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RESUMEN

Se ha estudiado la evolucion, a lo largo del primer mes de vida, de la ex-
crecion urinaria de una serie de aminoacidos que son importantes como para-
metros bioquimico-nutricionales, en 41 nifios prematuros y pequefios para la
edad gestacional o distroficos, estudiandose también los indices mas utiliza-
dos para establecer una situacién de malnutricion.

Todos los recien nacidos evolucionaron satisfactoriamente, presentando
un crecimiento normal y unos parametros biol6gicos adecuados.

La excrecion de 3-metil-Histidina y Glicocola aumenta a lo largo del
tiempo, lo que indica que los nifios distroficos estan recibiendo una ingesta
adecuada para su recuperacion.

Los nifios prematuros presentan un aumento significativo en la excrecion
de Alanina, probablemente debido a un fallo en su metabolizacion. Los ami-
noacidos ramificados neutros presentan un aumento en la excrecion con res-
pecto al momento del nacimiento en los nifios distroficos, lo que parece indi-
car una normalizacion del metabolismo muscular de estos nifos.

El indice BCA esta disminuido a los 15 dias en los nifios distroficos con
respecto a los prematuros, lo que indica el caracter de malnutridos de los pri-
meros, recuperandose en ambos favorablemente al mes de vida. Igual recupe-
racion se observa en el indice Glicocola/Valina.
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SUMMARY

The evolution of a series of aminoacids in urinary excretion, important as
biochemical-nutritional parameters, has been studied in 41 preterm and low-
birth-weight infants during the first month of life. Index commonly used as
indicators of malnutrition have also been studied.

All the infants who have been studied, had a satisfactory evolution, pre-
senting normal growth and adequate biological parameters.

The excretion of 3-metyl-His and Gly, increases progressively with time,
which indicates that the low-birth-weight infants are receiving an adequate in-
take for recovery. |

The preterm infants present a significant increase in Alanine excretion
which is probably due to a lack in its metabolism. The excretion of branched
chain aminoacids is increased in low-birth-weight infants according to the mo-
ment of birth. This points out towards a normalization of muscle metabolism
in these infants.

BCA index, is decreased at 15 days after birth in low-birth-weight infants
respecting to the preterm infants, what shows the malnourished state of the
former, but is favorably recovered after the first month in both cases. The sa-
me recovery is observed in the Gly/Val index.

INTRODUCCION

Segun la Organizacién Mundial de la Salud, se consideran nifios de bajo
peso aquellos que al nacer pesan menos de 2.500 g. (1, 2, 3). Dentro de esta de-
nominacion se pueden hacer 2 grandes grupos: el de los nifios pretérmino o
prematuros, que son aquellos que nacen antes de las 37 semanas de gestacion,
y el de los nifios pequefios para la edad gestacional o distroficos, que son
aquellos que nacen después de las 37 semanas de gestacion, pero que no alcan-
zan los 2.500 g. de peso.

Ambos grupos de nifios son muy diferentes entre si, a pesar de esa carac-
teristica comun que es su bajo peso. Asi, el nifio pretérmino muestra una serie
de caracteristicas especiales, debidas al estado de inmadurez que presentan mu-
chos de su 6rganos, mientras que el nifio distr6fico es un ser perfectamente
maduro.

Por otra parte, la prematuridad no siempre esta correlacionada con una
malnutricibn materna o con un insuficiente aporte del carbono y nitrégenos
necesarios para el crecimiento y el metabolismo oxidativo del feto, mientras
que en el nifio distrofico si existe una malnutricién, condicionada por una en-
fermedad o una alimentacion deficiente de la madre, que de alguna manera le
impide tener un aporte normal de nutrientes al feto.

Por lo tanto es l6gico considerar que el metabolismo de estos dos tipos de
nifios sea diferente, sobre todo al nivel de los compuestos nitrogenados, y esto
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significa que también seran diferentes sus requerimientos nutritivos, tanto
desde un punto de vista cualitativo como cuantitativo, lo cual serd muy impor-
tante a la hora de establecer una alimentacion adecuada.

Existen muchos estudios sobre las necesidades nutritivas de los nifios pre-
maturos, pero muy pocos sobre los nifios distr6ficos y menos ain comparan-
do ambos tipos de niiios (4,5,6,7,8,9,10).

Por todo ello, en el prente trabajo hemos realizado durante los treinta
primeros dias de vida, un estudio comparativo de la excreciéon de aminoacidos
en orina, en nifios prematuros y distroficos. Hemos estudiado aquellos ami-
noacidos que tienen mayor importancia como parametros bioquimico-
nutricionales y se han determinado una serie de indices basicos para establecer
una situacion de malnutricion. .

De forma general, se puede considerar que las concentraciones de ami-
noacidos en orina, son reflejo de las correspondientes al plasma, siendo un ti-
po de muestra mucho mas facil de obtener que el plasma, sobre todo si se tiene
en cuenta el pequefio volumen total de sangre que se les puede extraer a estos
nifos.

MATERIAL Y METODOS

Se estudian 41 recién nacidos procedentes de la Seccion de Pediatria del
Hospital Clinico San Cecilio de la Universidad de Granada, divididos en dos
grupos: Grupo 1 formado por 29 recién nacidos prematuros y Grupo 2 forma-
do por 12 recién nacidos a término bajos de peso para su edad gestacional (dis-
troficos). Todos fueron alimentados ¢’ad libitum’’ con leche materna.

La edad gestacional se ha determinado por la fecha de la ultima regla y/o
por el método de Dubowitz (11), basado en la aplicacion de numerosos test
para el estudio de las caracteristicas morfologicas y neurologicas del recién na-
cido.

Para obtener los correspondientes aminogramas, se han utilizado mues-
tras de orina de 24 horas, de los grupos anteriores de neonatos, tomadas a los
15 y a los 30 dias de vida respectivamente.

La determinacion de creatinina en orina, se realiz6 por una técnica colori-
métrica basada en la reaccion de Jaffé (12).

La determinacion de los aminoacidos se realizoé por una cromatografia en
columna de intercambio i6nico a alta presion, en un autoanalizador de ami-
noacidos Chromaspeck-J-180 (Rank Hilger) y la deteccion se hizo por fluori-
metria. El proceso analitico usa basicamente ortoftaldialdehido, que reaccio-
na con cada uno de los aminoacidos, para dar lugar a la formacion de un com-
puesto fluorescente. La deteccion de los compuestos fluorescentes se lleva a
cabo mediante un fluorimetro, el cual transforma la sefial de absorcion del
compuesto, en una seial eléctrica proporcional a la cantidad de aminoacidos
presentes, que es transmitida a un registrador grafico y a un integrador (13).



488 ARS PHARMACEUTICA

El tratamiento estadistico consistid6 en un analisis de varianza doble y
comparacion de medias mediante un test ‘‘a posteriori’’ de Scheffe.

RESULTADOS Y DISCUSION

Todos los recién nacidos en este estudio, evolucionaron satisfactoriamen-
te. Asi, presentaron un crecimiento normal en peso, talla y perimetro craneal,
como también fue normal el comportamiento de los parametros bioldgicos
habituales. .

En el presente trabajo, se ha estudiado la evolucion en la excrecion urina-
ria, de aquellos aminoacidos que tienen importancia a la hora de establecer si-
tuaciones de malnutricién, en nifios prematuros y distroficos, durante el pri-
mer mes de vida.

Los valores obtenidos se recogen en la Tabla I. Como se puede observar,
la Histidina y su derivado metilado la 3-metil-Histidina, aumentan a lo largo
del tiempo estudiado, tanto en prematuros como en distréficos. Estos resulta-
dos concuerdan con los obtenidos por nosotros en suero, difiriendo de los ni-
fios mormales, en los cuales se mantiene la concentracion de Histidina durante
el primer mes de vida (9).

El resultado de la 3-metil-Histidina es importante ya que es un buen indi-
cador de situaciones de malnutricion (14,15). En resultados anteriores (8), ha-
biamos demostrado que los nifios distréficos excretan menor cantidad de este
aminoacido, al nacer, que los nifios normales, lo que concuerda con la tesis de
que estos nifios nacen malnutridos. Sin embargo, esta excrecion va aumentan-
do a lo largo del primer mes de vida, con valores parecidos a los de los nifios
prematuros, lo que nos indica que estos nifios estan recibiendo una ingesta
adecuada para su recuperacion.

Estos resultados coinciden con los obtenidos por Rassin y cols. (16) en ni-
fios prematuros alimentados con distintas dietas, en los cuales el aumento en
la excrecion era mayor de acuerdo con una cantidad creciente de proteina in-
gerida.

La concentracion de Glicocola aumenta a lo largo del tiempo, en los dos
tipos de nifios, lo cual nos puede servir como indice de que la ingesta proteica
esta siendo adecuada, ya que la concentracion circulante de este aminoacido,
y por tanto su excrecion, disminuye cuando existe un aporte proteico excesivo
17).

En el caso de la Alanina, también existe un aumento en la excrecion a lo
largo del tiempo, el cual es significativo en el caso de los nifios prematuros.
Este hecho se podria explicar por una actividad muy reducida de la Alanina-
amino-transferasa en este tipo de recién nacidos (18) y por tanto, este aminoa-
cido aumentaria en plasma por falta de metabolizaciéon concluyendo en una
mayor excrecion del mismo.
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Con respecto a los aminoacidos ramificados, nosotros habiamos encon-
trado valores menores en nifios distroficos que en normales, en el momento
del nacimiento (9), lo que confirmaba el hecho de que estos nifios sufren mal-
nutricion proteica. Sin embargo, en este trabajo encontramos que los valores
van aumentando a lo largo del tiempo, lo que indica una normalizacion del
metabolismo muscular en estos nifios.

Existen muchos indices de malnutricion basados en el aminograma plas-
matico (19,20). Puesto que se considera que los aminoacidos excretados en la
orina, son reflejo de los existentes en el plasma, hemos estudiado algunos de
los mas significativos de estos indices.

El indice BCA, representa la suma de las concentraciones de los aminoa-
cidos alifaticos neutros de cadena ramificada (Valina, Isoleucina y Leucina).
Estos tres aminoacidos esenciales, tienen una enorme importancia como sus-
tratos para la sintesis proteica (21). Este concepto ha sido basado sobre obser-
vaciones clinicas, demostrando que la falta de desarrollo y el balance negativo
de nitrogeno, puede ser atribuido a una inadecuada ingesta de estos tres ami-
noacidos.

El interés en el metabolismo de los BCA se ha visto estimulado, por estar
implicados en circunstancias como la inacion, deprivacion proteica, malnutri-
cion proteico-energética, diabetes, alcoholismo, traumas y transtornos hepati-
cos, todos ellos produciendo notables alteraciones en las concentraciones plas-
maticas de estos aminoacidos (22).

En la figura 1 se observa que a los 15 dias, los BCA estan mas disminui-
dos en los nifos distroficos que en los prematuros, lo que concuerda con el ca-
racter de malnutridos de los primeros, pero en ambos se presenta un aumento
a lo largo del tiempo, lo que indica una evolucion favorable, aumento que 16-
gicamente es mayor en los prematuros, donde se alcanzan diferencias signifi-
cativas.

Los otros tres indices estudiados: Alanina/Leucina (fig. 2),
Alanina/BCA (fig. 3) y Glicocola/Valina (fig. 4), tienen un comportamiento
similar, lo cual, sobre todo en el caso del Glicocola/Valina, es importante, ya
que este indice esta muy aumentado en los nifios distroficos en el momento del
nacimiento, debido a la malnutricién intrauterina que presentan (10) y el lento
aumento sufrido a lo largo del tiempo, es una demostracion de la perfecta re-
cuperacion de estos nifios con el aporte dietario que estan recibiendo.
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Fig. 1.- Estudio comparativo a lo largo del tiempo del indice BCA
en orina de nifios Prematuros [J y Distroficos @.
*p <0.02 (nivel de significacion frente a los Prematuros de
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Fig. 2.-Estudio comparativo a lo largo de! tiempo del indice
Alanina/Leucina en orina de nifios Prematuros [1] y Distro-
ficos A.
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Fig. 3.-Estudio comparativo a lo largo del tiempo del indice
Alanina/BCA en orina de nifios Prematuros [] y Distrofi-
oos 2.
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Fig. 4.-Estudio comparativo a lo largo del tiempo del indice
Glicocola/Valina en orina de nifios Prematuros [J y Distro-
ficos A2.
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Tabla I.- Niveles de aminoacidos medidos en orina de nifos Prematuros y Distroficos de 15
y 30 dias de vida.

Aminoacido Prematuros Distroficos
15 dias 30 dias 15 dias 30 dias

HISTIDINA 1.560.18 (30) 2.4810.35(7) 1.3110.14(12) 2.581.0.59(7)
3-METIL-HISTIDINA  0.50*0.18 (14) 1.0910.31(6) 0.4810.07(7) 1.5110.78(7)
GLICOCOLA 13.31+ 1,91 (28) 22.1117.21(7) 9.9011.32(9) 23.97113.52(6)
ALANINA 3.4410.33 (27) 6.151.1.40(8)* 2.70+.0.42(9) 7.98+5.52(7)
VALINA 0.23+0.04 (17) 0.381.0.04(8) 0.19+0.04(10) 0.3510.20(6)
ISOLEUCINA 0.0910.01 (17) 0.320.17(7)* 1.1010.02(10) 0.16.10.02(6
LEUCINA 0.2810.04 21) 0.520.21(7) 0.16_70.03(10) 0.50*0.30(6)

Los valores ( moles/mg. de creatinina) corresponden a las medias © S.E.M. El nimero de
muestras se indica entre paréntesis.
* p 0.01: nivel de significacion de los Prematuros de 30 dias frente a los de 15 dias.
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