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Comparacion sobre los efectes del tipo de grasa
utilizada en dietas bajas en proteina o altas en
colesterol sobre la colesterolemia: influencia

del tipo de proteina
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Se alimentaron grupos de ratas albinas durante periodos de 100 a 180 dfas con dietas que di-
ferian en cuanto a si la fuente de proteina era animal o vegetal y la fuente de lipido, manteca o
acejte. Los resultados muestran que: 1) El tipo de grasa utilizada en la preparacién de dietas con-
trol no afecta el nivel del colesterol total sérico en ratas, pero si su distribucion entre las dos clases
mayores de lipoproteinas. 2) La disminucidn del contenido proteico de la dieta a 10% no es sufi-
ciente para provocar una alteracidn en los niveles de colesterol total sérico ni para producir estados
estacionarios en la ganancia de peso corporal, aunque se observan tendencias al aumento al comien-
zo de la dieta y a la disminucién en animales mayores. 3} La adicion de colesterol cristalino a las
dietas controles produjo un incremento marcado en el nivel del colesterol total sérico independien-
te de la fuente lipida. 4) Las dietas altas en colesterol con manteca produjeron un incremento mu-
cho mayor en el nivel de colesterol total sérico en ratas que dietas altas en colesterol preparadas
con aceite. 5) La adicion de colesterol a la dieta produjo una inversién del perfil normal de las
lipoproteinas plasmdticas en la rata con una fraccion de colesterol en las LDL mucho mayor que
las presentes en las HDL, 6) La adicion de colestercl dietético produce un aumento en el indice
aterogériico, que se hace superfor a la unidad y que es particularmente alto cuando la dieta se pre-
para con manteca. 7) La fuente proteica utilizada en la preparacién de las dietas influye marcada-
mente en los niveles de colesterol total sérico, obteniéndose valores mucho mds elevados cuando la
fuente es caseina, que cuando es una mezcla de colombiarina y leche en polvo. 8) E| efecto de un
exceso de colesterol dietético es sinérgico con [a presencia de protefna animal en la dieta. 9) La
utilizacién de aceite comiin de cocina parece disminuir e! colesterol que viaja en las LDL, siendo
este efecto particularmente notorio cuando a la dieta se adiciona un exceso de colesterol,
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Introduccion

La importancia que hoy dia se da al metabo-
lismo y transporte de los lipidos se debe a que és-
tos son el principal combustible inmediato vy de
reserva del organismo y a que el tipo de nutricion
y los trastornos metabdlicos modifican su manejo,
pudiendo incluso causar su depdsito en las arte-
rias, constituyendo asi un importante factor para
el desarrollo de



3

de 2% La proteina fué casefna. E| colesterol
adicionado fue puro, en estado cristalino. El car-
bohidrato provino de Maizena ®.

En un segundo experimento, los animales con-
trol recibieron Mand Solla, S.A,, gentilmente do-
nado por los fabricantes y la fuente de proteina
para las dietas B y C fue una mezcla de Colombia-
rina @ y leche en polvo Mitk ® formulada por el
Departamento de Nutricion de la Universidad del
Valle para permitir el crecimiento normal en ratas.
En ambos experimentos se tomaron grupos de 16
ratas para cada dieta. Los grupos se dividieron en
dos subgrupos formados por ocho ratas cada uno
y a uno se le suministré una de las tres dietas des-
critas mas arriba utilizando como fuente de Iipido
15% de aceite vegetal {Oleocali ®)vy al otro la
misma dieta, pero con 15% de manteca vegetal.
Los animales fueron alimentados ad /fibitum du-
rante 180 dras a partir del destete y fueron pesa-
dos cada 3 dias a lo largo de todo el tiempo que
durd el experimento..

. Se tomaron muestras de sangre de la cola cada
20 dfas a partir del destete y se determinaron los
siguientes -parametros por métodos rutinarios:
Colesterol total (10}, colesterol en HDL y LDL
(11).

tesultados

(anancia de peso

En la figura 1, se observa claramente que losani-
males que consumen una dieta baja en protefna
(10% ) presenta menor crecimiento que aquellos

_que consumen tanto la dieta control como la die-

ta alta en colesteral. Sin embargo, los animales
alimentados con la dieta baja en proteina con
manteca muestran un mayor crecimiento que
los alimentados con dieta baja en proteina con
aceite. Los animales que consumen la dieta alta
en colesterol presentan una curva similar a los
controles, pero, después de los 100 dias los ani-
maies de la dieta alta en colesterol con manteca
presentan un peso que se estabiliza hasta el tér-
mino del experimento a diferencia de los anima-
les que ingirieron la dieta alta en colesterol con
aceite. Estos resultados se acomodan a las expe-
riencias ya bien conocidas en cuanto a que dietas
bajas en proteina no sostienen el crecimiento.
ufntﬂe ane aun roandn ng sianificrativa anarers
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Fig. 1. Curva de crecimiento. Cada punto representa el promedio de

por fo menos 8 animales. CM = control-manteca; CA = Control-acei-

te; Col-M = 2% de colesterol y manteca; Col-A = 2% de colesterol y

aceite; PM = baja en proteinas con manteca; PA =baja en proteinas

con aceite

Colesterol sanguineo

En la tabla 1, se puede apreciar que no hay di-
ferencias significativas en el colesterol sérico de
ratas alimentadas con dietas controles o bajas
en protefnas cuando la fuente lipidica manteca se
cambia a aceite de soya. Los niveles de colesterol
se mantienen relativamente constantes a lo largo
del experimento aunque se observa un aumento a
los 100 dias que desaparece posteriormente.

Con el objeto de observar el efecto que una so-
brecarga de colesterol dietético pudiera tener so-
bre el colesterol circulante en dietas cuya fuente
de lipidos es manteca o aceite comerciales, se adi-
ciond un 2% de colesterol a estas dietas. Se esco-
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TABLA 1. Efecto del tipo de grasa en las diferentes dietas sobre el colesterol total sérico
en mg/dl

Control Baja proteina Alta colesterol

Dias Manteca Aceite Manteca Aceite Manteca Aceite
0 102 + 18 102 + 18 102 + 18

20 124 + 15 127 = 11 149 = 12 127 + 17 350 = 80 167 = 19
40 98 * 12 89 + 9 102 = 7 101 = 11 283 * 47 146 = 34
60 101 + 15 93 £ 14 119 + 16 120 = 12 224 = 20 172 £ 17
80 103 = 14 92 = 15 132 = 20 123 + 13 360 + 33 210 = 21
100 140 + 13 125 + 13 160 + 26 120 + 19 228 * 40 113 = 9
180 88 £ 12 115 * 17 99 = 7 100 £+ 8 440 = 62 121 + 26

Las dietas control contenian
5% de una mezcla adecuada de vitaminas y sales.
y la alta en colesterol
animales.

mente a partir del dia 20 y se mantuvo elevado
el resto del experimento.
en que aumento

durante

la proporcion
lante fue significativamente
grupos de ratas experimentales.

Sin embargo,
el colesterol
diferente para los dos
Asi, en el caso de

21% de caseina;

2% del esterol ajustandose al 100%
Promedio mas desviacién estan dar.

15% dellipido sefialado en latabla, 59% de Maizena y
La dieta baja en proteina contenia 10% de caseina

con Maizena. Cada punto corresponde a8

cias observadas entre dias distintos del experi-
mento puedan deberse a este tipo de variaciones.
Con el objeto de minimizar esta posible fuente de
error decidimos normalizar los resultados para
cada dia de observacion, haciendo el valor control

circu-

aquellas que consumieron una dieta preparada igual a 100% Y los valores experimentales un por-
con manteca, el valor oscilé entre 2, 5 Y45 veces  centaje del valor control. En la tabla 2, se obser-
del encontrado en el destete, mientras que, en el va el resultado de esta manipulacion matematica
grupo que consumié la dieta preparada con aceite, para las dietas que contienen manteca y en la ta-
el aumento maximo fue 2,1 veces el dia 80 dismi-  bla 3, para las que contienen aceite. Como se
nuyendo luego a valores que casi alcanzan los ~ puede observar en la tabla 2, no hay diferencia
valores iniciales del experimento. significativa en los niveles de colesterol sérico en
la dieta baja en proteina comparada con la dieta

Habida cuenta de que determinaciones hechas control, aunque se observa una tendencia a que

con 20 dias de diferencia requ ieren la preparacion
de nuevos reactivos en condiciones
ser exactamente

que pueden no
iguales, es posible que las diferen-

éstos valores sean mayores durante todo el tiempo
de experimento. Lo mismo ocurre cuando la
fuente de lipido es aceite (Tabla 3) aunque, en

TABLA 2. Relacién del colesterol total sérico en dietas con manteca.

Dias

dietas 0 20 40 60 80 100 180
Control

manteca 100 100 100 100 100 100 100

Baja protei-

manteca 100 96 = 15 104 £ 15 118 = 24 135 = 27 111 £ 21 113 = 17
Alta coles-

manteca 100 282 + 75 289 * 60 223 = 39 352 = 56 161 * 32 503 + 97

El valor promedio del colesterol

sangu ineo en

los controles para cada dia de muestreo se tom6é como 100% vy se

calculé el porcentaje de este valor que representaba cada una de las cifras obtenidas en los animales experimentales.
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TABLA 3. Relacion del colesterol total sérico en dietas con aceite,

Dietas 0 20 40 60 80 100 180
Control .

aceite 100 | 100 100 100 100 100 100

Baja pro

aceite 100 | 100 £ 16 113 £ 16 130 = 24 134 + 27 97 £ 18 88 £ 10
Alta co

aceite 100 167 £ 18 145 * 34 172 * 18 210 * 21 113 + 9 121 * 26

Condiciones como aparecen en la tabla 2.

este caso, después del dia 60, los valores tienden
a ser menores que en los controles como ya se
habia observado previamente en este laboratorio
(6,7).

En el caso de las dietas altas en colesterol se
confirma plenamente lo observado en la tabla 1,
va que cuando la fuente de lipido es manteca, el
colesterol sanguinec se eleva significativamente
a lo largo del experimento, pasando de un poco
mds del doble a los veinte dras, hasta superar cin-
co veces el nivel de los controles a los 180 dfas.
Sin embargo, cuando la fuente de Iipido es aceite
la elevacion en el colesterol sanguineo es mucho
menor, alcanzando apenas el doble a los 80 dias
para declinar a niveles no significativamente dife-
rentes al control a [os 100 y 180 dfas.

Colesterol en lipoproteinas

Puesto que la naturaleza hidrofébica del coles-
terol impide su solubilidad en agua, el esterol en
plasma sélo puede encontrarse en forma de par-

W mwmwiﬁnmm*j e epend

TABLA 4. Porcentajes de LDL en sangre en las
diferentes dietas

Dras 20 40 60 80 100 % Promedio
Dieta (% del total de colesteral en LDL + HDL)
Control
manteca 39 23 18 33 19 26 £ 9
Control
aceite 23 12 15 29 15 19 £ 7
Baja proteina
manteca 33 30 32 39 13 29 £ 10
Baja proteina
aceite 21 11 13 39 9 19 £12
Alta colesterol
manteca 88 84 73 84 83 82 £ ¢
Alta colesterol
aceite 59 63 58 66 50 59 = ¢

contienen manteca que en las que contienen acei-
te. La diferencia es pequefia en las dietas control
y baja en proteina, pero, es significativamente
mayor en las dietas que contienen 2% de coles-




En el caso de la dieta alta en colesterol no sélo
se agranda esta diferencia sino que se invierte cla-
ramente el patrén normal ya que ahora predomi-
nan las LDL sobre las HDL para dar un patron si-
milar al que ocurre en el humano. Nétese que,
cuando la dieta contiene manteca, un 82% del co-
lesterol viaja en forma de LDL mientras que, si
el lipido dietético es aceite, el porcentaje dismi-
nuye a 59% . Es decir, 23% mds colesterol viaja
en forma de LDL cuando la grasa es saturada que
cuando es insaturada.

Indice aterogénico

Se ha sugerido dltimamente {13) que es la rela-
cién LDL/HDL, denominada Indice aterogénico,
la que constituye un factor de riesgo en el desa-
rrollo de los ateromas y no la concentracién abso-
luta de LDL. En las ratas, el indice aterogénico
debe ser menor de 1 ya que nuestros resultados
con dietas controles y bajas en proteina demues-
tran que las HDL predominan sobre las LDL no
importando el tipo de grasa utilizada. En la tabla
5, se puede observar que en las dietas estudiadas,
el indice aterogénico es mayor cuando la dieta se
prepara con manteca gue cuando se hace con
aceite para todos los casos. Sin embargo, es po-
sible observar que los (inicos casos donde el indice
aterogénico es mayor de 1 corresponde a los de
las dietas altas en colesterol, existiendo entre &s-

tas diferencias significativas a simple vista al com-
parar los valores obtenidos para las con manteca
en relacion a las de aceite, como era de esperar de
acuerdo con los resultados que muestra la tabla 4.

TABLA 5. Indice aterogénico

Dias Control Baja proteina Alto colesterol
Manteca Aceite Manteca | Aceite | Manteca | Aceite

20 0.6 0.3 0.5 0.3 8.0 1.5

40 03 0.1 0.4 0.1 5.2 1.7

60 0.2 0.2 0.5 0.2 23 1.4

80 0.5 0.4 0.7 0.7 5.6 20

100 0.2 0.2 0.2 0.1 5.1 1.0
Promedio 0.36 0.24 0.45 0.28 5.32 1.52

El indice aterogefico s¢ obtuvo de la razén colesterol en LDLfcolesterol.

Fuente de proteina

Se ha reconocido, recientemente, que la ca-
seina puede aumentar por si sola los niveles de
colesterol sérico tanto en conejos (14) como en
humanos (15), mientras que la proteina de soya
resulta en una disminucion significativa de los ni-
veles de colesterol en el humano (15).

Ante este hecho, parecié conveniente estudiar
si el tipo de protefna de la dieta influenciaba tam-
bién el colesterol sérico de ratas alimentadas con
nuestras dietas. Con este objeto se repitid el ex-
perimento anterior utilizando como fuente de pro-

TABLA 6. Efectos del tipo de proteina de la dieta sobre colesterol sérico

mg/d}

Dieta C-M Y 85 + 11#* 74 + 10% 77 £ 6% 77 £ 13 77 + 14

L 124 + 15 98 + 12 101 £ 15 103 * 14 140 + 13 88 £ 12
C-A Y 80 = 30% 76 = 11 74 9 81 £ 12 74 = 17

Z 127 = 11 89 + 9 93 + 14 92 + 15 125 £ 13 115 + 17
P-M Y | 100 = 12% 102 = 17 97 15 88 * 16* 76 £ 9%

Z 149 £ 12 102 £ 7 119 * 16 132 £ 20 180 + 26 99 + 7
P-A Y 95 + 10%* 94 t 6 101 + 6* 92 + 17% 74 £ 5%

Z 127 £ 17 01 £ 11 120 = 12 123 + 3 120 £ 19 100 + 8
Col-M Y | 299 + 65 213 £ 45 185 £ 35 181 £ 36*% | 112 * 26*

Z | 350 = 80 283 £ 17 224 + 20 360 + 33 228 + 40 | 440 % 62
Col-A Y | 146 = 17 128 = 20 106 + 16* | 126 = 27~ | 108 + 11

Z | 167 £ 19 146 = 34 172 £ 17 210 £ 21 113 £ 9 121 * 26

Convenciones:
p <0.005,
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Y = Colombiarina-leche en polvo; Z =Caseina; * = Diferencia X vs Y p <C0.005; +=Col-M. vs Col-A(Z)
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teina una mezcla de 50% de proteina de colom-
biarina y 50% de la proteina de leche en polvo.
Los resultados aparecen en la tabla 6. Al analizar
las diferencias que aparecen en la tabla es aparen-
te, a simple vista, que los animales cuya fuente de
protefna es caseina presentan niveles de colesterol
total sérico superiores a los encontrados cuando
los animales fueron alimentados con dietas cuya
fuente de proterna provenia de la mezcla de co-
lombiarina y leche en polvo. Nétese que el au-
mento en el colesteral total sérico con dietas con-
trol que contienen caseina como Unica fuente de
proteina es estadisticamente significativo, inde-
pendientemente de la fuente de I{pido, para todos
los dias en que se obtuvieron muestras de sangre.
Si ahora analizamos el resto de los datos mostra-
dos en la tabla, podemos sefalar los siguientes
puntos: 1) independientemente del tipo de dieta
ofrecido, los niveles promedio de colesterol sérico
son siempre mas altos en las dietas que contienen
caseina como fuente de proteina. Este es un
hallazgo constante, a pesar de gue en .un buen
nimerc de puntos la diferencia no sea estadisti-
camente significativa, debido al reducido nimero
de animales v a la dispersién de los resultados.
2} Al comparar las dietas bajas en proteina cuya
fuente de protefnas era la mezcla de colombiarina

T ?ﬂhn na "nl“ﬁ.,ﬂlﬂﬂ CWlf Jqq!ﬁb‘ﬁﬂlnﬁ‘ﬁ}lﬂw

parado con el de fos animales de las otras dietas
en el presente estudio. Anteriores estudios en
nuestro laboratorio (7) y en otro laboratorio (15),
habian informado una tasa de crecimiento de cero.
Pero, en estos trabajos, los animales habfan sido
alimentados con 5% y 4.65% de caseina respecti-
vamente, mientras nosotros utilizamos 10% de ca-
sefna. Arayay colaboradores {16) mostraron que
la composicion corporal de las ratas controles
(20.79% de caseina) era comparable con la com-
posicion corporal del grupo desnutrido (4.65% de
caseina), sugiriendo una adaptacién a la desnutri-
cién por medio de un ajuste de la velocidad meta-
bélica a un ritmo que permita mantener inaltera-
do su contenido de grasa y masa magra, probable-
mente debido a una disminucidén en la actividad
de enzimas involucradas en el metabolismo pro-
teico y energético,

Por otro lado, Barnes y colaboradores (17) in-
forman crecimiento cero con 5y 10% de caseina,
pero Patillo et al (18) informa que con dietas pre-
paradas con 2.5, 10, 15 y 25% de lactoalbdmina
como fuente de proteina hay ganancia de peso
en los animales que los consumen. Estas discre-
pancias sugieren una ampliacién en esta parte de
la investigacidn para trata de discernir las posibles
causas de estas diferencias,

N

pudo apreciar gue no se presentan diferencias sig-
nificativas entre ellas adn cuando el promedio del
colesterol sérico era mayor en las bajas en protei-
nas, o que también habia sido observado cuando
comparamas el mismo tipo de dieta con caseina
como fuente de proteina. 3) Al comparar las die-
tas altas en colesterol, cuya fuente proteicaera la
mezcla de proteina se vuelve a observar que la pre-
sencia de aceite impide el dramdtico aumento del
colesterol sérico que se observa cuando la fuente
de lipidos es manteca, De lo anterior, se desprende
aue el efecto de un alto colesterol dietético es
sinérgico con la presencia de caseina como fuente
de proteina sobre los niveles de colesterol sérico
y que el aceite dietético logra contrarrestar par-
cialmente el aumento de colesterol producido en
estas condiciones.

Discusion

Es interesante sefalar que, a pesar de que no
hay diferencias significativas en colesterol total
cuando la fuente de I{pido es manteca o aceite, si
aparecen diferencias en cuanto a la fraccion de
lipoproteinas que lo transporta.

Nuestros experimentos no permiten sefialar la
razdn de este comportamiento, pero los hallaz-
gos pueden ser de gran importancia prictica. Si,
como han sugerido Tall y Small (13) y Glomset
{(19), las HDL remueven el colesterol de sobra en
el organismo y lo llevan al higado para su elimi-
nacion, una mayor cantidad de HDL en sangre
deberia asegurar la ausencia de depésito de coles-
terol en [as arterias. Por otro lado, las LDL que
llevan colesterol a tejidos extrahepaticos pueden
depositar su colesterol en la intima arterial dando
asi origen a la placa ateromatosa, cuando se en-
cuentran en exceso y se dan otras condiciones

aue adn no han_sido completamente definidas.____________
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con el nivel de LDL circulante. En este sentido,
podria sugerirse un efecto protector del aceite de
cocina, aun en dietas bajas en colesterol. Esta
conclusién se aprecia mejor en las dietas altas en
colesterol, ya que en ellas se observa el papel pro-
tector del aceite tanto en el colesterol total como
en el transportado por LDL, Datos similares han
sido comunicados previamente con otras especies
utilizando grasas poliinsaturadas (20).

Puesto que los valores absolutos de una subs-
tancia en la sangre, medidos a lo largo de un pe-
riodo largo de tiempo, pueden ser afectados por
causas aienas al fenémeno gue se estd estudiando,

hallados durante los primeros 80 dias, mientras
que ¢l bajo valor encontrado el dia 100 es signifi-
cativo con un p menor de .001. Este hallazgo se
puede interpretar como si la rata tuviera un meca-
nismo homeostatico muy eficiente que permitiria
disponer del exceso del colesterol dietético en
forma tal que después de tres meses se normalizan
los valores del esterol en lasangre. La cifra elevada
que encontramos a los 180 dias en los animales
cuya dieta tiene proteina animal, sin embargo,
indicaria que ese mecanismo homeostdtico puede
ser superado cuando el animal continda consu-’
miendo grandes cantidades de colesterol.

e




guineos y mantenerlos aln después de seis meses
de este tipo de ingesta. En caso de que este me-

canismo  funcione en sujetos humanos en la
misma forma, el hallazgo seria sumamente impor-
tante en la prevencion de enfermedades cardiovas-

como son las
consumidas en nuestro medio.

culares con dietas altas en colesterol,
cominmente

Los hallazgos que se muestran en las tablas 4y
5 pueden ser particularmente interesantes en este
sentido. Glomset (19) ha propuesto que los nive-
les elevados de HDL tienden a proteger contra la
aterogénesis 'y que hay una correlacion positiva
entre el nivel de LDL y el riesgo de desarrollar ate-
romas. Nuestros experimentos confirman obser-
vaciones de otros investigadores (22) en el sentido
de que las sobrecargas de colesterol aparecen prin-
cipalmente en LDL. Esto se hace particularmente
llamativo en nuestros experimentos, puesto que
en la rata normal, y al contrario de lo que ocurre
en el humano, predominan las HDL sobre las
LDL. Sin embargo, como se mostré en resulta-
dos, en las ratas alimentadas con dietas altas en
colesterol  independientemente de la fuente de
lipido, se invierte el patrén de lipoproteinas vy
las LDL predominan sobre las HDL. Como lo de-
mostramos en otro trabajo (8), estas LDL, sin em-
bargo, son diferentes a las LDL normales para
rata.

Las diferencias que se observan en el coleste-
rol presente en LDL y en HDL en dietas control
con manteca 0 con aceite es de particular interés,
especial mente al tener en cuenta que no se en-
cuentran diferencias significativas en el coleste-
rol total en las dietas. Sieste resultado se pudiera
extrapolar a sujetos humanos, se podria sugerir
que aun en dietas esencialmente libres de coles-
terol, el uso de aceite como fuente de lipido po-
dria disminuir las LDL y aumentar las HDL. Es
muy importante validar esta hipotesis con sujetos
hu manos vegetarianos.

Dietas bajas en proteina

Estudios previos hechos en nuestro laboratorio
mostraron que ratas alimentadas con dietas bajas
en proteina presentaban niveles de colesterol san-
gu ineo menores o mayores que las control depen-
diendo de la edad del animal (6, 7). Los resulta-
dos que se muestran en este trabajo confirman esos
hallazgos y los extienden. En efecto, lo observa-
cion de los datos normalizados de la tabla 6 mues-
tra que, a los 20 dias de la dieta, los niveles de co-

lesterol no son significativamente  diferentes del

Salud Uninorte. Barranquilla (Col.), 2 (3): 139 -148, 1985

control cuando la fuente de proteina es caseina
y ligeramente superiores cuando es colombiarina.

A partir del dia 40 y hasta el 80 se observa en to-
dos los casos una tendencia al aumento para a par-
tir del dia 100 volver a valores similares o meno-
res que los control. Esta observacion puede tener
interés en vista del hallazgo de Tripathy y colabo-
radores (23) de que los pacientes humanos des-
nutridos tienen niveles de colesterol menores que
los considerados  normales.

El relativamente pequefio efecto de una dieta
con 10% de prote ina es un tanto sorprendente
por cuanto se ha informado que es
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