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RESUMEN

La utilidad de la determinacién de CPK en suero para el diagnéstico y
evaluacion de la malnutricién humana se estudié mediante un modelo ex-
perimental con ratas subnutridas alimentadas con dietas de bajo contenido
proteico o desequilibradas en su compssicién de aminoacidos. El estudio
sistematico de las variaciones de CPK en suero de rata en relacién con la
dieta, se llevé a cabo poniendo un énfasis especial en la calidad de la
informacién suministrada por cuatro formas distintas de expresién de la acti-
vidad enzimatica. Los resultados obtenidos se expresaron como: 1) Actividad
especifica, 2) Actividad por ml de suero, 3) Actividad tetal circulante y
4) Actividad total por 100 g de peso corporal. El anilisis estadistico de los
resultados demostré: a) La actividad expresada por mg de proteina o por mi
de suero no guarda concordancia con los fendmenos fisiolégicos que se sabe
son inducidos por la ingestion de las dietas experimentales a nivel del
misculo; por lo tanto, estas dos formas de expresion deben ser descartadas
en estudios de malnutricién. b) Cuando se expresan los datos como actividad
total en suero, 1a informacién aportada es similar a l1a que provee el Indice
Creatinina/Talla de més facil realizacién. ¢) La expresién a peso constante
demostré ser la mas adecuada para proporcionar informacién acerca de la
masa muscular de animales bajo condiciones controladas de experimentacién.
La necesidad de conocer: volumen plasmatico, edad, peso real e historia previa
det paciente, la hacen inaplicable a estudios en humanos.

INTRODUCCION

El masculo es uno de los tejidos que se ve mas afectado por
la malnutricién proteica. Se han propuesto varios métodos para
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evaluar el estado nutricional de los individuos midiendo el de-
sarrollo muscular, ya sea por métodos fisicos 12 o bioquimicos;
asi, la excrecién urinaria de creatinina, expresada como “indice
creatinina/talla” 3, ha demostrado guardar una buena correla-
cién con el grado de deplecién muscular.

La creatin-fosfoquinasa (CPK)~ATP: creatina fosfotransfe-
rasa (E.C. 2.7.3.2.), localizada en mdsculo es la enzima respon-
sable de la captacién y almacenamiento de la energia utilizable
en la contraccién muscular. Los niveles enziméiticos normales
en suero son muy bajos y s6lo aumentan notablemente cuando
el misculo se destruye en forma masiva, como por ej., en la
distrofia muscular y en el infarto cardiaco. En esos casos su
determinacién provee un dato especifico y altamente sensible.

Distintos autores han intentado evaluar los cambios que se
producen en la actividad de esta enzima en suero como conse-
cuencia de factores nutricionales, pero los datos obtenidos no
resultan coherentes y sus interpretaciones son contradicterias 456,
Las discrepancias mencionadas podrian deberse a que las formas
en que fueron expresados los resultados no son las mas adecuadas
para las caracteristicas de una enzima que se estd midiendo en
un lugar diferente de aquél en el que cumple una funcién co-
nocida.

El presente trabajo fue disefiado con el objeto de lievar a cabo
un estudio sistemético de las variaciones de la actividad de CPK
en suero en relacién con la dieta, con un énfasis especial en la
calidad de la informacién suministrada por las distintas formas
en que los resultados de actividad enzimatica pueden ser expre-
sados.

Para realizarlo se utilizé un modelo experimental con ratas
subnutridas realimentadas con dos tipos de dietas: de bajo con-
tenido proteico y desequilibradas en su composicién de amino-
4cidos. Trabajos anteriores utilizando estas dietas, demostraron
que las mismas inducen alteraciones en los procesos de madura-
cién tisular en las ratas que las ingieren; por ejemplo, se han
observado cambios en la composicién corporal ? y particularmente
una disminucién en la excrecién de creatinina por efecto de las
dietas desequilibradas 8. Puede decirse que utilizando estos tipos
de dietas se mimetizan algunas caracteristicas bioquimicas pre-
sentes en los cuadros de malnutricién humana *&° y presuntiva-
mente la actividad de la CPK podria verse modificada por la
ingestién de este tipo de dietas.
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MATERIALES Y METODOS

En todos los experimentos se usaron ratas de la cepa Wistar
alimentadas “ad lbitum’” desde el destete (25 dias). Los anima-
les que ingirieron las dietas experimentales fueron llevados pre-
viamente a un estado de subnutricién, mediante el procedimiento
de duplicacién de la camada durante el periodo de lactancia °,

Paralelamente se utilizaron grupos controles constituidos por
ratas normales (6 a 8 crias por madre) alimentadas durante el
transcurso de la experiencia con la dieta stock ! de nuestro vivero,
que contiene 24,6 g % de proteina (N X 6,25) y 0,8 g % de
lisina disponible. )

Las ratas se alyjaron en grupos de tres por jaula con fondo
cribado. Los animaies se sacrificaron a los 25 (tiempo 0), 40 y
60 dias de edad por decapitacién, después de un periodo de 4
horas de ayuno.

La actividad de CPK en suero se determiné siguiendo el mé-
todo general de Hughes 1!, Se expresé: 1) como actividad espe-
cifica mmoles de creatina formada/mg de proteina sérica;
2) como mmoles de creatina formada/ml de suero; 3) como
actividad total, mmoles de creatina formada por volumen sérico
total del animal y 4) eomo actividad total/100 g de peso corporal
de la rata.

Las proteinas séricas se determinaron por la reaccién de Biruet
segin el método de Weichselbaum modificado por Dittebrandt 12,
al solo efecto de expresar los resultados como actividad especifica
de la enzima. En lotes apareados por dieta, edad y peso, se lle-
varon a cabo las determinaciones de volumen plasmatico segin
el método de L. Wang 3, usando azul de Evans y bajo anestesia
de uretano (1 g/kg de peso corporal).

Dietas

En el Cuadio 1 se detalla la composicion de las dietas experi-
mentales utilizadas, asi como también el contenido en proteinas
y en lisina disponible de las fuentes proteicas utilizadas: yema
de huevo desgrasada, lactoalbtimina y gluten de trigo.

La dieta EY contenia yema de huevo desgrasada en cantidad
suficiente para aportar 4,38 g % de proteinas y fue suplementada
con L-lisina hasta una concentracién de 0,4 g % de lisina dis-
ponible, La dieta LA contenia lactoalbtimina hasta una concen-
tracién de 4,00 g % de proteina y 0,2 g % de lisina disponible.

1. Forramez. Molinos Rio de la Plata.



CUADRO 1

COMPOSICION DE LAS DIETAS

EBY LA LG YG
DIETAS (g %) (g %) (g %) (g %)
Yema de huevo desengrasadal 6.12 —_ —_ 3.06
Lactoalbtimina 2 -— 5.00 2.50 —_
Gluten de trigo3 — — 13.90 13.90
L-lisina ¢ 0.18 _ — 0.09
Minerales 5 5.00 5.00 5.00 5.00
Mezcla de vitaminas 8 0.25 0.25 0.25 0.25
Clorhidrato de colina 0.15 0.15 0.15 0.15
Aceite de maiz 5.00 5.00 5.00 5.00
Dextrina 83.30 84.60 73.20 72.55
Lisina disponible total ¢ 0.40 0.20 0.30 0.40
Contenido de proteina total 4.38 4.00 11.50 11.76
Contenido de “proteina completa” 7 4.40 2.20 3.30 4.40
9 de proteina completa con respecto a proteina total 100 55 29 37

Contiene 71.8% (N x6.25) y 5.02 g % de lisina disponible.

Contiene 78.8% (N x6.25) y 4.20 g % de lisina disponible.

Contiene 69.0% (N x6.25) y 1.44 g % de lisina disponible.

Como Clorhidrato de L-lisina,

Segiin Harper, A. E. 17,

Se utilizan los valores de lisina disponible en lugar de los de lisina total, debide a la reaccién de Maillard
que se produce durante el proceso de obtencién de yema de huevo desengrasada y del gluten de trigo. La dis-
ponibilidad de los otros aminodcidos no se ve alterada.

7. Segun Munro y Allison 18,
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La dieta LG contenia lactoalbimina aportando 0,1 g % de
lisina disponible y gluten de trigo, aportando 0,2 g % del mismo
aminoéacido con un contenido total de 11,50 g % de proteinas.

La dieta YG contenia yema de huevo desgrasada aportando
0,2 g % de lisina disponible y gluten de trigo aportando 0,2 g %
del mismo aminoicido con un contenido total de 11,50 g % de
proteinas. En las dietas LG e YG el desequilibrio se logré por el
agregado de gluten de trigo cuya proteina es pobre en el amino-
icido esencial lisina con respecto al contenido en los otros amino-
4cidos y se verific6 de acuerdo 2l criterio de Rio y Sanahuja por
el método de las curvas de consumo 4, La dieta LG se comportd
como menos desequilibrada que la dieta YG, aun cuando el con-
tenido de lisina y el porcentaje de proteina completa de la dieta
LG fue menor que el de la dieta YG.

El contenido de nitrégeno se determiné por el método de Kjel-
dhal % y la lisina disponible por el método de Carpenter modifi-
cado por Ragabendar Rao et al.1s.

RESULTADOS Y DISCUSION

Efectos de las dietas experimentales sobre la ganancia de peso
en los animales:

En la Figura 1 se muestran las curvas de crecimiento de los
animales controles y experimentales; el aumento de peso de los
animales que ingirieron las dietas en estudio fue significativa-
mente menor (p<<0,05) que el de las ratas controles a lo largo
de todo el periodo experimental.

Los grupos alimentados con las dietas LG e YG aumentaron
significativamente mis (p<0,01) que los que ingirieron las die-
tas LA y EY respectivamente. Comparando el efecto producido
por las dos ultimas dietas nombradas, se observé que la dieta
EY indujo un aumento de peso, mientras que la LA se comporté
como dieta de mantenimiento, ya que el peso final de los animales
no fue significativamente distinto del peso al destete.

Todas estas diferencias en la ganancia de peso se observaron
independientemente de que en forma similar a experiencias pre-
vias 7, el consumo total de las dietas rioc mostré diferencias sig-
nificativas.

Efecto de las dietas experimentales sobre la actividad de CPK:

En clinica médica los cambios de actividad de CPK en suero
Se expresan habitualmente como unidades de producto formado
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Figura 1. Curva de crecimiento de los animales alimentados con las dietas
control ( ) ¥ experimentales: EY (.—~.—. ); LA (xxxxX);
LG (..... ) e YG (--~-- ).

en la unidad de tiempo, por mg de proteina o por ml de suero.
Estas formas de expresion resultan de utilidad en casos de des-
truccién de masa muscular en que los valores de CPK en suero
aumentan en forma notable.

En las Figuras 2A y B se muestran los resultados obtenidos
en este trabajo expresados en las formas antes mencionadas. En
ellas se ve que ni el estado de subnutricién previo ni las dietas
utilizadas indujeron cambios de magnitud en la actividad enzi-
matica. Esto se deberia a que no hubo en ningiin caso destruc-
cién masiva de tejido muscular, sino una pérdida paulatina de
la masa muscular funcionante; esta pérdida se produciria con-
comitantemente con otras alteraciones fisiolégicas y bioquimicas,
tal el caso de los cambios de volumen plasmético que se han
observado en los animales alimentados con las mismas dietas
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Figura 2. Actividad de CPK en suero de rata en funcién de la edad:
A) pmoles de creatina/mg de proteina sérica; B) mmoles
de creatina/ml de suero.

empleadas en este trabajo ?, asi como también en otros casos de
malnutricién experimental 2° y humana 21 12 que aparecen en la
literatura.

Por esta razén es de interés ensayar la validez de la expresién
como actividad total de CPX en suero, es decir teniendo en cuenta
el volumen plasmatico.

Los datos expresados como actividad total circulante en fun-
cién de la edad y del peso asi como los valores del volumen plas-
matico, se muestran en el Cuadro 2. Los resultados permiten
detectar un mareado efecto de la subnutricién inicial sobre la
actividad de la enzima, ya que los animales subnutridos presen-
taban a los 25 dias de vida (tiempo 0) una actividad total sig-
nificativamente menor (p<0,05) que los respectivos controles.
Adem4s, en todos los animales que ingirieron las dietas experi-
mentales los valores de CPK total fueron significativamente
menores (p<0,05) que los de los respectivos controles a cualquie-
ra de las edades estudiadas.



CUADRO 2

EDAD, PESO, VOLUMEN PLASMATICO Y ACTIVIDAD TOTAL DE CPK DE LOS ANIMALES

CONTROLES Y EXPERIMENTALES

Edad Peso Volumen plasmatico Actividad total
DIETAS (dias) (g) (ml) (mmoles)
Controles 2 1 1 1
Tiempo “0” 25 393+ 4.5 2.96 + 0.27 0.568 + 0.03
40 75.7+ 5.2 4,76 = 0.59 1.25 = 0.08
60 114.8 =+ 10.8 6.24 + 0.44 1.35 = 0.07
Snbnutridas
Tiempo “0” 25 3283+ 7.0 2.06 +=0.052 0.42 4+ 0.02=
EY (6.12% yema de huevo desengrasada -+ 40 421+ 362 1.66 = 0.102 0.67 +0.102
0.18% lisina) 60 578+ 6.8= 1.24 =0.01 2 0.64 +0.072
LA (5.00% lactoalbtimina) 40 341+1102 1.24 +0.062 0.46 = 0.05=
60 276+ 6.1a 1.26 + 0.05 2 0.40 = 0.02 2
LG (2.50% lactoalbiimina -+ 13.9% 40 37.8+ 3.8sa 1.70 + 0.09ab 0.59 + 0.03 2
gluten de trigo) 60 58.1 + 10.4ab 1.62 2 0.07 8 b 0.45 =+ 0.042¢
YG (3.06% yema de hnevo desengrasada -+ 40 476+ 752 1.68 = 0.09 2 0.50 = 0.06 2
0.09% lisina 4 13.9% gluten de trigo) 60 889 +130ad 1.69 = 0.06ad 0.52 + 0.062

Significacién estadistica de las comparaciones pareadas analizadas por la prueba “t” de Student.

1. Media =+ Error estandar de la media.

2. Dieta stock de nuestro vivero: Forramez.
a.

b.

c.

d.

Diferencia significativa (p <0.05) con respecto al control de la misma edad.
Diferencia significativa (p <0.001) con respecto al lote L4 de la misma edad.
Diferencia significativa (p <0.05) con respecto al lote EY de la misma edad.
Diferencia significativa (p <0.01) con respecto al lote £Y de la misma edad.
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En los animales que ingirieron la dieta control la actividad
enzimitica aumenté al aumentar el peso hasta alcanzar un valor
que permanecié constante a partir de los 40 dias de vida.

Los lotes alimentados con la dieta EY se apartaron de lo nor-
mal a partir de los 40 dias de vida en que la actividad total no
continué ligada al incremento de peso. Los alimentados con la
dieta de bajo contenido proteico LA se mantuvieron con una
actividad relacionada al peso, por supuesto por debajo de lo nor-
mal para la edad. Los lotes que recibieron las dos dietas desequi-
libradas mostraron a los 40 dias de vida, actividades que no
fueron significativamente diferentes entre si a pesar de la gran
diferencia de peso observada, y muy por debajo de la actividad
de las ratas normales del mismo peso. Ademés, pese a que a los
60 dias de vida los lotes EY y LG tenian pesos similares, la
actividad total de CPK circulante en el lote LG fue significativa-
mente menor que en el EY (p<0,05).

Estos resultados ponen de manifiesto la falta de correlacién
entre la actividad total de CPK y el peso de los animales expe-
rimentales; por lo tanto, se consider6 oportuno eliminar la va-
riable peso y expresar la actividad de CPK circulante por 100 g
de peso corporal en funcién de la edad, como se muestra en la
Figura 3.

'-'-{if} 1 I

0.94
»
< 0 i
. UL LI
3 0 ® 2 0 % 2% 40 2% &0 © 2% & ©
Edad (dins)

Figura 3. Actividad de CPK en suero de rata en funcién de la edad:
mmoles totales/100 g de peso corporal.
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Del analisis de esta figura se desprende que la disminucién en
la actividad de CPK observada en los animales subnutridos no
seria atribuible unicamente al menor peso de los animales a los
25 dias de vida, ya que al expresar los resultados a peso cons-
tante se mantuvieron las diferencias entre ambos lotes, control
y subnutrido. Por otra parte, cuando se analizan los valores de
la actividad de CPK en los distintos lotes se aprecian diferencias
en los perfiles delineados por los extremos de las barras que no
pueden explicarse mediante un analisis matematico sencillo. Esto
podria deberse a la incidencia en el modelo experimental, de una
serie de variables: dieta, edad, peso y estado nutricional previo.
Ello hace necesario un andlisis estadistico complejo de los datos
obtenidos, que considere sus influencias individuales, asi como
también sus posibles interacciones.

Andlisis estadistico:

La disposicién de los datos es la de un disefio incompleto no
ortogonal que puede analizarse mediante los parametros del si-
guiente modelo lineal no aditivo y de efectos fijos:

Y =ptm +afm +,3<J.m> + (af) (™ +elm , donde

(1<i<8; 1<i<6; b <k<Ky)

que desglosa la “respuesta” (m-ésima forma de expresién N° m
de la actividad enzimatica) Y(m> correspondiente a la k-ésima

rata de edad 7 que se somete a la dieta j. Esta descomposicion
contiene cuatro términos constantes y uno aleatorio; Y™ se
ijk
escribe como la suma de un nivel “basal” inespecifico ™ que
s6lo depende de la respuesta Y™ ; en un efecto principal de lo
edad a(m) ; en un efecto principal de la dieta ,B(J“” ; en un término
de lnteracmon (a,B) (m> (que sera distinto de cero si el efecto de

la accién de uno de los factores depende de los niveles del factor
restante) y en el término aleatorio efﬁ'{) normalmente distribuido,

con una media nula y varianza A? constante para cada res-
puesta Y @),

En nuestro experimento observamos la “respuesta” Y™ (para
m=—1 en pmoles/mg de proteina, para m=2 en mmoles/ml de
suero, para m=3 en mmoles totales y para m=4 en mmoles por
160 g de peso corporal de la rata) que cada unidad experimental
produce ante una determinada combinacién de los factores A
(edad) y B (dieta). El primer factor tiene tres niveles (que



ARCHIVOS LATINOAMERICANOS DE NUTRICION 171

llamamos ¢; para i—1 tenemos la edad de! destete, para i=2 los
40 dias y para i=3 los 60 dias de vida), el segundo factor tiene
cinco niveles (que llamaremos j; para j—1 tendremos la dieta
control Forramez, para j=2 la dieta EY; para j—=3 la dieta LA;
para j=4 la dieta LG y para j=5 la dieta YG) y en cada com-
binacién particular (i, j) de niveles de ambos factores se recoge
una cantidad variable K;;=0,4,5,6,7,8,10 de observaciones.

Para detectar la significatividad de las diferencias entre los
efectos principales de dieta y edad se utiliz6 el método de Schef-
fé 23, con coeficiente de confianza 0,95; las relaciones no expli-
citadas no resultaron significativas al nivel p<0,05.

Se debe tener en cuenta que en este disefio estadistico los
efectos de un factor se deben promediar sobre los niveles del
otro cuando las interacciones de ambos no puedan despreciarse,
y que la dieta stock se considerara como otra dieta experimental
mas, ya que su caracter de control es irrelevante para los pro-
pésitos del presente analisis. '

Los resultados del analisis estadistico muestran que en cual-
quiera de las cuatro formas en que se expresaron los resultados,
la actividad de CPK vari6 significativamente con la edad
(p<0,0005). Promediando los datos obtenidos con todas las die-
tas, a la edad del destete las actividades fueron significativa-
mente menores que a los 40 dias de vida. Todas las formas de
expresién de los resultados utilizadas muestran interacciones
significativas entre edad y dieta (p<0,0005); esto implica que
el modelo estadistico no puede considerarse aditivo en ningiin
caso y que no basta superponer un efecto de dieta a otro de
edad para explicar las observaciones experimentales; por con-
siguiente, la accién de una dieta depende esencialmente de la
edad y reciprocamente la actividad enzimitica a una determi-
nada edad depende de la dieta ingerida. Esta existencia de
efectos reciprocos entre edad y dieta se manifiesta geométrica-
mente en la falta de paralelismo entre los cinco perfiles repre-
sentados por los extremos de las barras que se muestran en las
Figuras 2 y 8, correspondientes a las cinco dietas en estudio.

Con respecto a cada forma de expresion utilizada, el analisis
dio los siguientes resultados:

1) y 2) Expresion de actividad por mg de proteina y por ml de
suero: (Figura 2A y B)

Para cada dieta, los cambios de actividad enzimatica expresa-
dos por mg de proteina o por ml de suero en funcién de la edad,
fueron similares ; en ambos casos la dieta EY provocé un cambio
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en la actividad que fue significativamente mayor que los indu-
cidos por las dietas control LG e YG, mientras que el efecto de
la dieta LA result6 significativamente superior a los de las dietas
control e YG. .

Las inferencias que resultan del anilisis de estas formas de
expresién no son coherentes desde el punto de vista fisiolégico,
ya que indicarian que la actividad enziméitica de los animales
alimentados con las dietas desequilibradas se encuentran mas
cerca del comportamiento observado con la dieta control que la
de los animales alimentados con las dietas de bajo contenido
proteico. Este hecho se halla en contradiccién con lo observado
en trabajos previos 78° donde se demostré que las dietas des-
equilibradas en aminodcidos producen alteraciones mucho més
severas en la maduracién tisular y cambios en la composicién
corporal de los animales que las ingieren.

3) Expresién como actividad total:

Esta forma de expresion de la actividad, como mmoles totales,
exhibe diferencias entre los animales alimentados con cualquiera
de las dietas experimentales y la dieta stock, aunque no permite
discriminar entre dietas experimentales. Sin embargo, el analisis
estadistico realizado sobre los datos obtenidos en las condiciones
controladas de este experimento, permitié detectar diferencias
significativas entre las respuestas a las dietas EY y LA.

Los datos obtenidos con los animales controles sugieren que la
actividad total de CPK es proporcional a su masa muscular fun-
cionante. Las diferencias de actividad observadas entre los ani-
males controles y experimentales, estarian en concordancia con
las diferencias previstas entre sus masas musculares. Los resul-
tados obtenidos con los lotes experimentales indicarian que en
ellos 1a masa muscular es semejante independientemente de la
diferencia de peso.

4) Expresién como actividad total/100g de peso corpordl:

Al estudiar el efecto de la edad, expresando los resultados a
peso constante, observamos que esta forma de expresién fue la
unica que mostré diferencias significativas entre las actividades
a los 40 y 60 dias de vida, y ademas que, al promediar los datos
obtenidos con cualquiera de las dietas la media al destete fue
significativamente superior a la media obtenida a los 60 dias
de vida.

Al analizar los datos desde el punto de vista de la influencia
de las dietas observamos que los efectos de 1a EY, LA y control
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no fueron significativamente diferentes; ademas, estadisticamen-
te se pudo discriminar entre el efecto de las dietas de bajo con-
tenido proteico y la dieta YG, que es la méas desequilibrada de
las dos estudiadas.

Estas observaciones son concordantes con estudios anteriores
de composicién corporal ?; las dietas de bajo contenido proteico
tienen un efecto primario sobre el crecimiento, pero el proceso
de maduracién corporal no difiere significativamente del de los
animales alimentados con la dieta stock, y esa seria la razén por
la cual la actividad de CPK, expresada a peso constante, no
difiere de la de aquéllos. En cambio, los animales que ingieren
dietas desequilibradas crecen sin que la relacién N/H:0 de su
tejido muscular siga los patrones normales de maduracién y ello
se exterioriza mediante la disminucién de la excrecién de creati-
nina cuando se la expresa por unidad de peso. Trabajos previos 3
demostraron que en los animales que ingirieron la dieta YG la
creatinina urinaria disminuye de 37,0 mg/kg de peso al destete,
a 19,0 mg/kg de peso a los 45 dias de vida, siendo este compor-
tamiento similar al observado en la actividad de CPK por 100 g
de peso corporal.

Esta tdltima forma de expresién, por lo tanto, seria la de
mayor capacidad de discriminacién en la comparacién mutua de
dietas experimentales.

Conclusiones

Haciendo una comparacion de la informacién aportada por
cada una de las cuatro formas de expresion analizadas en este
trabajo, resulta evidente. a) que cuando se expresa la actividad
de CPK por mg de proteina y/o por ml de suero, no guarda
concordancia con los fenémenos fisiolégicos inducidos por la
ingestion de las dietas experimentales. Valores absolutos de
actividad bajos o altos, no indican ni estado nutricional defici-
tario ni recuperacién del mismo, porque la actividad enziméatica
no es sélo dependiente del grado de nutricién sino también de
la edad y ademas porque edad y dietas presentan interacciones
significativas. Por lo tanto, aun conocidas todas las variables
que afectan la actividad de la CPK en suero, resultaria impo-
sible interpretar una determinacién individual. De esto se deduce
que ninguna de estas expresiones es la adecuada cuando se pre-
tende utilizar esta enzima para evaluar estados nutricionales.
Estos resultados confirmarian la hipétesis previa de que la in-
coherencia de los datos existentes en la literatura deriva de que
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éstas son las formas en que habitualmente se los expresa.

b) que cuando se expresan los datos como actividad total en
suero, es posible distinguir el efecto de la malnutricién pero no
los grados de la misma. Conocida la volemia, esta forma de
expresién tal vez permitiria el seguimiento longitudinal durante
la recuperacién si se contara con los estindares normales. Sin
embargo, no aportaria otfra informacién que la que surgiria de
la evaluacion antropométrica o de la determinacién de otros
indices bioquimicos de méas ficil realizacién como, por ejemplo,
el “Indice creatinina/talla” 3.

¢) que la expresion a peso constante, que demostré ser la més
adecuada bajo condiciones experimentales, quedaria limitada a
este campo, ya que para su interpretacién también seria necesa-
rio conocer el volumen plasmatico, la edad, el peso real no afec-
tado por cuadros de desequilibrio hidrico, asi como la historia
previa del paciente.

La informacién aportada por este modelo experimental nos
permite concluir que la determinacién de CPK en suero no pre-
senta valor real para la deteccién y evaluacién de la malnutricién
humana, aun cuando bajo condiciones muy controladas puede
proporcionar informacion sobre la masa muscular funcionante de
los animales de experimentacion,

SUMMARY

“SERUM CREATIN-PHOSPHOKINASE ACTIVITY: ANALYSIS OF INFORMATION
PROVIDED BY DIFFERENT WAYS OF EXPRESSING THE DATA”

An experimental model with undernourished rats fed experimental diets
containing either imbalanced proteins or low amount of well balanced proteins
was used to evaluate the utility of serum CPK activity determination in human
malnutrition. Special attention was given on the information provided by four
ways of expression of the enzymatic activity. CPK activity was expressed as:
1) Specific activity, 2) Activity per ml serum, 3) Total activity per rat and 4)
Total activity per 100 g body weight. Statystical analysis showed: a) Activity
expressed per mg serum protein or per mi serum did not agree with ihe known
physiological phenomena induced on muscle by the experimental diets: CPK
activity values expressed in these ways are not useful in malnutrition studies.
b) Serum total activity of CPK per rat provides a similar information to the
creatinin/height index, which is easier to perform. c) Total CPK activity per
100 g body weight demonstrated to be adequate to provide information about
muscle mass in rats under controlled experimental conditions. However, it is
not possible to use this form of expressing CPK activity in human malnutrition,
because it would be also necessary to know: plasma volumen, age, actual body
weight, clinical and the nutritional background, etc., of the patient for an
accurate interpretation of results.



ARCHIVOS LATINOAMERICANOS DE NUTRICION 175

AGRADECIMIENTO

Los autores agradecen al Lic. Armando Infante el asesoramiento y el

estudio estadistico de los datos presentados en este trabajo.

10.

11,

12,

13,

4.

BIBLIOGRAFIA

Jelliffe, D. B. Evaluacién del estado nutricional de la comunidad.
Ginebra. Ed. W.H.O. N? 53, 1968, p. 81.

McFie, J. and H. F. Welbourn. Effects of malnutrition in infancy on
the development of bone, muscle and fat. J. Nutr. 76: 97-105, 1962.
Viteri, F. and J. Alvarado. The creatinine height index: its use in the
estimation of the degree of protein depletion and repletion in protein-
calorie malnourished children. Pediatrics 46: 696-706, 1970.

Reindorp, S. and R. G. Whitehead. Changes in serum creatine kinase
and other biological measurements associated with musculature in
children recovering from kwashiorkor. Brit. J. Nutr. 25: 273-283,
1971.

Puga. T. S. and L. G, Fernandez. Study of some enzymatic systems
related to sucklings malnutrition. XIII Congreso Internacional de
Pediatria. Viena. 1971.

Balmer, S. E. and 1. H. E. Rutishauser. Serum creatine kinase in
malnutrition. Trop. Pediat. 73: 783-787, 1968.

Closa, S. J., M. E. Rio y J. C. Sanahuja. Composicién corporal de
ratas adultas alimentadas desde el destete con proteinas desequilibra-
das en sus aminoécidos. Arch. Lat. Nutr. 21: 69-86, 1971.

Rio, M. E. Estudio experimental de los efectos producidos por la
ingestiéon de dietas desequilibradas en aminoicidos: su interpretacién
bioquimica. Tesis para optar al grado de doctor en Bioquimica. Fac.
Farm. y Biog. Univ. de Buenos Aires. Argentina. 1969.

Sanahuja, J. C. y M. E. Rio. Desequilibrio de aminoacidos y madu-
raciéon quimica en la rata. Arch. Lat. Nutr. 22: 133-146, 1972.
Widdowson, E. M. and R. A. McCance. Some effects of accelerating
growth. I. General somatic development. Proc. Roy. Soc. B, 152: 188,
1960.

Hughes, B. P. A method for the estimation of serum creatine kinase
and its use in comparing creatine kinase and aldolase activity in
normal and pathological sera. Clin. Chim. Acta 7: 597-603, 1962.
Dittebrandt, M. Application of the Weichselbaum biuret reaction to
the determination of spinal fluid protein. Am. J. Clin. Path. 18: 439-
442 1948,

Wang, L. Plasma volume, cell volume, total blood volume and F,,
factor in the normal and splenectomized Sherman rat. Amer. J.
Physiol. 196: 188-192, 1958.

Sanahuja, J. C. and M. E. Rio. Effect of imbalanced diets contain-
ing natural proteins on apetite and body composition in the rat. J.
Nutr. 95: 295-302, 1968,



176

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

ARCHIVOS LATINOAMERICANOS DE NUTRICION

Association of Official Agricultural Chemists. Official Methods of
Analysis of the AOAC. 7th. Ed. Washington D. C. 1950. p. 745.
Ragabendar Rao, S., F. L. Carter and V. L. Framton. Determination
of available lysine in oilseed meal proteins. Anal. Chem. 85: 1927.
1930, 1963.

Harper, A. E. Amino acid balance and imbalance. I. Dietary level
of protein on amino acid imbalance. J. Nutr. 68: 405-418, 1959.
Munro, H. N. and J. B. Allison. Mammalian Protein Metabolism.
Vol. 2, Ed. Academic Press, N. Y. 1964, p. 63.

Marcilla, N. E., M. E. Rio, J. C. Sanahuja and A. Martinez-Seeber.
Amino acid imbalance and body composition: Effect of natural imba-
lanced diets on plasma volume of rats. Nutr. Rep. Int., 12: 185, 1975,
Deo, M. G.,, A. K. Bhan and V. Ramalingas Wami. Metabolism of
albumin and body fluid compartments in protein deficiency. An ex-
perimental study in the rhesus monkey. J. Nutr. 104: 858-864, 1964.
Golan, F. Blood and extracellular fluid in chronic malnutrition in
infancy. J. Clin. Invest. 27: 352-363, 1948.

Alleyne, G. A. O. Plasma and blood volumes in severly malnourished
Jamaican children. Arch. Dis. Child. 41: 313-319, 1966.

Scheffé, H. The analysis of wvariance. Ed. Wiley, N. Y. Chap. 1V,
1959.





