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RESUMEN. Se analizaron 16 fórmulas de inicio con base en leche 
de vaca con el objetivo de calcular su aporte de “proteína verdadera” 
y evaluar la digestibilidad proteica “in vitro” para estimar los niveles 
de proteína potencialmente utilizable. Diez de ellas estaban 
destinadas a neonatos nacidos a término: 7 con una relación caseína: 
proteínas del suero 40: 60 (leches adaptadas) y 3 con una relación 
80:20 (no adaptadas); las 6 restantes (adaptadas) eran fórmulas 
para prematuros. El nitrógeno se determinó por el método de 
Kjeldahl. La proteína verdadera se calculó como (N total - N no 
proteico) x 6,25. El NNP se determinó en la fracción soluble, luego 
de precipitar las proteínas con ácido tricloroacético al 24% y 
posterior centrifugación. La digestibilidad se evaluó por digestión 
con pepsina y pancreatina, con base en el incremento del N no 
proteico después de la acción enzimàtica. Los límites de proteína 
verdadera fueron de 1,3 a 2,3 g/dL y el de N no proteico se encontró 
entre 4,5 y 13,7%. La digestibilidad proteica osciló entre 59,0 y 
92,5% observándose una tendencia inversa con el contenido 
proteico. Considerando el aporte de proteína «verdadera» así como 
la proporción que sería digerida, la totalidad de las fórmulas 
destinadas a, prematuros y el 60% de las de término contendrían 
niveles de proteína potencialmente utilizable por debajo de los 
valores recomendados. Estas observaciones constituyen un llamado 
de atención, a pesar de que el método «in vitro» representa sólo 
una aproximación a los procesos fisiológicos; sin embargo, podría 
resultar útil para evaluar la intensidad de los tratamientos térmicos 
a los que han sido sometidas estas fórmulas. Por otra parte, dado 
que el NNP permite estimar la proteína verdadera qüe aportan las 
fórmulas, sería aconsejable incluir en el rótulo el % de NNP o el 
contenido de proteína verdadera.
Palabras clave: Fórmulas infantiles, contenido de proteínas, 
digestibilidad proteica, proteína utilizable, nitrógeno no proteico.

SUMMARY. Estimation of potentially available protein in 
starting formulas for term and preterm infants. Sixteen milk- 
based starting formulas were analyzed with the aim of calculating 
their “true protein” content and assessing “in vitro” protein 
digestibility, in order to estimate levels of potentially available 
protein. Ten of them were designed for term infants: 7 had a 
casein.’whey protein ratio 40:60 (adapted formulas) and 3 a ratio 
80:20 (non-adapted); the 6 remaining formulas (all adapted) were 
for preterm infants. Nitrogen was determined by the Kjeldahl 
method. True protein was calculated as (total N- non-protein N) x 
6.25. NPN was determined in the soluble fraction, after protein 
precipitation with 24% trichloroacetic acid and centrifugation. 
Digestibility was assessed by digestion with pepsin and pancreatin, 
and defined as the increase in non-protein N after enzymatic 
digestion. Values for true protein were from 1.3 to 2.3 g/dL and for 
non protein N, from 4.5 to 13.7%. Digestibility values varied 
between 59.0 and 92.5%; an inverse trend was observed between 
protein digestibility and protein content. Considering both the “true 
protein” levels and their digested proportions, all preterm and 60% 
of the term formulas would present potentially available amounts 
below those recommended. These observations constitute an alert, 
even though this method of assessing “in vitro” protein digestibility 
represents only an approximation to physiological processes; 
however, it could be useful in order to evaluate the intensity of the 
heat treatments to which these formulas were subjected. On the 
other hand, since NPN allows the estimation of the true protein 
provided by the formulas, either its percentage or the true protein 
content could be included on the label.
Key words: Infant formulas, protein content, protein digestibility, 
available protein, non-protein nitrogen.

IN T R O D U C C IO N

El período neonatal es uno de los más vulnerables de la 
vida, particularm ente con respecto a la nutrición. El neonato 
pasa por etapas de desarrollo y maduración muy rápidas, lo 
que resulta en una elevada dem anda de nutrientes específicos. 
Ello im plica que las necesidades nutricionales son críticas, 
ya q u e  c ie r ta s  d e f ic ie n c ia s  p ueden  o ca s io n a r  e fec to s  
pro longados e inc luso  irreversib les en el crecim ien to  y 
desarrollo del niño y aún en la fisiología del adulto (1).

La lactancia natural es la form a óptim a de alimentación 
del recién nacido. La leche hum ana constituye una fuente 
económ ica e im portante de nutrientes esenciales en la etapa 
neonatal, y es este uno de los m otivos por lo que se la 
considera com o el alim ento ideal para el bebé (1-4). Sin 
em bargo, en algunos casos la leche m aterna es reem plazada 
o suplem entada con un sucedáneo. Dado que en los primeros 
m eses de vida el lactante depende para su alimentación de 
un único alimento que debe necesariam ente cubrir todos sus 
requerim ientos, éste debe ser un alim ento cuidadosam ente
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diseñado para tal propósito  (5). Existen diversos tipos de 
fórmulas según la fase de la lactancia; durante los prim eros 6 
meses se utilizan las de “inicio” , las que en su m ayoría son 
«adaptadas», es decir, con una relación caseína/proteínas del 
suero (CAS/PS) 40:60, m ientras que a partir de esa edad se 
utilizan  las de “seguim ien to” o “con tinuac ión” , con una 
relación  CA S/PS 80:20. Por o tra  parte , existen fórm ulas 
especiales para prem aturos, las que habitualm ente presentan 
un m ayor contenido de proteínas (relación CAS/PS 40:60) y 
de minerales y también una m ayor densidad energética (6).

U no de los a sp ec to s  fu n d am e n ta le s  p a ra  lo g ra r  un 
crecim iento y desarrollo normal del niño, está relacionado 
con un aporte adecuado de proteínas, tanto en cantidad como 
en calidad. Hasta ahora, no se le ha dado una gran importancia 
al contenido de nitrógeno no proteico (NNP) de las fórmulas 
infantiles (FI), el que puede diferir en gran m edida según el 
tipo de fórm ula y el m étodo de elaboración (6,7). Existen 
tres form as diferentes para desm ineralizar el suero lácteo 
bovino: intercam bio iónico, electrodiálisis y ultrañltración. 
Los sueros obtenidos por u ltrafiltración tienen un m enor 
contenido de NNP, ya que una parte se elimina a través de la 
m em brana utilizada para rem over los minerales y la lactosa 
(6). Teniendo en cuenta que el cálculo de la proteína total se 
realiza habitualm ente con base en el contenido de nitrógeno 
total (NT), sin descontar el NNP, estas diferencias incidirían 
en el contenido de «proteína verdadera» que es la realmente 
utilizada por el lactante para su crecim iento y desarrollo. La 
leche hum ana tiene un contenido de NNP de alrededor de 25 
a 30%  del NT. El com ponente m ayoritario es la urea, que 
representa aproxim adam ente un 50% del NNP en la leche 
hum ana y entre 27 y 56% en las fórmulas infantiles (7). Otra 
d ife ren c ia  la co n stitu y e  el hecho de que la fracción  de 
aminoácidos libres en las fórmulas representa un 10% o menos 
de la presente en la leche hum ana (8). En ésta, parte del NNP 
es tá  rep resen tad o  po r com ponen tes que in te rv ienen  en 
d istin tas funciones b io lóg icas del neonato , com o son la 
taurina, la carnitina y los nucleótidos (9-11). Tanto la taurina 
com o la carnitina están presentes en todas las fórm ulas de 
inicio, m ientras que la adición de nucleótidos aún no es 
generalizada (12).

P u b lic a c io n e s  re c ie n te s  (13 ) su g ie ren  que a lg u n as 
fó rm ulas con base en leche de vaca (especia lm en te  los 
concentrados líquidos) podrían ser lim itantes en su aporte 
de am inoác idos esencia les. Sin em bargo , deb ido  a que 
habitualm ente las fórm ulas infantiles tienen un contenido 
proteico más elevado que la leche humana, estas deficiencias 
se com pensan y no se traducen en signos clínicos.

Recientem ente se ha propuesto una dism inución en los 
niveles proteicos de las fórm ulas in fantiles (14, 15); sin 
embargo, debería tenerse en cuenta el posible efecto de los 
tratam ientos térm icos aplicados durante su elaboración sobre 
la calidad y la digestibilidad proteicas (16-19).

Por lo expuesto, los objetivos del presente trabajo son la 
medición del contenido de N T y N N P en las fórm ulas para 
lactantes con el fin de ca lcu lar los niveles de “proteína 
verdadera” y la evaluación de la digestibilidad proteica “in 
v itro ” con  el fin  d e  e s tim a r  los n iv e le s  de p ro te ín a  
potencialm ente utilizable.

M ATERIALES Y M ETODOS

Se analizaron 16 FI de inicio existentes en el mercado, 
elaboradas con leche de vaca. Diez de ellas estaban destinadas 
a neonatos nacidos a térm ino, de las cuales 7 tenían una 
relación caseína: proteínas del suero 4 0 :60  (leches adaptadas) 
y 3 una relación 80:20 (no adaptadas). Las 6 restantes (todas 
adaptadas) estaban destinadas a neonatos prem aturos. Las 
muestras fueron adquiridas en superm ercados o farmacias. 
Fueron muestreadas por lo m enos dos unidades por marca.

Sobre estas FI se determinaron el NT y N NP por el método 
de Kjeldahl (20), previa reconstitución según rótulo. El NNP 
se determ inó en la fracción soluble, luego de precipitar las 
proteínas con igual volumen de ácido tricloroacético (TCA) 
al 24% y posterior centrifugación a lOOOOxg durante 20 
m inutos a 4°C  (7). La proteína verdadera se calculó com o la 
diferencia entre el N T y el NNP, m ultiplicada por 6,25 como 
factor de conversión. Todas las determ inaciones se realizaron 
por duplicado.

Para la  medición de la  digestibilidad «in vitro» se usaron, 
por duplicado, 10 mi de m uestra reconstitu ida según las 
instrucciones del rótulo. El pH  se ajustó a 4,5 con HC1 1M y 
se agregaron 0,25 mL de solución de pepsina (36mg/mL de 
HC10. IN) de m odo de obtener una relación enzim a/sustrato 
entre 1/15 y 1/20, dependiendo del contenido proteico de 
las FI. Las muestras se incubaron en baño de agua a 37°C 
con agitación, protegidas de la luz, durante 30 minutos. Luego 
el pH  se ajustó gradualm ente a 7 ,0  con bicarbonato de sodio 
0,5M  y se agregaron 2,5 mL de solución de pancreatina (0,4g/ 
lOOmL de b icarbonato  de sodio  0 ,1M ). Se con tinuó  la 
incubación a 37°C  con agitación durante una hora. Las 
fórmulas digeridas se colocaron luego en un baño de agua 
hirviente durante 4 m inutos para inactivar las enzimas. Se 
tomaron dos alícuotas de cada duplicado. La digestibilidad 
se calculó com o el increm ento de NNP observado después 
de la digestión con pepsina y pancreatina (17). Las enzimas 
utilizadas fueron provistas por Sigma Co. (USA).

El análisis estadístico se realizó por ANOVA; cuando las 
diferencias fueron significativas, al nivel del 95%, se realizó 
el test a posteriori de Tukey-Kramer.

RESULTADOS

Los valores de proteína bruta fueron similares o superiores



ESTIMACION DE PROTEINA POTENCIALMENTE UTILIZABLE 45

a los que figuraban en el rótulo, excepto en 3 fórm ulas (2 de 
ellas d e  prem aturos) (Tabla 1). L os valores de pro teína 
verdadera encontrados fueron de 1,3 a 1,7 g/dL para las FI 
destinadas a neonatos de térm ino (adaptadas y no adaptadas) 
y de 1,7 a 2 ,3 g/dL para las de prem aturos.

TABLA 1
Niveles de proteína y nitrógeno no proteico en fórmulas 

infantiles (media + desvío estándar)8

Fórmulas Proteina
rótulo
(g/dL)

Proteína bruta* 

(g/dL)

Proteína
verdadera**

(g/dL)

% N N P

Prematuros
1 2,2 1,89 + 0,01a 1,69 ±  0,03a 11,8 ± 0 ,5 d e
2 2,4 2,09 ± 0 ,0  lab 1,91 ±0 ,02ab 8 ,8 ± 0 ,4 b c
3 2,3 2,33 ±0 ,01ab 2,08 ±  0,02ab 10 ,9± 0 ,7cd
4 1,9 2,06 ±  0,25ab 1,78 ±  0,25a 13,8 ±  1,3e
5 2,4 2,41 ±  0,04b 2,30 ±  0,03b 4,7 ±  0,2a
6 2,0 2 ,1 6 ± 0 ,1 2 ab 1,99 ±  0,1 Oab 7 ,8 ± 0 ,lb
Térm. Adaptadas 
1 1,8 l,8 4 ± 0 ,0 3 d 1,64 + 0,04cd 10 ,8± 0 ,8bc
2 1,5 1,41 ± 0,01a 1,33 ±  0,02a 4,9 ± 0,4a
3 1,5 1,53 ±0,01 ab 1,42 ± 0 ,0  lab 7 ,2 ± 0 ,8 ab
4 1,5 l ,6 8 ± 0 ,0 6 d l,5 2 ± 0 ,0 8 b c 9 ,2 +  1,1 be
5 1,5 1,61 ±0 ,03bc 1,45 ±  0,02ab 10,3 ± 0 ,8 b c
6 1,5 l,7 2 ± 0 ,0 3 d 1,51 ± 0 ,04bc 12,2 ±  1,1c
7 ' 1,4 l,7 9 ± 0 ,0 3 d 1,58 ±  0,06bc 11,6 ±  1,6c
Térm. No Adaptadas 

1 1,5 1,53 + 0,09a 1,47 + 0,09a 4,5 ±  0,1a
2 1,7 1,84 + 0,12a 1,70 + 0 ,14a 7,9 ±  0,8b
3 1,6 1,66 + 0 ,10a 1,54 + 0,01a 7,0 + 0,4b

5 Diferentes superíndices dentro de cada grupo indican diferencias 
significativas (p<0,05)
*NT x 6,25 
**(NT-NNP)x 6,25

Se encontró una proporción variable de NNP con límites 
comprendidos entre 4 ,9 y 12,2 % del N T para las FI adaptadas, 
entre 4,5 y 7,9 %  para las no adaptadas y entre 4 ,7 y 13,8 % 
para las FI de prem aturos (Tabla 1). Se observaron diferencias 
significativas tanto en los contenidos de proteína bruta y 
verdadera como en los porcentajes de N N P entre distintas 
fórmulas dentro de cada categoría.

Los valores de digestibilidad proteica oscilaron entre 59,0 
y 87,5% en las FI de prem aturos y entre 69,4 y 92,5%  en las 
de térm ino (Tabla 2), con diferencias significativas dentro 
de cada subgrupo. Se observó una tendencia inversa con el 
contenido proteico de las fórmulas. Considerando los niveles 
de proteína «verdadera» (descontando el NNP inicial de la 
fórmula), 2 de las 6 fórm ulas para prem aturos presentaron 
valores por debajo de los recom endados (2,25 g/100 Kcal)
(21) (Tabla 2). Teniendo en cuenta, además, la proporción 
que sería digerida, ninguna de las fórmulas para prematuros

superaba d icho  valor. En las fórm ulas para neonatos de 
té rm ino , se observó  que 6 de las 10 q u e  se analizaron  
c o n te n d r ía n  m e n o s  d e  1 ,80  g /1 0 0  K ca l d e  p ro te ín a s  
utilizables, m ínim o recom endado para este tipo de fórmulas
(22) (Tabla 2).

TABLA 2
Niveles de proteína verdadera (P.V.), porcentaje de 

digestibilidad y proteína digerida “in vitro” (P.DIG.) 
en fórmulas infantiles (m edia + desvío estándar)8

Formulas P.V. Digestibilidad (%) P.DIG.
(g/100 Kcal) (g/100 Kcal)

Prematuros
1 2,12 ±  0,03a 87,5 ±  2 ,5d 1,86 + 0,03ab
2 2,34 + 0,02ab 74,1 + 2 ,5bc 1,74 ± 0,02ab
3 2,62 + 0,02ab 59,0 ±  0,1a 1,55 + 0,01a
4 2,22 ± 0 ,3  la 79,5 ±  l . lc d 1,78 ±  0,25ab
5 2,84 ±  0,04b 68,2 ± 0,8b 1,93 ±  0,03ab
6 2,86 ± 0 ,14b 74,9 ± 3 ,3bc 2,14 +  0 ,11b
Térm. Adaptadas 
1 2,22 ±  0,05bcd 77,6 + 0,5abc l,7 8 ± 0 ,0 4 b c
2 1,94 + 0,03a 92,5 + 0,4c l,8 5 ± 0 ,0 2 b c
3 2,09 + 0,02abc 90,5 ±  1,8bc 1,92 +  0,02c
4 2,24 ±  0,11 bed 74,8 ±  3,5a 1,71 ± 0 ,08ab
5 2,00 + 0,02ab 75,2 + 8 ,8ab 1,55 + 0,02a
6 2,20 ±  0,06abcd 69,4 ±  4,9a 1,56 + 0,04a
7 2,42 ±  0,08d 72,0 ±  2,9a 1,72 ±  0,06ab
Térm. No Adaptadas 
1 2 ,20+  0,12a 85,1 ± 0 , lb 1,87 +  0,1 lab
2 2,54 ±  0,21a 87,8 ±  0,8b 2 ,2 3 +  0,18b
3 2 ,1 4 ± 0 ,1 4 a 73,7 + 2,8a 1,58 +  0 , l i a

§ D iferen tes superín d ices den tro  de  cad a  g rupo  ind ican  d iferen c ia s 

significativas (p<0,05).

D ISCUSIO N

Existen discrepancias en la  literatura sobre el grado de 
utilización del NNP por parte del lactante. A lgunos autores 
incluyen en el cálculo del N  disponible una parte de la urea 
y consideran que el resto del N N P estaría constituido en su 
totalidad por péptidos y am inoácidos (23), m ientras que otros 
autores recom iendan excluir totalm ente el N N P del cálculo 
de la “proteína verdadera” hasta que se conozca m ejor su 
destino metabólico (7,24). En un inform e reciente (25), un 
C om ité de Expertos reunido por el LSRO (L ife Sciences 
Research Office) recom ienda referir el contenido m ínim o de 
p ro te ín as de las F I en té rm inos de p ro te ín a  v erdadera  
ca lcu lada com o (alfa-am ino  N  x 6,25), y resa lta  que la 
inclusión de fuentes de NNP en el cálculo de dicho mínimo 
podría resultar en una cantidad insuficiente para sostener un 
crecim iento normal.

Fomon y col. (23) estudiaron los niveles de seguridad en 
la relación proteínas-energía en lactantes alim entados con
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fórm ulas elaboradas a base de leche de vaca. Concluyeron 
que hasta los 55 días de edad los valores de proteína verdadera 
oscilarían entre 1,56 y 2,14 g/100 Kcal, e irían dism inuyendo 
con la edad. En un estudio más reciente (26), estos autores 
indicaron que niveles de. 1,7 g /100 Kcal parecían resultar 
adecuados en cuanto a las ingestas proteicas pero no seguros, 
ya qu e  lle v a ro n  a un m a y o r  in c re m e n to  de p eso  y, 
probablemente, a una m ayor acumulación de grasa corporal. 
En el p resen te  es tud io , la m ayor p arte  de las fórm ulas 
superaban el nivel de 2,14 g/100 Kcal; los valores hallados 
para las fórmulas de térm ino estuvieron entre 1,94 y 2,54 g/ 
100 Kcal, m ientras que las de prem aturos variaron entre 2,12 
y 2,86 g/100 Kcal (Tabla 2).

Sin em bargo, dado que todas las fórmulas son expuestas 
a diversos tratam ien tos térm icos durante su elaboración, 
pueden producirse interacciones entre las proteínas y otros 
nutrientes que llevan a una dism inución en la disponibilidad 
d e  a m in o á c id o s  y en la  d ig e s tib i l id a d  p ro te ic a . En 
experiencias con ratas, Sarwar y col. (13) encontraron valores 
de digestibilidad entre 87 y 97%  para fórm ulas a base de 
leche de vaca. Rudloff y Lónnerdal (17), por su parte, al medir 
digestibilidad “in vitro” , tam bién en fórmulas a base de leche 
de vaca, encontraron valores más bajos, entre 69 y 84%, un 
rango sim ilar al observado en este estudio en las FI de término 
(Tabla 2).

Si se consideran los porcentajes de NNP (Tabla 1) y de 
d ig e s tib i lid a d  (T ab la  2) e n c o n tra d o s  en las fó rm u las  
estudiadas, la totalidad de las destinadas a prematuros tendría 
n iveles de p ro te ín a  u tilizab le  p o r debajo  de los valores 
recom endados de 2,25 g/100 Kcal y un 60% de las FI para 
neonatos de térm ino aportarían m enos de 1,80 g/100 Kcal de 
proteína potencialm ente utilizables (21,22).

E s ta s  ú ltim a s  o b se rv a c io n e s  p o d ría n  c o n s id e ra rse  
especulativas, ya que el m étodo de digestibilidad «in vitro» 
representa una aproxim ación a los procesos fisiológicos, y 
no tom a en cuenta diversas condiciones “in vivo”, tales como 
las características del fluido intestinal, la m otilidad y las 
peptidasas m ucosales im plicadas en la digestión, entre otros 
fac to res (27). Sin em bargo , constituyen  un llam ado  de 
atención en relación a la real utilización de las proteínas por 
p a r te  de lo s  la c ta n te s . P o r e l lo , la  e v a lu a c ió n  de la  
digestibilidad proteica sería una herram ienta útil para asegurar 
que los niveles de seguridad en la ingesta proteica no se vean 
afectados por los tratam ientos térm icos a los que han sido 
som etidas estas fórm ulas. A dem ás, sería útil incluir en el 
rótulo el % de N N P o el contenido de proteína verdadera que 
aportan las fórm ulas infantiles.
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