cuadro de aminoácidos plasmáticos constituirían 
parte de un mecanismo homeostático, tendiente a disminuir 
el consumo de mezclas de aminoácidos mal equilibrados (4).

En experiencias posteriores utilizamos una dieta basal que 
contenía 10% de gluten de trigo suplementado con lisina; en 
esta dieta se creó un desequilibrio por agregado de 3.1% de 
una mezcla de aminoácidos carente de treonina, en este caso, 
aminoácido limitante de la dieta basal. Las ratas que consu­
mían esta dieta desequilibrada por 2 semanas, manifestaban 
una pérdida de apetito, concurrentemente con un descenso 
en la concentración plasmática de treonina, al tiempo que los 
valores de las relaciones de otros aminoácidos esenciales a 
treonina aumentaban (5).

Además pudimos establecer que los valores del cociente 
de apetito era significativamente inferiores en las ratas que 
consumían dietas desequilibradas con respecto a los animales 
controles, confirmándose así nuestra hipótesis por la cual sos­
teníamos que la disminución de la ingesta era un efecto prima­
rio del desequilibrio (6) y no una consecuencia de la dismi­
nución del ritmo de crecimiento.

En experiencias de “pair-feeding” , el contenido en proteí­
nas, en aminoácidos libres y en treonina del hígado de las ra­
tas que consumían la dieta desequilibrada era superior al 
de las que se alimentaban con la dieta basal. Consecuente­
mente en aquéllas, la relación: treonina hepática/treonina 
plasmática, se hallaba muy aumentada. Como la anorexia
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coincidía con un máximo valor para esa relación, pudimos 
presumir que los cambios en el apetito se relacionaban no 
solo con alteraciones en el cuadro de aminoácidos plasmáti­
cos, sino también con alteraciones en la proporción relativa 
de los aminoácidos entre el plasma y los fluidos tisulares. Ade­
más, como el glicógeno hepático también se halla aumentado 
por la ingesta de dietas desequilibradas, no podía descartar­
se la posibilidad de una interrelación entre el comportamiento 
alimentario y  la magnitud de los depósitos de glicógeno (5).

Los resultados de experiencias posteriores, donde estudia­
mos el efecto del cortisol y de la insulina sobre el desequili­
brio, confirmaron que la curva de consumo guarda una co­
rrelación más significativa con la relación de aminoácidos to­
tales / amino ácido limitante, en plasma, que con la pro­
porción reíativa del aminoácido limitante entre el plasma y 
los fluidos tisulares (7).

Más recientemente hemos empleado en nuestros estudios 
dietas desequilibradas, constituidas únicamente por mezclas 
de proteínas naturales. Las dietas básales contenían, como 
única fuente de proteínas huevo entero parcialmente desgra­
sado en diferentes concentraciones, de modo de aportar nive­
les crecientes de lisina disponible. Las dietas desequilibradas 
por el contrario contenían una mezcla de huevo desgrasado 
en polvo y gluten de trigo en diferentes proporciones.

En una experiencia típica de esta serie, tanto en la dieta 
basal como en la desequilibrada la proporción del aminoácido 
limitante (L-lisina) era idéntica: 0.4%. Pero mientras la die­
ta basal contenía 6.2% de huevo en polvo desgrasado suple- 
mentado con 0.2% de L-lisina, la dieta desequilibrada conte­
nía una mezcla de 6.2% de huevo en polvo desgrasado y 16% 
de gluten de trigo. El desequilibrio se creaba aquí por el ex­
ceso de aminoácidos provistos por una proteína, gluten de 
trigo. La dieta basal contenía 98.6% de proteína completa 
como porcentaje de la proteína total, en cambio en la desequi­
librada ese valor era solo de 25.1%.

Cuando las ratas sometidas a una previa depleción proteí- 
nica, consumían por 24 horas la dieta desequilibrada, la inges­
ta era inférior a la de los controles, aunque su ganancia de 
peso era igual o aún mayor que la de éstos.
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Valores  del hem atocrito de ratas en deplecíón proteica, des­
pués de un período de 24 horas de alim entación con dieta des­
equ ilib rad a  y una equ ilib rad a  (basal) y  un subsiguiente pe­
ríodo de ayuno de 4 horas. ^  V a lo r  norm al. Las líneas v e r t i­
cales representan DE de la m edia. Composición de las dietas,

V e r tab la  1.

Además, el contenido de agua corporal, expresado porcen- 
tualmente se hallaba significativamente elevado y por ende la 
relación agua corporal total/peso seco corporal se encontraba 
incrementada respecto al tiempo cero. Este resultado estaba 
indicando que la retención hídrica podría ser responsable de 
la mayor parte del peso ganado durante el período de consu­
mo de la dieta. Después de un ayuno de 4 horas subsiguiente 
al período experimental de 24 horas, las ratas alimentadas con 
la dieta desequilibrada perdían un gran porcentaje del peso 
ganado durante aquel período, siendo su contenido final de 
agua corporal significativamente inferior al que tenían al ca­
bo de las 24 horas (Tablas 1 y 2). También pudimos observar 
en estos animales que el valor del hematocrito se encontraba 
aumentado luego del período de alimentación, disminuyendo 
después del período de ayuno (8) (Fig. 1).

DIETA DESEQUILIBRADA

-------------- *

* /f }
DIETA BASAL

Período
^— Período de consumo—► « ------------►

de ayuno

I i  i

F IG U R A  N? 1
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Sobre la base de estas observaciones pudimos afirmar que 
en esos animales los cambios fisiológicos, se producían en la 
siguiente secuencia: la ingestión de las dietas desequilibradas 
origina una afluencia excesiva de aminoácidos al pool corpo­
ral, que al no poder ser utilizados para la síntesis de proteínas, 
se acumulan en los tejidos, con lo cual presumiblemente se 
produce un flujo osmótico desde el espacio extracelular. El 
glicógeno corporal aumentado contribuiría a ésta retención 
hídrica. Una consecuencia de ese proceso lo constituye el va­
lor elevado del hematocrito al final del período de consumo. 
Durante el ayuno subsiguiente, la eliminación del exceso de 
agua, paralela a la excreción del exceso de aminoácidos o de 
sus metabolitos, sería responsable de la pérdida de peso, 
con la consiguiente normalización del equilibrio hídrico, 
reflejada en la normalización del hematocrito.

Resultados similares se obtuvieron en experimentos de 
larga duración. Los animales que consumían la dieta desequi­
librada ganaron menos peso que los controles en relación con 
la cantidad de proteína ingerida, pero esa ganancia era mayor 
si se lá relacionaba al total de proteína completa consumida. 
Sin embargo, estas ratas tenían un porcentaje de proteína 
corporal disminuido, hallándose, en cambio aumentado el del 
agua. Como consecuencia, los valores de la relación de nitró­
geno corporal/agua corporal eran inferiores a los anormales
(9) (10).

En estas ratas los valores del hematocrito, del glicógeno
corporal y de la proteínas hepáticas eran superiores al de los 
controles, fenómenos similares a los observados en las expe­
riencias de corta duración.

El elevado contenido de glicógeno corporal permitía apo­
yar la teoría de que el exceso de los aminoácidos no utilizables 
en el proceso anabólico, serían metabolizados por vía de la 
gluconeogénesis.

Finalmente, nuevas observaciones nos permitieron esta­
blecer que estos cambios en la composición corporal, afectan 
el proceso de “maduración química” de los tejidos (Tabla 3). 
La evolución de la relación de incrementos de edad (RIE) 
definida como el cociente entre los cambios de edad aparente, 
—calculada a partir de la relación porcentual N/ILO de la
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M odificaciones del va lo r de la relación de increm entos de 
edad (R IE )  (Cam bios en edad ap arente /cam bios en edad c ro ­
nológica) en ratas a lim en tad as con una dieta desequilibrada  
y  una equ ilib rad a  (basal) desde el destete. Composición de 

las dietas, ver T ab la  1.

carcasa—  y los cambios de edad cronológica se halla muy dis­
torsionada en las ratas que ingieren proteínas desequilibra­
das (Fig. 2).

La disminución del RIE se refleja también en la disminu­
ción de la excreción de creatinina por unidad de peso corporal. 
La mayor ganancia de peso de los animales desequilibrados 
con respecto a los controles —que ingieren una baja cantidad 
de proteína equilibrada— estaría asociada no solo con un 
mayor contenido en agua tisular sino también con un aumen­
to en la síntesis de tejido conectivo. La relación incrementa­
da: proteína de colágeno/proteína total, estaría indicando una 
síntesis de proteínas tisulares alterada, con una preferente 
movilización de los aminoácidos no utilizables, hacia la sínte­
sis de colágeno (11).

Los procesos adaptativos de la ingestión prolongada de 
proteínas desequilibradas abarcan otros trastornos metabóli- 
cos además de la alteración de la relación N/H20. Modifica­
ciones en la distribución de los electrolitos tisulares, pérdida 
de potasio cerebral y cambios en la actividad de algunas enzi­
mas adaptativas aparecen como efectos específicos del dese­
quilibrio, lo cual está indicando que la “maduración bioquími­
ca” también se ve afectada por éste (11).
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De todo este conjunto de observaciones puede deducirse, 
que en la rata un cuadro desequilibrado de aminoácidos en 
la dieta, no solo produce alteraciones en el apetito, en la pre­
ferencia por la dieta, en la curva de consumo y  en el ritmo de 
crecimiento, sino que afecta también profundamente, la com­
posición corporal.

Estos efdetos parecen ser losi resultantes tanto de una 
respuesta homeostática normal tendiente a prevenir cambios 
drásticos en las concentraciones de aminoácidos en el plasma, 
como de la presencia en los tejidos de una excesiva concen­
tración de algunos aminoácidos que superan la capacidad de 
homeostasis del organismo para su remoción a una veloci­
dad compatible con una normal composición corporal.

El estudio de los efectos que se producen por la presencia 
en la dieta de un cuadro desequilibrado de aminoácidos se ha 
orientado hasta el presente fundamentalmente hacia el campo 
del conocimiento básico y experimental del metabolismo de 
las proteínas, algo lejano al de sus posibles inferencias en el 
terreno de la alimentación humana. Es admitido que en los 
alimentos comunes, sus proteínas presentan un cuadro de 
aminoácidos que pese a posibles deficiencias parciales de ma­
yor o menor importancia, no alcanzan a constituir un verda­
dero cuadro desequilibrado en el sentido específico de este 
concepto, por lo cual se hallarían libres de los efectos experi­
mentalmente demostrados para las proteínas desequilibradas.

Sin embargo, así como por una parte la mezcla en propor­
ciones óptimas de dos o más proteínas de baja calidad puede 
suplementar su valor biológico, en el otro extremo, cuando 
estas proporciones se alejan de ese óptimo, la posibilidad exis­
te de que se cree un cuadro desequilibrado de aminoácidos.

Las dietas que contienen huevo y gluten de trigo, usadas 
en los trabajos experimentales aquí descritos, constituyen un 
ejemplo de ello.

Y  esto es tanto más probable que ocurra cuando se trata 
de dietas o alimentos especiales para niños en los cuales los 
requerimientos de aminoácidos por unidad de peso corporal 
se hallan muy aumentados respecto a los adultos.

Idénticos riesgos pueden correrse en la fortificación de 
alimentos proteínicos cuando no se conoce exactamente la
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secuencia y la disponibilidad de los aminoácidos de su proteí­
na, aspecto éste sobre el cual ya hemos llamado la atención 
(12).

Por otra parte muchos de los efectos producidos en las ra­
tas por el consumo de dietas desequilibradas son semejantes 
a algunos de los signos o síntomas que se describen en los niños 
que padecen de kwashiorkor: disminución del apetito y del 
crecimiento, alteraciones en el contenido de proteínas y  gli­
cógeno corporal y modificaciones en el contenido y  distribu­
ción de agua y electrolitos.

No parece pues temerario afirmar, a la luz de todas estas 
evidencias que no debe descartarse la posibilidad de que los 
cuadros de aminoácidos característicos del desequilibrio, —que 
aparecen con frecuencia en las dietas que contienen proteí­
nas vegetales de mediano o bajo valor biológico semejantes 
a las que consumen los niños en las zonas en que el kwas­
hiorkor es prevalente— constituyan un factor de importancia 
en el desarrollo de esta enfermedad.

El estudio de esos posibles efectos nos ha permitido formu­
lar una interpretación de las interrelaciones entre desequili­
brio y baja relación proteínas/calorías de la dieta, que se­
rían responsables de muchas de las modificaciones bioquí­
micas observables en el kwashiorkor (13).

Las dificultades en lograr la recuperación de esos niños 
por la administración de cantidades elevadas de proteínas 
de baja calidad biológica y la notable mejoría que se obtie­
ne con cantidades relativamente pequeñas de proteínas ani­
males de elevado valor biológico apoyan nuestra presunción.

Todas estas consideraciones nos hacen pensar que, quizá 
ha llegado el momento de replantear el problema de las die­
tas desequilibradas en aminoácidos y trasladar su estudio 
del plano estrictamente académico y experimental en el que 
se ha desenvuelto hasta el presente, al de la nutrición apli­
cada, considerándolas como un factor cuya importancia no 
puede dejar de ser evaluada adecuadamente en relación tanto 
con la etiología como con el tratamiento de la malnutrición 
proteínico-calórica infantil.
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