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Capitulo 1: Introduccion 1

Capitulo 1:
Introduccion

La poblacién mundial aumenta rapidamente a pesar de la escasez de tierra, agua y recursos
alimentarios, siendo mas importante que nunca, ser capaces de definir de manera exacta la
cantidad y calidad de las proteinas requerida para satisfacer las necesidades nutricionales
humanas y para describir de manera adecuada la proteina suministrada por los ingredientes de
los alimentos, alimentos completos, alimentos como fuente exclusiva y dietas mixtas. El ajuste
entre el suministro dietético y las necesidades de proteina es vital para mantener la salud y el
bienestar de las poblaciones.

En 1989, la Consulta de Expertos conjunta FAO/WHO sobre la Evaluacién de la Calidad
de las proteinas recomendé el uso del método PDCAAS (Protein Digestibility Corrected Amino
Acid Score: puntuacion de los aminoacidos corregida por la digestibilidad de la proteina) para
evaluar la calidad de la proteina. Al calcular los PDCAAS, la puntuacién del aminoacido
limitante (es decir, la proporcién del primer aminoacido limitante en un gramo de la proteina
del alimento objeto del estudio y el valor en la proteina de referencia o el valor del
requerimiento) se multiplica por la digestibilidad de la proteina, con la intencidon de valorar
hasta qué punto la proteina de la dieta puede satisfacer la demanda de aminodcidos y permitir
la prediccidn de la utilizacion de dicha proteina. El método PDCAAS ha sido utilizado durante
veinte afios y se ha comprobado su valor considerable en la practica. Sin embargo, se han
reconocido y discutido sus limitaciones y se han acumulado nuevas recomendaciones
cientificas sobre este tema, por lo cual parece oportuno revisar la adecuacion de los PDCAAS y
su aplicacidn en relacién con otros métodos para estimar la calidad de las proteinas de la dieta.

Fue en este contexto cientifico cuando tuvo lugar la Consulta de Expertos FAO/WHO
sobre la Evaluacion de la Calidad de las Proteinas en Nutricion Humana en Auckland, Nueva
Zelanda, desde el 31 de marzo al 2 de abril de 2011. Esta consulta siguié directamente al
Simposio Internacional sobre la Proteina de la Dieta en la Salud Humana (Auckland, Nueva
Zelanda, 27-30 de marzo de 2011) en el que se discutieron numerosos temas relevantes para
la Consulta. La Agenda adoptada por la Consulta se adjunta como Apéndice | y los miembros
de la Consulta figuran en el Apéndice II.

Se adoptaron los objetivos provisionales de este encuentro, que fueron los siguientes:

1. Revisar la eficacia y el uso del método PDCAAS para evaluar la calidad de las proteinas
desde su adopcién por el grupo de expertos en 1989 y la publicacidon posterior en
1991.

2. Revisar los aspectos problematicos y las limitaciones del método PDCAAS publicados
en la literatura cientifica.
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2 de la FAO.

3. Revisar las ventajas y las desventajas de los métodos alternativos para evaluar la
calidad de la proteina.

4. Proporcionar justificaciones y recomendaciones para aceptar, rechazar y/o modificar
el método PDCAAS.

5. Establecer recomendaciones para las valoraciones y las aplicaciones de la calidad de la
proteina.

6. Recomendar investigaciones adicionales sobre la valoracién de la calidad de las
proteinas de acuerdo con las necesidades emergentes o con los nuevos progresos
cientificos tal como han sido identificados por el grupo de expertos.

7. Revisar los métodos de calculo de los PDCAAS y puntuaciones relacionadas asi como su
uso en la practica, y considerar la necesidad de revisiones o modificaciones basadas en
el conocimiento y la experiencia generados en las dos ultimas décadas.

El Comité de Expertos reconocié que este informe contribuye a ampliar los
conocimientos exhaustivos incluidos en los informes previos de FAO/WHO sobre el tema y en
la mas amplia literatura cientifica reciente. Como en informes anteriores, la tarea principal de
esta consulta ha sido proporcionar a la FAO herramientas para abordar las cuestiones practicas
sobre materias tales como la adecuacion de la provisién de alimentos, objetivos para la politica
sobre alimentacion y nutricién y las normas que deben aplicarse en el etiquetado y en la
regulacién de la calidad de las proteinas para las poblaciones en condiciones normales, asi
como proporcionar una perspectiva sobre la funcidn potencial de la proteina en relacién a la
salud, bienestar y condiciones clinicas en las distintas etapas de la vida.

El objetivo de un informe de este tipo es proporcionar una valoracion objetiva del
estado actual del conocimiento cientifico en esta area y, por consiguiente, aconsejar para
conseguir la mejor practica. Naturalmente, en este proceso, se han identificado lagunas en el
conocimiento. Por eso, este informe constituye otro paso importante en el proceso del
progreso continuo. En este contexto, el informe proporciona recomendaciones para
investigaciones futuras.

Al presentar este informe, el Comité de Expertos era consciente de las opiniones
expresadas en el trabajo y en las ensefianzas del fallecido Profesor John C Waterlow, un
pionero en este campo, de que los resultados de este trabajo deberian ser dirigidos, primero y
principalmente, a combatir el hambre y la malnutricién en todas sus formas. Este ha sido el
principio global que ha guiado al Comité.

El Comité recuerda con tristeza la muerte reciente del estimado miembro de la misma,
Dr Malcolm Fuller. La coleccion de publicaciones cientificas de 2012 como Suplemento Especial
del British Journal of Nutrition (Supplement: Dietary Protein for Human Health), que
proporciond los antecedentes cientificos a la Consulta de Expertos y que ha sido dedicada a su
memoria.

Paul J Moughan
Presidente de la Consulta
Septiembre, 2012
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Capitulo 2:

Resumen de los hallazgos clave de la
Consulta de Expertos de la FAO 2011
sobre la evaluacion de la calidad de las
proteinas en nutricion humana

En 1989 la Consulta conjunta de Expertos FAO/WHO sobre la Evaluacion de la Calidad de las
proteinas recomendd el uso de los PDCAAS (puntuacion de los aminoacidos corregida por la
digestibilidad de la proteina) para la evaluacién de la calidad de las proteinas en humanos. Al
calcular los PDCAAS, la puntuacion del aminodcido limitante se multiplica por la digestibilidad
de la proteina con la intencidon de valorar hasta qué punto la fuente de proteina puede
satisfacer la demanda de aminoacidos y permitir la prediccién de la utilizaciéon de la proteina
de la dieta. El método PDCAAS ha sido utilizado durante veinte afos y ha demostrado su
considerable valor en la practica. Sin embargo, se han reconocido sus limitaciones y se han
acumulado nuevos hallazgos cientificos, por lo que es oportuno revisar su adecuacién a los
PDCAAS.

Ha sido en este contexto cuando ha tenido lugar la Consulta de Expertos de la FAO sobre
la Evaluacion de la Calidad de las Proteinas en Nutricion Humana en Auckland, Nueva Zelanda,
desde el 31 de marzo al 2 de abril de 2011. Los hallazgos principales de esta Consulta se
resumen a continuacion.

2.1. HALLAZGOS CLAVE
e En la evaluacién de la calidad de las proteinas de la dieta, los aminodcidos de la dieta
deben ser considerados como nutrientes individuales y siempre que sea posible, en las
tablas de alimentos deben proporcionarse los datos para los aminoacidos digestibles o
biodisponibles sobre la base de su individualidad.

e Se recomienda una medida nueva de la calidad de las proteinas (DIAAS: puntuacion de
los aminoacidos indispensables digestibles) para reemplazar a los PDCAAS. Los DIAAS
se definen asi: % DIAAS = 100 x [(mg del aminoacido indispensable digestible de la
dieta en 1 g de la proteina de la dieta / (mg del mismo aminodacido de la dietaen 1 g de
la proteina de referencia)].

La utilizacién de la digestibilidad de los aminoacidos, tanto ileal como fecal, puede estar
sujeta a limitaciones importantes, pero, consideradas en su conjunto, la digestibilidad ileal de
la proteina o del aminodacido (determinada en el ileon terminal al final del intestino delgado)
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refleja mejor las cantidades de los aminodcidos absorbidos y debe ser utilizada al calcular los
DIAAS. La digestibilidad debe basarse en la digestibilidad ileal verdadera de cada aminoacido
determinada preferiblemente en humanos y, si no es posible, en cerdos o en ratas en
crecimiento, en este orden.

Cuando se trata de alimentos susceptibles de sufrir dafios durante su procesamiento, se

debe utilizar el contenido en lisina “reactiva” en vez de la lisina “total” para el calculo de los
DIAAS. lIgualmente se debe utilizar la digestibilidad ileal verdadera de la lisina reactiva

(disponibilidad de lisina) en vez de la lisina total.

Los patrones de puntuacion de aminodcidos (es decir, los patrones de aminodcidos de la
proteina de referencia) recomendados para calcular los DIAAS son los siguientes:

e Lactantes (desde el nacimiento hasta los 6 meses), patrén de la leche materna (Tablas
4y 5 de este informe).

e Nifios pequefios (desde los 6 meses hasta los 3 afios), patron para los infantes de 6
meses y mayores (Tabla 5 de este informe).

e Nifios mayores, adolescentes y adultos, patron para los nifios entre 3 hasta 10 afos
(Tabla 5 de este informe).

A efectos reguladores se recomiendan dos patrones de puntuacion: la composicién en
aminodcidos de la leche materna para las formulas de lactantes; y el patron para los nifios
pequefios (de 6 meses hasta los 3 afios) (Tabla 5 de este informe) para los otros grupos.

Al elaborar los DIAAS, debe calcularse la relacién para cada aminoacido indispensable de la
dieta y designar como DIAAS al valor mas bajo. Los valores de DIAAS pueden estar por debajo
(o en algunas circunstancias, por encima) del 100 %. Los valores por encima del 100 % no
deben ser truncados, excepto cuando los calculos de DIAAS se realicen para ingesta de
proteina o aminodcidos para dietas mixtas o alimentos como unica fuente.

e Una coleccidon de la informacidon actual disponible sobre la digestibilidad ileal
verdadera de los aminodacidos de los alimentos para humanos fue recopilada y
valorada, como parte de la funcidn de la Consulta de Expertos, sobre su adecuacion
para la aplicacidon practica en el calculo de los DIAAS.

Tras la valoracidon de la coleccion de datos sobre la digestibilidad ileal de los
aminodcidos se llegd a la conclusién de que los datos disponibles eran insuficientes
para apoyar la aplicacidon en la practica de la digestibilidad ileal verdadera de los
aminodcidos para el calculo de los DIAAS (aunque su uso se mantiene, en principio).

Se necesitan urgentemente mds datos (determinados en humanos y modelos
animales) sobre la digestibilidad ileal verdadera de los aminodcidos de los
alimentos para humanos. Se necesitan también comparaciones entre especies
(humanos, cerdo, rata) de la digestibilidad ileal verdadera de los aminoacidos.
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Si los datos obtenidos a partir de estos estudios apoyan de manera convincente la
puesta en practica de la digestibilidad ileal, debe llevarse a cabo la valoracién del
impacto potencial de esta recomendacion sobre la salud publica.

e Se recomienda que la FAO convoque un grupo de trabajo de manera urgente para
acordar un protocolo experimental que permita la consecucion de una base de datos
mas solida sobre la digestibilidad ileal verdadera de los aminodacidos de los alimentos
para humanos. También, que se acuerde un método para la valoracién del impacto
potencial del uso de los datos de la digestibilidad ileal verdadera de los aminoacidos. El
protocolo debe incluir recomendaciones sobre la mejor practica de la determinacion
de la digestibilidad ileal verdadera de los aminoacidos basada en los ensayos en
cerdos.

e Se recomienda que la FAO establezca un grupo de trabajo formal para revisar las
metodologias para el analisis de aminodcidos y que proporcione una orientacién hacia
la estandarizacidn internacional. Se recomienda que se actualice la publicacién de
1970 de la FAO “Amino Acid Contents in Food and Biological Data on Proteins”
(contenido en aminodacidos de los alimentos y datos biolégicos sobre proteinas) sobre
la base de incluir de forma continuada los valores, cuando estén disponibles, sobre
digestibilidad de proteinas (fecal e ileal), digestibilidad ileal de aminoacidos y DIAAS.

e Hasta que la base de datos acordada sobre la digestibilidad ileal verdadera de los
aminoacidos de la dieta humana esté disponible, la calidad de las proteinas de los
alimentos para humanos y de las dietas deberia ser valorada usando los DIAAS, pero
también deberian utilizarse los valores de digestibilidad fecal de la proteina cruda.
Entretanto, los valores para los aminoacidos digestibles individuales de la dieta
deberian ser calculados utilizando los valores de digestibilidad fecal de la proteina
cruda aplicados al contenido en aminodcidos de la dieta.

e Serd necesario apoyo financiero para la agenda de investigacidn anteriormente
descrita (comparacion de la digestibilidad ileal verdadera de los aminodcidos entre
especies y desarrollo de una base de datos sobre la digestibilidad ileal verdadera de los
aminoacidos en la alimentacion humana). Es de esperar que este apoyo sea
proporcionado urgentemente por el sector privado junto con las agencias técnicas y
normativas de Naciones Unidas, agencias gubernamentales multilaterales, bilaterales y
nacionales, y organizaciones para el bienestar publico. Si no se asignan los recursos
correspondientes de manera adecuada, estas recomendaciones para la aplicacion de
los DIAAS deberian ser revisadas ya que los DIAAS y las conclusiones de este informe
se basan en un sistema de la digestibilidad y la disponibilidad ileal verdadera de los
aminoacidos.
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El método DIAAS se recomienda para la valoracion de la calidad de las proteinas de la
dieta a efectos reguladores. El informe estudia el uso de los DIAAS en relacion a las
alegaciones nutricionales.

El informe hace recomendaciones para investigaciones futuras en esta area.
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Capitulo 3:
Antecedentes de la Consulta

3.1. PRINCIPALES REVISIONES CIENTIFICAS SOBRE LA METODOLOGIA PARA LA
EVALUACION DE LA CALIDAD DE LAS PROTEINAS

Introduccion

La evaluacion de la calidad de las proteinas tiene como objetivo determinar la capacidad de las
fuentes alimentarias de proteina para satisfacer los requerimientos de proteina y nitrégeno
aminico de los aminodcidos indispensables, es decir, para satisfacer las necesidades
metabdlicas de aminoacidos y nitrogeno (véase la Figura 1). Los requerimientos de proteina se
definen en la actualidad como la ingesta necesaria para satisfacer las necesidades metabdlicas
para el mantenimiento del organismo, que a su vez esta indicado por el equilibrio nitrogenado
en los grupos de edad correspondientes mas los requerimientos asociados con las necesidades
proteicas para el crecimiento normal de lactantes y adolescentes, y para mujeres embarazadas
y durante la lactancia.

FIGURA 1. Modelo del metabolismo de las proteinas en humanos de la WHO/FAO/UNU (2007)
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Asi, las Unicas medidas realmente validas de la calidad de las proteinas para humanos son las
gue valoran directamente la eficacia de las diferentes fuentes proteicas para un crecimiento
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normal o que valoran otras funciones dependientes de una nutricién proteica adecuada en los
individuos que representan a la poblacién objeto de estudio. Sin embargo, a pesar de esta
definicion de la situacion ideal, la valoracidon de la calidad de las proteinas en los grupos de
poblacién humanos en las décadas pasadas se han basado en los enfoques indirectos que
implican tanto los ensayos in vitro como los estudios metabdlicos en animales o humanos que
pueden ser usados de manera rutinaria y segura para predecir la utilizacion de aminoacidos y
proteinas. Para asegurar la exactitud y una aplicacion amplia, los métodos de rutina deben
incluir todos los pardmetros bdsicos que determinan colectivamente la calidad de una
proteina: cantidades absolutas y relativas de los aminodcidos indispensables de la dieta (IAA),
digestibilidad de la proteina y la biodisponibilidad de los aminoacidos (Harper, 1981).

3.2. CONFERENCIA DE AIRLEE (1981)

Las principales revisiones y evaluaciones de los métodos para la valoracién de la calidad de la
proteina, incluyendo los basados en el crecimiento de ratas y el balance nitrogenado, asi como
las técnicas de puntuacion de aminoacidos fueron estudiadas en la conferencia de Airlee de
1981 patrocinada por la Howard University, la USDA y la US Nacional Science Foundation
(Boadwell et al., 1981); por el Codex Committee on Vegetable Proteins (Comité Codex sobre
proteinas vegetales), que tuvo lugar entre 1982 y 1989 (Codex Alimentarius Commission,
1989); por la FAO/WHO (1991, 2001) y por la WHO/FAO/UNU (2007). En la conferencia de
Airlee se acordd de forma general que el método PER (Protein Efficiency Ratio: proporcion de
eficiencia proteica) método que deberia ser reemplazado por uno mas preciso y apropiado.
Aunque el método RNPR (Relative Net Protein Ratio method: método para la valoracién de la
proporcién de proteina neta relativa) se ha considerado como una mejora sobre el método
PER, un método mas adecuado para evaluar la calidad proteica de los alimentos es el basado
en la comparacion del contenido en aminoacidos de los alimentos con los requerimientos de
aminodcidos del ser humano (sistema de puntuacion de los aminoacidos), (Harper, 1981). Se
recomendé también que la puntuacion de aminodcidos debiera ser corregida por la
digestibilidad incompleta de la proteina y por la no disponibilidad de los aminodcidos
individuales, especialmente los mas susceptibles al dafo durante el procesado y cocinado
antes de su consumo. Este congreso reconocié la necesidad de investigaciones futuras para
estandarizar la metodologia de los andlisis de aminoacidos, mejorar los métodos para la
determinacidn de la digestibilidad de la proteina y la biodisponibilidad de los aminodcidos y
para profundizar en la investigacion de los requerimientos de aminoacidos en humanos con el
objetivo de desarrollar un patrén exacto de puntuacién de aminoacidos (Bodwell et al., 1981).

3.3. DELIBERACIONES DEL COMITE DEL CODEX SOBRE PROTEINAS VEGETALES EN
RELACION A LA VALORACION DE LA CALIDAD DE LAS PROTEINAS (1982-1989)

Las recomendaciones de la conferencia de Airlee fueron recogidas por el CCVP (Codex
Alimentarius Commision, 1989), que fue establecido para desarrollar estandares
internacionales del Codex (incluyendo los requerimientos de la calidad proteica) para los
productos proteicos vegetales. Se formd un grupo de trabajo especifico para la medida de la
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calidad de las proteinas (“Ad Hoc” Working Group on Protein Quality Measurement) con el fin
de dirigir una investigacién cooperativa para identificar los métodos mds prometedores para la
evaluacion de la calidad de las proteinas de los alimentos. En estudios colaborativos
organizados por la USDA (Bodwell et al., 1989) se estudiaron diecisiete productos proteicos en
los aspectos siguientes: perfil de aminoacidos, digestibilidad de aminodcidos y proteinas
(mediante métodos in vitro y de balance nitrogenado en ratas), disponibilidad de aminoacidos
(por métodos quimicos y métodos de crecimiento en rata, Escherichia coli y Streptococcus
zymogenes) e indices de calidad proteica basados en los valores de PR, NPR, RNPR, NPU y BV
obtenidos en ratas al destete de crecimiento rapido. La USDA organizé también estudios inter-
laboratorios sobre las determinaciones de la calidad de las proteinas para analizar la
adecuacion de los métodos in vitro (McDonough et al., 1990a) y para estandarizar los métodos
del balance nitrogenado en rata (McDonough et al., 1990b). Los resultados de estos estudios y
de otros estudios relacionados fueron discutidos en la Quinta Sesion del CCVP que tuvo lugar
en 1989 en Ottawa, Canada.

Basandose en las recomendaciones del “Ad Hoc” Working Group on Protein Quality
Measurement”, el CCVP en su Quinta Sesién ya citada acordd que, dado que los valores de los
requerimientos de los aminodacidos indispensables de la dieta habian sido identificados por la
FAO/WHO/UNU (1985) y que este informe habia sugerido que la calidad de una proteina
puede ser pronosticada mediante la comparacidon entre su composicidn en aminoacidos y el
patron de los requerimientos humanos de aminodacidos (es decir, la puntuacidon en
aminoacidos corregida por su digestibilidad basada en la digestibilidad fecal verdadera de la
proteina obtenida por el método del balance nitrogenado en la rata), por tanto, este enfoque
era el mas aconsejable para la valoracién rutinaria de la calidad proteica de las proteinas
vegetales y de otros productos alimentarios (Codex Alimentarius Commisién, 1989). La
puntuacién en aminodcidos se basé en la cantidad del primer aminodcido limitante, y su
calculo incluia el uso del patrén de requerimientos aconsejado por la FAO/WHO/UNU (1985)
para los nifios en edad preescolar obtenida en estudios realizados por la INCAP (Institute of
Nutrition of Central America and Panama: Instituto de Nutricién de Centroamérica y Panam3)
entre las décadas de los 60 y 70 del siglo XX (Viteri, 2010). Debido a que los métodos
propuestos para la determinacién de la calidad de las proteinas tienen amplias implicaciones
mas alld del alcance especifico de la CCVP, este comité reconocia la necesidad de pedir
resultados a la comunidad cientifica en general en relacién a la cuantificacién de los
aminodcidos, medidas de la digestibilidad de la proteina y de la disponibilidad de los
aminodcidos y de las correlaciones respectivas en humanos. De acuerdo con lo anterior, la
CCVP recomendd en su Sesién Quinta en 1989 que se deberia convocar una Consulta de
Expertos FAO/WHO/UNU para revisar la metodologia para la valoracion de la calidad de la
proteina. Dicha consulta fue pedida para revisar los resultados y las recomendaciones de la
investigacion dirigida por el Codex “Ad Hoc” Working Group on Protein Quality Measurement, y
para evaluar la utilidad de los métodos PDCAAS en la valoracién de la calidad de las proteinas
en nutricion humana.
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3.4. CONSULTA CONJUNTA DE EXPERTOS FAO/WHO SOBRE LA EVALUACION DE LA
CALIDAD DE LA PROTEINA (1989)

Una Consulta de Expertos Conjunta FAO/WHO sobre la Evaluacion de la Calidad de las
Proteinas tuvo lugar en Bethesda, MD entre los dias 4 y 8 de diciembre de 1989. Los objetivos
de este encuentro fueron: revisar los conocimientos actuales sobre la valoraciéon de la calidad
de la proteina, discutir las técnicas diversas utilizadas en la valoracion de la calidad de las
proteinas alimentaria y evaluar la puntuacién especifica de los aminodcidos corregida por la
digestibilidad de la proteina (PDCAAS), el método recomendado por la CCVP. El informe de
esta Consulta Conjunta de Expertos FAO/WHO fue publicado en 1991. Se concluyd que el
PDCAAS era el método regulador mas aconsejable para valorar la calidad de las proteinas en
alimentos y férmulas infantiles. Se concluyé ademas que, ya que este método esta basado en
los requerimientos humanos de aminodcidos, resulta intrinsecamente mas apropiado que los
ensayos animales para predecir la calidad de los alimentos. Por tanto, la Consulta recomendd
que se adoptara el PDCAAS como método preferente para medir la calidad de las proteinas en
nutricion humana. Otras conclusiones y recomendaciones de esta Consulta (FAO/WHO, 1991)
se indican a continuacién:

Andlisis de los aminoacidos de los alimentos

1. La Consulta de 1989 reconocid que se han hecho avances significativos en la
estandarizacidn de las metodologias para la determinacién de los aminoacidos.

2. Se sefialé que los métodos para la determinacion de los aminoacidos en los
alimentos requieren tres hidrélisis estandarizadas incluyendo hidrélisis de la
proteina no oxidada para la determinaciéon de todos los aminoacidos excepto
triptofano, metionina y cisteina; hidrolisis acida de la proteina oxidada para la
determinacidon de metionina y cisteina; e hidrélisis alcalina de la proteina no
oxidada para la determinacién de triptéfano (AOAC, 2000). La hidrélisis debe ser
seguida por la separacidon y cuantificacion de los aminodcidos liberados por
cromatografia de cambio iénico (IEC) utilizando resinas de intercambio de cationes
y derivacién post-columna (por un analizador comercial de aminodcidos o sistema
HPLC) o por derivacién pre-columna seguida de HPLC de fase inversa.

3. La estandarizacion de los métodos de analisis puede proporcionar valores con un
coeficiente de variacion (CV) dentro de los laboratorios de aproximadamente un 5
% y entre laboratorios de aproximadamente un 10 % para la mayoria de los
aminodcidos. Esta variabilidad se considerd aceptable para el cdlculo de la
puntuacién de aminoacidos.

4, Se sefialé la necesidad de realizar estudios futuros para estandarizar los
procedimientos de hidrdlisis y oxidacién, y para incrementar la exactitud de los
procedimientos con el propdsito de reducir la variacidon entre laboratorios.

5. Se recomendaron los ensayos colaborativos y los analisis comparativos de los
métodos nuevos de HPLC.

6. Se recomendd que los resultados de aminodcidos deberian ser comunicados como
mg de aminoacido/g N o mg aminodacido/g proteina utilizando el factor de
conversion nitréogeno-proteina de 6.25. No se recomendd el uso de otros factores
especificos de proteina de alimentos.



Capitulo 3: Antecedentes de la Consulta 11

Se recomendd a la FAO la actualizacion de su publicacidn titulada “Amino Acid
Content of Foods and Biological Data on Proteins” (contenido en aminoacidos de
los alimentos y datos bioldgicos sobre proteinas, FAO 1970) asi como la realizacion
de nuevos analisis de aminoacidos en fuentes locales de alimentos para los que
existan datos insuficientes.

Se recomendd que se elaboraran tablas nacionales de composicién de
aminodcidos de productos alimenticios, definidos claramente en términos de
composicion y procesado.

Requerimientos de aminoacidos y patron de puntuacién

1.

La Consulta de 1989 reconocid que el patrén de puntuacidon de aminoacidos propuesto
en 1985 (FAO/WHO/UNU, 1985) para los nifios de edad preescolar era el mas
aconsejable para su utilizacion en la evaluacion de la calidad de las proteinas de la
dieta para todos los grupos de edad, excepto lactantes.

Se sefialé también que el perfil de aminoacidos de la leche humana madura deberia
ser la base del patrén de puntuacién para valorar la calidad de las proteinas en los
alimentos para lactantes menores de un afio de edad, considerando que el crecimiento
y el estado metabdlico de los lactantes alimentados exclusivamente con leche materna
fue fijado como estandar normativo tanto para el crecimiento como para las
necesidades nutricionales entre 0-6 meses.

Se sefialé también que la recomendacidn para los dos patrones de puntuacién de
aminodcidos utilizados para lactantes y para los demas grupos de edad deben ser
considerados como provisionales hasta que los resultados de nuevas investigaciones
confirmen su adecuacién o se exija su revision.

Se recomendd que se realizaran nuevas investigaciones para confirmar los valores de
requerimientos de aminodcidos y proteinas para lactantes y nifios en edad preescolar
establecidos en la actualidad, y para definir los requerimientos en aminoacidos de los
nifios en edad escolar, adolescentes y adultos; y que estos programas de investigacion
internacionales para determinar los necesidades humanas de aminodcidos, fueran
coordinados por FAO/WHO.

Consideraciones sobre digestibilidad

1.

3.

La Consulta de 1989 encontré similitudes en la capacidad de humanos y ratas para
digerir los alimentos. Por eso concluyé que la digestibilidad verdadera de la proteina
cruda es una aproximacion razonable para la digestibilidad verdadera de la mayoria de
los aminodcidos (determinada por el método del balance nitrogenado en la rata) en
dietas basadas en fuentes animales de proteina, cereales, semillas oleaginosas,
legumbres o mezclas de fuentes de proteina. Por tanto, se recomendd que las
puntuaciones de aminodcidos fuesen corregidas Unicamente por la digestibilidad
verdadera de la proteina.

La Consulta acordd que el método del balance nitrogenado en la rata era el método
practico mds aconsejable para predecir la digestibilidad de la proteina en humanos.

Se recomendd ademds que se emprendiera una investigacion para comparar los
valores de digestibilidad proteica entre humanos y ratas con alimentos idénticos.
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Se recomendd que se llevaran a cabo nuevas investigaciones para perfeccionar y
evaluar los procedimientos in vitro mas prometedores para estimar la digestibilidad de
la proteina; y que cuando no pudieran utilizarse los estudios de balance nitrogenado
en humanos, deberian usarse los métodos estandarizados del balance fecal en rata de
Eggum (1973) o McDonough et al. (1990b).

Deben realizarse determinaciones de digestibilidad para productos o procesos nuevos.
Sin embargo, los valores establecidos de digestibilidad proteica de los alimentos bien
definidos pueden obtenerse de las bases de datos publicadas para su uso en
valoraciones rutinarias de la calidad proteica de alimentos por el procedimiento de la
puntuaciéon en aminodcidos, con tal de que se hayan establecido todos los criterios
toxicoldgicos y de seguridad. Ademads, debe establecerse una base de datos para la
digestibilidad proteica de los productos crudos y procesados.

Se estimuld a la realizacién de nuevas investigaciones para perfeccionar y evaluar los
métodos in vitro mas prometedores para predecir la digestibilidad proteica, tales como
los de Satterlee et al. (1979) y el de Pederson y Eggum (1983).

Se reconocié que los valores de digestibilidad de aminoacidos obtenidos por métodos
fecales son inexactos en comparacién con los obtenidos por andlisis ileal para la
mayoria de los aminodcidos de la mayor parte de productos alimentarios. En algunos
estudios se ha sefialado que hay una sintesis neta de metionina y lisina en el intestino
grueso. Asi, dependiendo de los aminodacidos de los alimentos, sus valores de
digestibilidad obtenidos por andlisis fecal estan sobreestimados (que es lo mas
habitual) o subestimados cuando se comparan con los obtenidos por analisis ileal.
Aunque se reconocid que la medida de la digestibilidad fecal de aminodcidos y
proteinas tenia deficiencias, se considerd que este método era todavia superior en la
practica al método de andlisis ileal. Esta decisidon estaba basada en las dudas relativas a
la contribucién y variaciones de las secreciones de proteinas en el ileon terminal.

Recomendaciones globales de la Consulta de Expertos FAO/WHO (publicado en 1991)

3.5.

Basandose en las conclusiones que se acaban de mencionar, la Consulta acordd que el
método PDCAAS es el mas aconsejable para la evaluacion rutinaria de la calidad global
de la proteina en humanos. Por ello, se recomendd la adopcién de este método como
método oficial a nivel internacional.

CONSULTA DE EXPERTOS FAO/WHO/UNU SOBRE LOS REQUERIMIENTOS DE
PROTEINAS Y AMINOACIDOS EN NUTRICION HUMANA) (ROMA 2001, GINEBRA
2002, PUBLICADO COMO UN INFORME FAO/WHO/UNU EN 2007).

Los objetivos principales de esta Consulta fueron: “revisar, aconsejar y actualizar los

requerimientos de proteinas y aminoacidos para todos los grupos de edad (lactantes, nifios,

adolescentes, adultos y ancianos), y para las mujeres durante el embarazo y la lactancia;

revisar y desarrollar las recomendaciones sobre los requerimientos de proteinas en la salud y

en la enfermedad, incluyendo sus implicaciones para los paises en desarrollo; y desarrollar



Capitulo 3: Antecedentes de la Consulta 13

recomendaciones sobre la calidad de las proteinas y el etiquetado, con respecto a los niveles
de los nuevos requerimientos, para su uso mundial y en el Codex Alimentarius”.

Desde su adopcién por la FAO/WHO en 1991, el método PDCAAS ha sido aceptado
ampliamente pero ha sido criticado también por una serie de razones. En la preparacion para
la Consulta de Expertos sobre los Requerimientos de Proteinas y Aminodacidos en Nutricion
Humana, los expertos se reunieron en un encuentro preliminar que tuvo lugar en Roma en
2001 formando varios grupos de trabajo. Uno de estos grupos (Working Group 5) estudid,
entre otros temas, los resultados analiticos sobre proteinas, calidad proteica y etiquetado de
alimentos.

Este grupo de trabajo 5, en un informe no publicado, valoré la validez de las criticas
sobre el método PDCAAS. Estas criticas incluyeron:

1. El método PDCAAS no acredita los valores extra nutricionales para las proteinas de
calidad alta.

2. El método PDCAAS sobreestima la calidad proteica de los productos que contienen
factores antinutricionales.

3. El método PDCAAS no tiene en cuenta de manera adecuada la biodisponibilidad de los
aminoacidos.

4. El método PDCAAS sobreestima la calidad de las proteinas de dificil digestion
suplementadas con aminodcidos limitantes, y de las proteinas limitantes en mds de un
aminoacido.

Después de estudiar las criticas mencionadas sobre el método PDCAAS, el grupo de
trabajo realizd las siguientes observaciones y recomendaciones:

1. Existen dos usos distintos de los datos de calidad de la proteina: valoracién de la
capacidad de las dietas para satisfacer los requerimientos humanos de proteina y de
aminoacidos; y la valoracién de la adecuacion a efectos reguladores de los alimentos y
de los productos alimenticios vendidos a los consumidores.

2. Los aminoacidos deben ser considerados como nutrientes individuales, y la evaluacion
final del valor nutricional de las proteinas deberia basarse en los datos sobre
aminodcidos en comparacién con los requerimientos. Esto requeriria el uso de ajustes
por la digestibilidad de proteinas y/o aminodcidos y por su disponibilidad.

3. Existen datos suficientes sobre la digestibilidad de las proteinas de los alimentos y
estos datos deberian ser recopilados. Sin embargo, la informaciéon sobre la
digestibilidad y biodisponibilidad de los aminodcidos es insuficiente. Hasta que se
disponga de datos suficientes sobre los aminoacidos digestibles en los alimentos, la
inclusion de correcciones para la digestibilidad de la proteina seria util a efectos
nutricionales para predecir la informacidn sobre los niveles de aminodcidos digestibles.
Esto deberia indicar la capacidad de las fuentes de proteinas especificas para
complementar las fuentes proteicas deficientes en aminoacidos indispensables
especificos.
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10.

Hasta que los datos sobre los aminodacidos digestibles en los alimentos estén
disponibles, la digestibilidad de la proteina deberia considerarse como una buena
aproximacion a la biodisponibilidad de los aminodcidos en las dietas mixtas para
humanos realizadas a partir de alimentos convenientemente procesados (que
contengan cantidades minimas de residuos de factores antinutricionales). En tales
casos, el método PDCAAS debe ser el preferido para la prediccion de rutina de la
calidad de la proteina.

El método PDCAAS puede ser inapropiado para la prediccién rutinaria de la calidad de
las proteinas de alimentos como Unica fuente (tales como formulas infantiles y
formulas para nutricidn enteral) y para fuentes novedosas de proteina que contengan
niveles altos de factores antinutricionales conocidos, tanto los de origen natural como
los formados en su procesado. Debido a que los niveles altos de factores
antinutricionales (factores presentes en los alimentos que no son nutrientes y pueden
alterar la digestion o el metabolismo) pueden tener un efecto adverso sobre la
digestibilidad de los aminodcidos y la utilizacién de la proteina, el uso del método
PDCAAS podria sobrevalorar la calidad proteica de los productos que contengan estos
factores. Es necesario establecer los limites superiores de seguridad de los factores
antinutricionales.

A efectos reguladores, el método PDCAAS tampoco es apropiado para la prediccion de
la calidad de las proteinas de los ingredientes de alimentos con alta calidad proteica
porgue no reconoce su valor nutricional como suplementos para proteinas de baja
calidad; por tanto, el método PDCAAS deberia ser revisado para permitir valores
superiores a 100 para los ingredientes alimenticios.

Se deben emprender estudios adicionales para estandarizar los procedimientos de
hidrélisis y oxidacién con el fin de mejorar la exactitud y reducir las variaciones
interlaboratorios en los analisis de aminodcidos. Deben realizarse estudios de
colaboracién sobre los métodos ampliamente utilizados de HPLC para la
determinacidn de aminodacidos tales como la derivacidon pre-columna con PITC
(fenilisotiocianato). Ademas, se deberia desarrollar un método estandarizado oficial
para la determinacidon de aminodcidos en alimentos, heces y digesta ileal.

Se deberian iniciar investigaciones para comparar los valores de digestibilidad ileal de
aminodcidos entre los ensayos en humanos y en modelos animales con alimentos
idénticos. Ademas, deberian desarrollarse procedimientos estandarizados de medida
de digestibilidad ileal, asi como deberian generarse datos suficientes sobre alimentos
que facilitaran el reemplazamiento del método fecal por el método ileal. La
digestibilidad ileal se define como la desaparicién de un nutriente entre la boca y el
final del intestino delgado (ileon terminal) mientras que la digestibilidad fecal se define
como la desaparicion de un nutriente entre la boca y el final del tracto digestivo.

La publicacion "Amino Acid Contents of Food and Biological Data on Proteins”
(contenido en aminoacidos de los alimentos y datos bioldgicos sobre proteinas, FAO,
1970) deberia ser revisada con datos nuevos e informacién adicional sobre los factores
de conversién nitréogeno-proteina, asi como valores de digestibilidad de aminoacidos
donde fueran aplicables.

Las recomendaciones que se acaban de sefialar para revision junto con la recopilacion
adicional de datos e investigaciones complementarias deberian mejorar la utilidad del
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método PDCAAS; y aconsejan nuevos ensayos in vitro o biolégicos adecuados para la
prediccién rutinaria de la calidad de las proteinas alimentaria que serian aplicables a
todo tipo de alimentos utilizados en nutricién humana.

Recomendaciones globales

Teniendo en cuenta las deficiencias encontradas en el método PDCAAS sefialadas
anteriormente, se recomendd que se convocara una nueva Consulta de Expertos FAO/WHO
sobre la evaluacién de la calidad de las proteinas para volver a examinar la validez del método
para la valoracién de la calidad de las proteinas de alimentos; y se aconsejé la realizacién de
revisiones adecuadas y/o que se adoptara un ensayo bioldgico que pudiera ser aplicable a
todos los tipos de alimentos utilizados en las dietas humanas.

En el informe final de la Consulta, publicado en 2007, el método PDCAAS fue aprobado
con modificaciones minimas para el método de calculo, pero surgieron algunas dudas al
respecto que se detallan a continuacion:

En informes anteriores, los patrones de puntuacion se calculaban dividiendo los valores
de los requerimientos de aminodcidos por el nivel seguro de ingesta proteica. Sin embargo, de
manera mas reciente se han elaborado patrones de puntuacién basados en los valores de
requerimientos de aminoacidos, que generalmente reflejan mejor las estimaciones de la media
de requerimientos. Este enfoque se basa en los valores obtenidos por Hegsted (1963) a partir
de los analisis de regresidon de los datos del balance nitrogenado. Por tanto, los patrones de
puntuacion del informe FAO/WHO/UNU (2007) se basaron en los valores de requerimientos de
aminodcidos divididos por los requerimientos medios de proteina.

Se propusieron nuevos patrones de puntuacién para 4 grupos de edad, incluyendo
lactantes, nifios en edad preescolar (1-2 afos), nifios mayores y adolescentes (4-18 afios) y
adultos (> 18 afios).

Una segunda duda estaba relacionada con la correcciéon de la digestibilidad proteica
fecal en contraposicion a la ileal en el célculo de los PDCAAS. En la introduccién del informe
final, la digestibilidad de la proteina de la dieta ha sido revisada en ambos términos, ileal y
fecal. Se argumentd que la digestibilidad es mucho mas compleja de lo asumido, ya que existe
un intercambio considerable del nitrogeno proteico, aminodacidos y urea entre los contenidos
sistémicos y el lumen intestinal, tal como se muestra en la Figura 1 sobre el modelo del
metabolismo nitrogenado global en humanos. En este contexto se plantearon dos importantes
cuestiones.

En primer lugar, la “digestibilidad ileal” (la diferencia entre los aminodcidos de la dieta y
los que aparecen en el ileon terminal) es, en el mejor de los casos, una aproximacién bruta a la
utilizacidn de las sustancias nitrogenadas en el intestino delgado. Esto se debe a que existe un
flujo de magnitud considerable de compuestos nitrogenados enddgenos en el lumen del
intestino delgado (posiblemente hasta 70-100 g de proteina diaria) que se mezcla con los
aminoacidos de la dieta, siendo ambos sustancialmente absorbidos hasta que llegan al ileon
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terminal. Se sefiald, sin embargo, que existen metodologias que permiten la determinacion de
los aminodcidos ileales enddgenos y la correccion de los valores de digestibilidad de
aminodcidos para este componente.

En segundo lugar, estudios de marcadores indican que el nitrégeno fecal procede de un
“pool” de nitrégeno que incluye no solamente los efluentes ileales y algunos residuos del
consumo de los alimentos de la dieta, sino también células y mucinas procedentes de la
descamacion del colon, asi como compuestos nitrogenados aportados por la circulacidn
sistémica, especialmente urea y posiblemente, acido Urico y creatina. Este nitrégeno esta
presente en las heces principalmente como proteina microbiana en cantidades que se han
mostrado ser en algunas ocasiones mucho menores que las estimadas de influjo total de
nitrégeno por el colon, debido a la recaptacién considerable de este nitrdgeno. Ademas,
estudios en humanos han mostrado que el nitrégeno fecal es en cierto grado, una funcion de
la biomasa bacteriana en el colon, y que esta biomasa esta relacionada con el consumo de
almidéon resistente de la dieta y de polisacaridos distintos al almidén (non-starch
polysaccharide: NSP), que se utilizan como fuentes energéticas para el desarrollo de las
bacterias coldnicas que utilizan el nitrégeno procedente de de la recuperacion de la urea.
Debido a que la recaptacion del nitrégeno a partir del colon se produce fundamentalmente
como amoniaco, que vuelve a entrar en el “pool” metabdlico como se muestra en la Figura 1,
su excrecidn final puede incluir la urea urinaria. De hecho, existen evidencias de que cuando
las dietas humanas contienen grandes proporciones de alimentos vegetales y NSP, hay una
relacidn inversa entre la excrecién de nitrégeno urinario y fecal. Tomados en su conjunto,
estos datos indican que el nitrégeno fecal no puede ser utilizado como una medida fidedigna
de digestibilidad cuando las dietas humanas contienen grandes cantidades de hidratos de
carbono no digestibles. Se concluydé que ambos conceptos, digestibilidad ileal y digestibilidad
fecal, pueden estar sujetos a limitaciones importantes, especialmente cuando se necesite
determinar el valor nutricional critico de alimentos al margen de satisfacer los requerimientos
dietéticos. Se concluyd que los métodos de valoracidn de la digestibilidad de la proteina de la
dieta en nutricién humana no pueden ser utilizados con confianza para el desarrollo de
opciones nutricionales, a no ser que se hayan tenido en cuenta adecuadamente las
limitaciones de las suposiciones subyacentes.

En contra de estos antecedentes, se examind el problema del uso de la digestibilidad
ileal en contraposicion a la fecal observando especialmente los informes de la literatura
cientifica acerca de las diferencias ileo-fecales de importancia practica en animales no
rumiantes como cerdos y ratas, y la aplicabilidad de estas observaciones a los humanos
(Darragh y Hodgkinson, 2000; Moughan, 2003), asi como las diferencias ileo-fecales
observadas en humanos (Rowan et al., 1994; Gaudichon et al., 2002; Moughan, 2003). Se
recomendd que, mientras que la digestibilidad fecal pudiera seguir siendo considerada como
una medida apropiada de la digestibilidad global del nitréogeno, es improbable que constituya
una medida exacta de la digestibilidad de los aminoacidos.

Una tercera duda estd relacionada con la biodisponibilidad reducida de algunos
aminoacidos, como la lisina, que puede ser transformada quimicamente durante el procesado
de alimentos. Se observé que la correccion de la digestibilidad de la proteina en el célculo de
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los valores PDCAAS puede no tener en cuenta esta reduccién en la biodisponibilidad. Por
tanto, se reconocié la necesidad de disponer de un ensayo especifico en estos casos para
medir de forma exacta la digestibilidad de la lisina. Para ello se considerd aconsejable un
ensayo especifico de la lisina “reactiva”, que la distingue de la lisina biolégicamente no
biodisponible por haber sufrido la reaccidn de Maillard (Moughan y Rutherfurd, 1996;
Rutherfurd et al., 19972; Rutherfurd y Moughan, 1998; Moughan, 2003).

Una cuarta duda, importante y controvertida, esta relacionada con el truncamiento de la
puntuaciéon de aminodcidos y por consiguiente, con el valor de PDCAAS. Se argumentd que
este procedimiento elimina cualquier diferencia nutricional entre los alimentos ricos en
proteina tales como leche y soja, aunque las concentraciones reales de aminodacidos
indispensables de importancia, que pueden ser limitantes en algunas dietas, son mas altos en
la leche que en la soja. Esto podria reconocerse al dar a las fuentes individuales de proteina
una puntuacién de aminoacidos > 1 (o > 100). En el informe FAO/WHO de 1991 no se utilizé el
truncamiento para el célculo de la puntuacién de aminoacidos pero se aplicd, en cambio, para
el calculo de los valores PDCAAS, lo que origind una confusidn considerable.

El valor PDCAAS deberia predecir la eficacia global de la utilizacion de la proteina
basdndose en dos componentes, digestibilidad y valor biolégico (BV: nitrogeno retenido
dividido por nitrégeno digerido). El argumento que subyace bajo este enfoque es que la
utilizacion de cualquier proteina estd limitada inicialmente por su digestibilidad, que
determina la cantidad global del nitrégeno absorbido procedente de los aminoacidos de la
dieta; y el BV describe la capacidad de los aminodacidos absorbidos para satisfacer la demanda
metabdlica. Para cualquier cantidad de nitrégeno absorbido, lo mejor que se puede lograr es
que el patron de aminodcidos satisfaga exactamente los requerimientos, de tal modo que
todos los aminoacidos sean utilizados. Ademas, se seifalé que mientras la puntuacion se
determina solamente para el contenido en aminodcidos indispensables, la demanda
metabdlica estd determinada por estos aminodcidos y por el nitrédgeno no indispensable de la
dieta. Esto significa que cuando alguno o todos los aminoacidos indispensables estan
presentes en exceso con relacién a la demanda, la mezcla absorbida podria ser desequilibrada
y limitada por los aminodcidos dispensables. Por tanto, el valor bioldgico no debe exceder
nunca 1 6 100. A este respecto, no deberian utilizarse nunca valores de PDCAAS > 1 6 100 para
dietas mixtas o alimentos completos.

Se considerd también que el célculo de la puntuacidon de aminoacidos para una mezcla
de proteinas de la dieta requiere una clarificacidn, especialmente cuando varia la digestibilidad
de las proteinas individuales. En este caso, la puntuacién de los aminodcidos se calcula para la
mezcla a partir de su perfil global de aminoacidos sin identificar la puntuacién de las proteinas
correspondientes. Basandose en el principio de que la primera etapa limitante es la
digestibilidad de la proteina, la puntuacidn de aminodcidos para una mezcla proteica deberia
calcularse a partir del peso medio del contenido en aminoacidos digestibles. Esto contrasta con
las recomendaciones del informe FAO/WHO de 1991.

El informe final (WHO/FAO/UNU, 2007) concluyé que existen varios aspectos sobre la
evaluacién de la calidad de las proteinas que requieren mayores consideraciones. Se
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recomendd que deberia realizarse un informe técnico nuevo sobre el listado completo de la
digestibilidad y la puntuacién de aminodcidos de las proteinas alimentarias basados en los
datos actuales de la composicion en aminoacidos, y sobre los nuevos patrones de puntuacion
(derivados del informe WHO/FAO/UNU de 2007). Sin embargo, se sugirié que deberian ser
aplicados los principios discutidos en el informe. Es decir, la calidad de las proteinas deberia
ser valorada en términos de los PDCAAS calculados a partir de la mejor estimacién de la
digestibilidad de la proteina y la puntuacién de aminoacidos, basados en la comparacién entre
la composicién en aminodacidos de la proteina digestible con el patrén de puntuacién adecuado
al grupo de edad. Ademas, cuando esos valores de PDCAAS son usados para ajustar las
ingestas de la mezcla dietética para conseguir un nivel seguro, la puntuacién de la mezcla no
deberia ser mayor de 1 6 100. Sin embargo, se consideréd que los casos en los que las
puntuaciones no truncadas de aminodcidos fueran > 1 6 100 para fuentes individuales de
proteinas requeririan una evaluacién adicional.

Desde el informe FAO/WHO (1991), se han realizado avances significativos en los
métodos para el andlisis de aminoacidos en los alimentos y para determinar su digestibilidad.
Ademas, el grupo de trabajo 5 de la Consulta de Roma de 2001 recomendd que la proteina
debe ser medida como la suma de los residuos de los aminodcidos individuales (el peso
molecular de cada aminoacido menos el peso molecular del agua) mas los aminoacidos libres.
Ya que no hay un método internacional oficial de la AOAC (Association of Oficial Analytical
Chemists: Asociacion Oficial de Quimicos Analiticos) para el analisis de aminoacidos de
alimentos, se requeriria un consenso cientifico e investigaciones colaborativas para alcanzar
este objetivo.

Consulta FAO 2011

Basandose en las deliberaciones del grupo de trabajo FAO/WHO (2011) y la Consulta de
Expertos WHO/FAO/UNU sobre los Requerimientos en Proteinas y Aminoacidos que tuvo lugar
en 2002 y cuyos resultados se publicaron en 2007, se decidid celebrar una nueva Consulta de
Expertos de FAO para la evaluacion de la proteina de la dieta, dirigida especialmente a estudiar
los objetivos principales de las consultas anteriores que permanecian sin resolver. Con este fin
tuvo lugar una Consulta de FAO en Auckland, Nueva Zelanda en 2011, inmediatamente seguida
por un simposio internacional sobre la Proteina de la Dieta en la Salud Humana (/nternacional
Symposium on Dietary Protein for Human Health) organizado por el Riddet Institue, Massey
University, Nueva Zelanda, FAO, Roma y Health Canada, Ottawa.
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Capitulo 4:

Hallazgos y recomendaciones de la
Consulta de Expertos FAO 2011 sobre la
evaluacion de la calidad de las proteinas
en nutricion humana

4.1. SIGNIFICADO Y CONVENIENCIA DE LOS PDCAAS EN LA PRACTICA Y
TRUNCAMIENTO DE LOS PDCAAS

Existe un interés creciente sobre los efectos metabdlicos de los aminoacidos individuales
especificos de la dieta, y por esta razén es importante disponer de una informacién exacta de
las cantidades contenidas en las proteinas alimentarias de aminodcidos digestibles o
preferiblemente biodisponibles. Se recomienda, por tanto, que los aminodcidos de la dieta se
traten como nutrientes individuales y, hasta donde sea posible, que los datos sobre los
aminodcidos digestibles o biodisponibles sean proporcionados en las tablas de alimentos
sobre la base de su individualidad.

En el contexto de las dietas completas y la adecuacién nutricional de una proteina de un
alimento o de una mezcla de proteinas alimentarias, la cuantificacién del valor nutricional de
una proteina debe reflejar su capacidad para satisfacer las necesidades metabdlicas de los
aminodcidos individuales y del nitrégeno. Una vez mas, la proteina de la dieta deberia
considerarse como una fuente de aminoacidos en su calidad de nutrientes individuales. El
objetivo de la Puntuacién de Aminoacidos es predecir la calidad de las proteinas en términos
de su capacidad potencial para proporcionar el patron adecuado de los aminoacidos
indispensables de la dieta. La capacidad real de la proteina para satisfacer las necesidades de
aminodacidos requiere la correccidon por su digestibilidad y disponibilidad. Aunque no se
discuten los principios generales inherentes al calculo de los valores de los PDCAAS, el uso de
un simple valor de la digestibilidad de una proteina cruda para corregir la cantidad de cada
aminoacido indispensable individual por su digestibilidad se considera una limitacién, ya que
hay importantes diferencias cuantitativas entre la digestibilidad de la proteina cruda y la de los
aminodcidos individuales dispensables e indispensables. En este caso, la exactitud en el célculo
de la Puntuacion de Aminoacidos puede aumentarse usando los datos apropiados de
digestibilidad o biodisponibilidad para cada aminoacido individual indispensable. Se necesita,
por tanto, la utilizacion total de la informacién actualmente disponible. Una limitacidon
adicional inherente al uso de los PDCAAS es que la correccion para la digestibilidad esta basada
en la estimacién de la digestibilidad de la proteina cruda determinada sobre la totalidad del
tracto digestivo (es decir, digestibilidad fecal). Aunque, como se ha discutido anteriormente
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(Seccion 3), tanto la digestibilidad ileal como la fecal estan sujetas a limitaciones importantes,
la Consulta concluyd que el balance sobre la digestibilidad de proteina o aminodcidos
determinada a nivel de la terminacion del intestino delgado (es decir, ileon terminal,
digestibilidad ileal) se considera que refleja mejor la cantidad del aminoacido absorbido.
Basandose en estas consideraciones, se recomienda una nueva medida de la calidad de la
proteina (Digestible Indispensable Amino Acid Score: DIAAS) (Puntuacion de los aminodcidos
indispensables digestibles) para reemplazar a los PDCAAS.

Puntuacion de aminoacidos indispensables digestibles (DIAAS)

Como la digestibilidad de una proteina no siempre refleja la digestibilidad de los aminoacidos
individuales indispensables, debe utilizarse una puntuacion basada en la digestibilidad
individual de los aminodcidos indispensables de la dieta.

Se recomienda que se utilice una puntuacion revisada denominada Puntuacién de los
aminoacidos indispensables digestibles (DIAAS), que se define como sigue:

% DIAAS = 100 x [(mg del aminoacido de la dieta indispensable digestible en 1 g de la
proteina de la dieta) / (mg del mismo aminoacido en 1 g de la proteina de referencia)].

La digestibilidad deberia basarse en la digestibilidad ileal verdadera (es decir,
determinada al final del intestino delgado) de cada aminoacido realizada preferiblemente en
humanos (Gaudichon et al., 2002; Moughan, 2003; Fuller y Tomé, 2005). Si esto no es posible,
se podria determinar en cerdos en crecimiento (Stein et al., 2007) o en ratas en crecimiento
(Moughan et al., 1984), en este orden. Cuando no se disponga de datos sobre la digestibilidad
de los aminoacidos, se asume que esta digestibilidad es equivalente a la de la proteina cruda.
En estos casos son preferibles los datos sobre digestibilidad ileal verdadera de la proteina,
pero si estos datos no estdn disponibles se puede utilizar la digestibilidad fecal verdadera de la
proteina. Se reconoce que la digestibilidad de los aminodcidos puede variar mucho entre
alimentos o ingredientes de alimentos. Sin embargo, no resulta practico realizar bioensayos a
todos los lotes de un alimento por lo que se permite el uso de los datos medios contabilizados.
Sin embargo, cuando se trate de un nuevo cultivo, subproducto alimenticio o alimento, se
deberia realizar un ensayo in vivo de la digestibilidad ileal verdadera de los aminoacidos.

Los patrones de puntuacion de aminoacidos recomendados (es decir, patrones de
aminodcidos de la proteina de referencia) en el calculo de la calidad de la proteina para la
evaluacion de la dieta son los siguientes:

e Lactantes (desde el nacimiento hasta los 6 meses), el patréon de la leche materna (como
se indica en las Tablas 4 y 5)

e Nifios pequenios (de 6 meses hasta los 3 afios) el patron para nifios lactantes mayores de
6 meses (como se indica en la Tabla 5)

e Nifios mayores, adolescentes y adultos, el patron para niios entre 3 y 10 aiios (como se
indica en la Tabla 5)
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Para fines reglamentarios, se recomiendan dos patrones de puntuacién: la
composicion en aminoacidos de la leche materna para las formulas de los lactantes; y el
patron para los nifios pequefios (6 meses hasta los 3 afios), tal como se sefiala en la Tabla 5,
para todos los demds alimentos y grupos de poblacién.

Debe calcularse la relacidn para cada aminoacido indispensable de la dieta. El valor mas bajo
corresponde al DIAAS y se utiliza como indicador de la calidad de las proteinas de la dieta. Los
valores de los DIAAS pueden estar por debajo (o en algunas circunstancias, por encima) del
100 %. Los valores por encima del 100 % no deben ser truncados, como se hace cuando se
trata de los PDCAAS, excepto cuando se calculen los DIAAS para ingestas de aminoacidos o
proteinas con dietas mixtas o alimentos como fuente exclusiva (véase mas adelante).

En la Seccién 2 del informe se muestran ejemplos de calculos para alimentos, y para comidas y
dietas con ingredientes multiples.

Aplicaciones practicas de los DIAAS

Los DIAAS se utilizan con tres finalidades:

e Calculo de los DIAAS para satisfacer las necesidades de proteina de calidad en el caso de
las dietas mixtas, ya que los humanos consumen proteinas procedentes de fuentes
diversas.

e Para documentar los beneficios adicionales de fuentes individuales de proteinas de
puntuaciones altas al complementar con otras proteinas de menor valor nutricional.

e Para fines reglamentarios, para clasificar y supervisar la adecuacién de las proteinas de
alimentos y productos alimentarios vendidos a los consumidores.

Cuando se examina la calidad de las proteinas en las dietas mixtas o en alimentos como
Unica fuente (por ejemplo, fdrmulas infantiles), los DIAAS se utilizan para estimar la ingesta de
proteina disponible. Los DIAAS pueden ser utilizados para ajustar la ingesta de proteina
alimentaria a los requerimientos (es decir, ingesta segura de cualquier dieta en relacion a la
proteina = requerimientos seguros de proteina/valor DIAAS de la dieta).

En estos casos no se deben utilizar nunca valores > 100 %, ya que ello significaria que
para las dietas de “calidad alta” basadas en huevos o leche, por ejemplo, para las que los
valores de los DIAAS de las proteinas individuales pueden exceder del 100 %. En este caso, la
ingesta segura de esa dieta seria menor del nivel de requerimientos seguros, aunque estos
requerimientos pueden haberse establecido con huevos o leche en primer lugar.

Cuando se examina la ingesta proteica de dietas mixtas o de alimentos como Unica
fuente (por ejemplo, férmulas infantiles) los DIAAS y el contenido proteico pueden utilizarse
para estimar la ingesta de proteina disponible. Los DIAAS pueden utilizarse como medio para
definir la ingesta de equivalentes de proteina (adecuacién de la proteina), cuando se multiplica
por la ingesta o por el contenido proteico verdadero (es decir, ingesta de proteina medida a
través del tiempo mediante los DIAAS). Sin embargo, la ingesta proteica puede ser corregida



Evaluacién de la calidad de las proteinas de la dieta en nutricion humana: Informe de una Consulta de
22 Expertos de la FAO

para su calidad utilizando los DIAAS solamente cuando sean < 100 pero no mayores. Los DIAAS
no deberian ser utilizados para exagerar el contenido proteico aparente del alimento o la
dieta.

Los DIAAS pueden utilizarse para valorar la calidad de ingredientes simples o alimentos
individuales al considerar su complementacién. Un valor de DIAAS superior a 100 indica su
potencial para complementar a una proteina de menor calidad siempre que se mantenga una
ingesta de N conveniente. Para alimentos individuales o ingredientes alimentarios, el hecho de
no truncar la puntuacién permite el calculo facil de la calidad de las proteinas en dietas mixtas.
El propio valor de DIAAS de una dieta mixta deberia ser truncado.

4.2. EJEMPLOS DE CALCULO DE LOS DIAAS Y EXPRESION DEL CONTENIDO DE
AMINOACIDOS DIGESTIBLES DE LOS ALIMENTOS

Contenido en aminoacidos digestibles

El contenido de los alimentos en aminodcidos (AA) digestibles (digestibilidad ileal verdadera)
puede expresarse de varias formas:

mg AA por gramo de alimento (sobre la base de “como tal” o “como se
consume)

o

mg AA por gramo de materia seca del alimento (secado al horno)

o

mg AA por gramo de proteina del alimento.

Este ultimo modo de expresidn es el que se requiere para el célculo de los DIAAS (ver
mas adelante).

Calculo de los DIAAS

Esta puntuaciéon de aminodcidos indispensables digestibles en la dieta (DIAAS) para un
alimento o ingrediente del mismo se puede obtener a partir del contenido en aminoacidos
indispensables digestibles (DIAA) en 1 g de proteina del alimento y la proporcion con el I1AA
(aminoacido indispensable). Estos valores pueden calcularse utilizando las ecuaciones
siguientes:

Contenido en IAA digestible para cada IAA en 1 g de proteina del alimento

Contenido en IAA digestible = mg de IAA en 1 g de proteina del alimento multiplicado por el
coeficiente de digestibilidad ileal verdadera para el mismo aminodcido indispensable de la
dieta (el coeficiente de digestibilidad es el valor del porcentaje dividido por 100. Por ejemplo,
si la digestibilidad es = 90 %, el coeficiente = 90/100 = 0.90;
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Relacidn del IAA digestible de referencia para cada IAA

Relacion del IAA digestible de referencia = contenido del IAA digestible en 1 g de proteina del
alimento (mg/mg del mismo aminoacido indispensable en 1 gramo de la proteina de referencia
(patrén de puntuacién de aminoacidos).

Puntuacion del IAA digestible (DIAAS)

Para un patrén de aminoacidos de una proteina de referencia (patrén de puntuacion de
aminodcidos), el valor de DIAAS es el mas bajo calculado en relacién con el DIAA de referencia,
expresado como porcentaje (es decir, el IAA con la proporcién mas baja de la referencia;
relacion x 100).

Por tanto, el valor de DIAAS se puede expresar con la siguiente ecuacion:

% DIAAS = 100 x valor mds bajo [(mg del aminoacido indispensable de la dieta digestible
en 1 g de la proteina de la dieta) / (mg del mismo aminoacido en 1 g de la proteina de
referencia)].

o

% DIAAS = 100 x valor mds bajo (“Proporcion con el IAA digestible de referencia” para un
patron de puntuacidn de un aminoacido determinado).

Tener en cuenta que la diferencia principal entre los DIAAS y los PDCAAS es que para los DIAAS
se utiliza la digestibilidad ileal verdadera de los aminodcidos indispensables de la dieta en vez
de la simple digestibilidad fecal de la proteina cruda.

Ejemplo de calculo de los DIAAS para un ingrediente simple de los alimentos

Consultar la Tabla 1.
Ejemplo de cdlculo de DIAAS para una mezcla de alimentos

Consultar la Tabla 2.

4.3. ANTECEDENTES DE LA VALIDEZ DEL PATRON DE PUNTUACION DE LOS
AMINOACIDOS

Definicidon de patron de puntuacion de aminoacidos indispensables para su uso en el
calculo de los DIAAS desde la infancia hasta la edad adulta

Se hizo especial hincapié en la exactitud de las estimaciones actuales de los patrones de
aminodcidos indispensables de la dieta (ver Millward, 2012 a, b). Se realizaron discusiones en
el contexto del modelo global del metabolismo proteico en humanos (referido en la Figura 1) y
en el marco de las consecuencias a corto y largo plazo de la calidad proteica sobre la salud
(referido en la Figura 2). El Comité hizo notar los conocimientos recientes sobre los cambios
trans-generacionales a largo plazo debidos a la ingesta de la proteina alimentaria durante el
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embarazo y en la generacién F, en ratas (Hoile et al., 2011) y en humanos (Waterland et al.,

2010).
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FIGURA 2. Esquema representativo del potencial a corto y largo plazo de la calidad de las
proteinas en relacion a los resultados sobre la salud. Esto indica la necesidad de buscar mas
alla de las respuestas fisioldgicas y metabdlicas al valorar los efectos sobre la salud

Respuestas metabolicas / fisiolegicas  CONSECUENCIAS de salud relacionadas
con la calidad de la proteina

® Absorcion-digestibilidad

® Utilizacion metabdlica

. Consecuencias a corto plazo Consecuencias a largo plazo
® Balance nitrogenado
, . imi id * Acontecimientos a lo largo de la
e Masa magra/musculo/ Crecimiento y reparacion de B
huesa tejidos (emaciacion y fallo de vida, crecimiento lineal,
* Recambio tisular medro [stunting]) menarquia, envejecimiento.

® Proteinas de secrecion * Funcion inmunitario y sistema * Pérdidas funcionales
de defensa del huésped

* Defensas del huésped/ relacionadas con la edad,

inmunidad (prevalencia y gravedad de 3 B
. . musculo, fuerza osea,
® Crecimientoy infecciones) ) . . .
maduracion e Masa muscular y esquelética inmunidad, declive cognitivo
® Reparacion tisular (capacidad para el trabajo fisico * Enfermedades cronicas
y capacidad atlética) relacionadas con la nutricién,
Epigenética ® Capacidad mental, estado de enfermedades cardiovasculares,

animo, patrones de suefio cancer, hipertension, dafio

® Detoxificacion de agentes

Receptores ) A o
quimicos y sistema antioxidante

oxidativo, sistemas de
reparacion
GENES ' mETABOLISMO

PROTEICO

Hormonas

Genética

Monogénico Poligénico

Esfuerzos Futuros

Esfuerzos actuales

Se recomendd la composicion en aminoacidos de la leche humana para predecir la
calidad proteica de los alimentos para lactantes, tal como se considera en la seccidn siguiente.
Para otros grupos de edad se recomendaron los patrones de puntuacion desarrollados y
publicados en la FAO/WHO/UNU (2007). Los valores para edades superiores a los 6 meses se
muestran en la Tabla 3. Debe sefialarse que en la tabla correspondiente del informe de 2007
se han encontrado pequefos errores de cdlculo para el grupo de los nifios de 3 a 10 afios,
errores que se han corregido en la presente tabla.

El estudio de los patrones de puntuacién en relacién con el crecimiento sugiere que
deben utilizarse tres patrones (referidos en la Tabla 5). Los patrones de puntuacion de
aminodcidos recomendados para calcular la calidad de las proteinas para la valoracion de la
dieta son los siguientes:

e Lactantes (desde el nacimiento hasta los 6 meses), patron de la leche materna
¢ Nifos pequefios (desde los 6 meses hasta los 3 afios), patron para los nifios mayores de 6
meses.



Capitulo 4: Hallazgos y recomendaciones de la Consulta de Expertos FAO 2011 sobre la evaluacion de la calidad
de las proteinas en nutricion humana 27

e Nifios mayores, adolescentes y adultos, patrdn para los nifios de 3 a 10 aios.

Para fines reglamentarios, se recomiendan dos patrones de puntuacion: la
composicion en aminodacidos de la leche humana para las férmulas infantiles, y el patrén
para los nifios pequeiios (de 6 meses hasta 3 afios) para los otros grupos de edad (referido
en la Tabla 5 de este informe).

TABLA 3. Patrones de puntuacion de aminoacidos para nifios de corta edad, nifios, adolescentes y
adultos (valores corregidos del informe WHO/FAO/UNU de 2007)

His lle Leu Lys SAA AAA Thr Trp Val

Patron de aminodcidos tisulares (mg/g proteina)’ 27 35 75 73 S5 73 42 12 49
]P;;act;:ir;ﬁ; aminoacidos de mantenimiento (mg/g 15 30 59 a5 22 38 23 6 39
Requerimientos proteicos (g/kg/d)
Edad (a) Mantenimiento  Crecimiento® Regquerimientos de aminodcidos (mg/kg/d)*
0.5 0.66 0.46 22 36 73 63 31 59 35 9.5 48
1-2 0.66 0.20 15 27 54 44 22 40 24 6 36
3-10 0.66 0.07 12 22 44 35 17 30 18 438 29
11-14 0.66 0.07 12 27 44 35 17 30 18 48 29
15-18 0.66 0.04 11 21 42 33 16 28 17 44 28
=18 0.66 0.00 10 20 39 30 15 25 15 4.0 26
Patrén de puntuacion (mg/g) requerimiento de proteina®
0.5 20 32 66 57 27 52 31 8.5 43
1-2 18 31 63 52 25 46 27 7 41
3-10 16 30 61 48 23 Ly 25 6.6 40
11-14 16 30 61 48 23 a4 25 6.6 40
15-18 16 30 &0 a7 23 40 24 6.3 40
>18 15 30 59 45 22 38 23 6.0 39

His, histidina; lle, isoleucina; Leu, leucina; SAA, aminodcidos azufrados (sulphur amino acids); AAA, aminodcidos aromaticos (aromatic
amino acids); Thr, treonina; Trp, triptéfano; val, valina

lComposicidn en aminodcidos de la proteina corporal total.

Ipatrén de mantenimiento para adultos.

*Calculado como valores medios de acuerdo con la franja de edad: crecimiento ajustado para una utilizacion de proteina del 58 %.

“Total del contenido en aminoacidos en los reguerimientos dietéticos para el mantenimiento (proteina de mantenimiento x patrén de
puntuacion para el adulto) y crecimiento (deposicion tisular ajustada a la eficiencia dietética de utilizacion del 58 % x patron del tejido).

SRequerimientos de aminoacidos/ requerimiento de proteinas para los grupos de edad seleccionados. Tener en cusnta gue estos
valores, algunos de los cuales son rectificados ligeramente a partir del informe del 2007, son los valores calculados correctamente. En el
informe publicado, el valor de los requerimientos de aminoacidos azufrados (SAA) para los nifios entre los 3 y los 10 afics de edad es
incorrecto (18 mg/ke/dia) al igual gue los patrones de SAA para los nifios en edad preescolar y escolar hasta los 10 afios (28, 26 v 24 mg/
g de proteina).

Patron de la leche materna

La composicion en aminoacidos de la leche humana ha sido utilizada como referencia para
definir los patrones de puntuacién de los alimentos infantiles (FAO/WHO/UNU, 2007). La
demanda metabdlica de aminoacidos en el recién nacido no se conoce con certeza. Por otra
parte, el patrén de aminoacidos de la leche humana no es necesariamente el mismo que el
patrén de los requerimientos. De hecho, la ingesta de aminodcidos procedentes de la leche
materna es de manera muy probable excesiva en relacién a la demanda real por dos razones.
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En primer lugar, tal como se considerd en el informe de la FAO/WHO/UNU (2007), varios
calculos de la demanda adecuada de aminoacidos para el recién nacido indican que esta
demanda es menor que la ingesta a partir de la leche materna (Dewey et al., 1966). En efecto,
los valores para cada aminodacido en los patrones de requerimientos a los 6 meses, calculados
por la FAO/WHO/UNU (2007) basados en el modelo factorial de mantenimiento y crecimiento,
son en término medio un 30 % menores. En segundo lugar, la digestibilidad ileal verdadera de
los aminodcidos de la leche materna en el nifio puede ser menor del 100 %. Los valores reales
no se conocen, aunque se han sefialado valores en estudios utilizando cerdos alimentados con
biberén como modelo, en los que se han mostrado para la digestibilidad de los aminoacidos de
la leche humana entre 81-100 % (Darragh y Moughan, 1998). Sin embargo, teniendo en cuenta
que la ingesta de leche procedente de madres sanas y bien nutridas se considera adecuada
para satisfacer los requerimientos proteicos en los primeros 6 meses de vida, se considera que
el contenido en aminodcidos de la leche materna es recomendable como mejor estimacién de
los requerimientos en aminodcidos para este grupo de edad. Las cantidades de aminodacidos
en la leche materna humana corregidas por su digestibilidad ileal verdadera pueden
proporcionar una informacién atil acerca del patron de aminodcidos requeridos por los
lactantes.

Las cantidades de cada aminoacidos indispensables de la dieta en la leche humana se
muestran en la Tabla 4 son los relacionados por la FAO/WHO/UNU (2007), obtenidos de los
informes publicados por Heine et al., 1991, Davis et

TABLA 4. al., 1994, y Villalpando et al., 1998). Estos valores se
Perfil de aminoacidos dietéticos han calculado a partir del contenido en aminodcidos
esenciales de la leche humana? de las proteinas de la leche materna, estimandose

que las proteinas constituyen el 75 % del nitrégeno

Aminoacido* teina total _y .
minoacido® (mg/g proteina total) total, ya que el nitrégeno no proteico es del 25 %.

His 21 Para los nifios destetados a partir de los 6 meses y
le = para niflos mayores son mas apropiados los patrones
Leu % de puntuacién que se muestran en la Tabla 5, basados
Lys &9 en los de la Tabla 3 para varios grupos de edad.

Met + Cys 33

Phe + Tyr 94 Patron para la edad preescolar, niflos mayores y
Thr 44 adultos: perspectiva historica

Tp 17

val 55 El uso del patrén de requerimientos de aminodcidos

. de los nifios en edad preescolar para evaluar la
Valores tomados de FAO/WHO/UNU {2007)

+ Abreviaturas de tres letras usadas para los calidad de las proteinas para los demas grupos de

aminoacidos (His, histidina; lle, isoleucina; Leu, edad, exceptuando a los lactantes, se basa en los
L?:g;i;whell?ennmaﬂfn: E%',?T,T:,:::Th, resultados de la Consulta Conjunta de Expertos
treonina; Trp, triptéfano; Val, valina. FAO/WHO de 1991 (ver Millward, 2012b). En ese

tiempo, la informaciéon disponible sobre los patrones
de requerimientos en aminoacidos habia sido resumida en el informe de 1985, en el constaban
datos sobre lactantes, nifios en edad preescolar, nifios mayores y adultos. Tanto en el caso de
los niflos en edad preescolar como escolar, este informe hacia consideraciones sobre las

deficiencias y limitaciones de la informacién disponible. La Consulta de 1991, a la que se le



Capitulo 4: Hallazgos y recomendaciones de la Consulta de Expertos FAO 2011 sobre la evaluacion de la calidad
de las proteinas en nutricion humana 29

habia pedido un informe sobre la evaluacidn de la calidad de la proteina, volvié a examinar
los valores de los requerimientos de aminodcidos identificados en el informe de 1985. En el
nuevo informe se argumenté que los valores de requerimientos en aminodcidos para
adultos eran demasiado bajos y no era aconsejable su uso en patrones de puntuacién para la
evaluacion de la calidad de las proteinas en este grupo de edad. Mientras que los valores
para los nifos en edad escolar se consideraron defectuosos, los valores descritos para
los nifios en edad preescolar se adoptaron basandose en un patréon de puntuacion en
el contexto de una metodologia que incluye la correccion de la puntuacién de los
aminoacidos por la digestibilidad de la proteina para todas las edades, como medida
provisional hasta que se puedan definir valores mas satisfactorios.

TABLA 5. Patrones de puntuacidon de aminoacidos recomendados para lactantes, niiios, nifos

mayores, adolescentes y adultos

Grupo de edad His lle Leu Lys SAA AAA Thr Trp Val
Patron de puntuacion mg/g requerimiento de proteing

Lactantes (recién nacido hasta & meses)* 21 55 96 69 33 94 44 17 55

Nifios (6 meses hasta 3 afios)2 20 32 66 57 27 52 31 85 43

Nifios mayores, adolescentes, adultos3 16 30 61 48 23 41 25 6.6 40

! La recomendacion para los lactantes esta basada en el contenido bruto de aminodcidos de la leche humana tal como se describe en la
Tabla 4.

2 Los valores para el grupo de los nifios a partir de los 6 meses (0,5 afios) estan tomados de |a Tabla 3.

3 | os valores para nifics mayores, adolescentes v adultos corresponden a los valores para edades entre 3 y 10 afios tal como se describen
en la Tabla 3.

La Consulta de Expertos WHO/FAO/UNU de 2007 dirigié un analisis critico detallado de
los valores de los requerimientos de aminoacidos publicados para lactantes, nifios y adultos,
asi como de los procedimientos metodoldgicos utilizados para su obtencidn (ver Millward,
2012a). El informe de este comité ratifico el de 1985 al recomendar el contenido en
aminodcidos de la leche materna como la mejor estimacién de los requerimientos en
aminodcidos de los lactantes, pero no fue capaz de establecer de manera fidedigna los valores
de requerimientos de otros grupos de edad, aparte de los adultos. Por lo que se refiere a los
requerimientos de nifios en edad preescolar, se argumentd que los valores publicados eran
dificiles de interpretar. No habian sido revisados por pares y derivaban de un informe que
proporcionaba datos incompletos sobre su origen. En particular, los detalles limitados que se
proporcionaron (por ejemplo, para la lisina) sugerian un ritmo de captacion de nitrégeno varias
veces mayor del esperado para estos nifos, correspondiendo mucho mas a las necesidades de
los lactantes, cuyo crecimiento es mucho mas veloz. Se adoptd, por tanto, un enfoque factorial
para lactantes y nifios, basado en el requerimiento de aminoacidos para el mantenimiento y el
crecimiento. Se asumid que el mantenimiento se caracteriza por el mismo patrén de
aminodacidos para todas las edades sobre la base de mg/kg de peso corporal, por lo que se
adoptd el patron de requerimientos de los adultos. Por lo que se refiere al crecimiento, se
asumiod que éste refleja el patron de aminodacidos de la proteina tisular humana. Sobre esta
base se obtuvieron los patrones de requerimiento de aminodcidos para los nifios de edades
0.5, 1-2,3-10, 11-14, 15-18 afios y para los adultos.
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Calculo de los patrones de puntuacion a partir de los valores de los requerimientos
de aminodacidos

El patrén de puntuacidn para la evaluacién de la calidad de las proteinas se calcula en base a la
relacidn entre los requerimientos de aminoacidos y los de proteina (es decir, se expresa como
mg de aminodcido por g de proteina). Por tanto, la magnitud del denominador, el
requerimiento de proteina, influye en la magnitud de cada aminoacido dentro del patrén de
puntuacién y, consecuentemente, hasta qué punto el patréon informa si la proteina alimentaria
es adecuada o deficiente en cada aminodcido (Millward, 2012b). Informes previos sobre los
requerimientos de proteinas y aminoacidos (FAO/WHO, 1973; WHO, 1975) habian definido
estos patrones de puntuacién a partir de los valores de los requerimientos de aminoacidos
expresados en relacidn a los requerimientos seguros de proteina sobre la base de que los
valores de aminodcidos representaban el rango superior de estos requerimientos. Aunque este
tema no fue discutido especificamente en el informe de 2007 al calcular el patron de
requerimientos, fue empleado para la estimacidn de los aminodcidos indispensables de la
dieta como valores medios de requerimiento y, por tanto, para calcular el patrén con la media
de los requerimientos totales de proteina, 0.66 g/kg para el adulto.

Se puede argumentar (Millward, 2012b) que aunque los valores de los requerimientos
para cada aminodcido sefialados en el informe de 2007 fueron seleccionados como las mejores
estimaciones a partir de un rango de valores diferentes, algunos mas altos y algunos mas bajos
que los seleccionados, ellos representaban los valores medios de modo que el denominador en
el patrén deberia ser la media de los requerimientos proteicos. Un argumento alternativo es
que en todos los estudios experimentales realizados con is6topos estables a partir de los
cuales se habian obtenido los valores de requerimientos de los aminoacidos habian sido
obtenidos en sujetos que habian realizado ingestas de proteina, y muchas mas veces
aminodacidos purificados, a niveles mas altos de la media o incluso de los requerimientos
seguros (es decir, 1 g/kg/d). Basandose en la existencia de una demanda metabdlica
adaptativa en la que los requerimientos varian con la ingesta, los valores obtenidos en estos
estudios son probablemente mayores que los requerimientos minimos, y se relacionan mas
estrechamente con la ingesta proteica, que es mayor que los valores minimos indicados por los
valores medios de requerimiento proteico. En este caso, la ingesta segura de proteinas seria
un valor mas apropiado para el denominador del patrén de puntuacién.

Es una cuestién importante que el patrdn de puntuacién calculado a partir de los
requerimientos medios de proteina contenga valores para cada aminodcido que sean un 20 %
mas altos que los calculados con los requerimientos seguros de proteina. Asi, proteinas de la
dieta valoradas como inadecuadas por el patron antiguo pueden considerarse adecuadas con
el mas reciente y viceversa. El informe de 2007 evalué las implicaciones de los patrones de
puntuacién obtenidos con el valor de requerimiento medio de proteina para la adecuacion y
calidad de la ingesta de proteina e identific6 una prevalencia significativa de deficiencia
proteica en varios grupos de poblacién en los paises en desarrollo y desarrollados. Y considerd
la posibilidad de que los patrones de puntuacién pudieran contener valores para aminoacidos
importantes, como la lisina, que fueran demasiado altos. Sin embargo, el informe de 2007
puntualizd que cualquier valoraciéon de riesgo con el fin de identificar la prevalencia de
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deficiencias deberia aspirar a conseguir un equilibrio aceptable entre el nimero de falsos
positivos y falsos negativos. Ademads, no se ha obtenido ninguna demostracidon experimental
directa de que el requerimiento para cada aminoacido indispensable de la dieta varie
directamente con la ingesta total de proteina. En este contexto, el comité presente decidio
que era mejor sobrevalorar que infravalorar el riesgo y acepté que el patrén de puntuacion
deberia basarse en los requerimientos medios de proteina mas que en los requerimientos
seguros.

Requerimientos optimos de aminodcidos

La estimacion actual de los requerimientos nutricionales de proteinas, tal como se sefiala en el
informe WHO/FAO/UNU (2007), se define como: el menor nivel de ingesta de proteina que
equilibre las pérdidas corporales de nitrégeno vy, por tanto, pueda mantener la masa proteica
corporal (asumiendo que ésta esté a un nivel deseable), en personas en equilibrio energético
con actividad fisica moderada y ninguna necesidad especial para crecimiento, reproduccion o
lactancia. El informe reconocié que tal definicion no identifica necesariamente la ingesta
6ptima para la salud, que es menos cuantificable y requeriria biomarcadores mas especificos y
validados. Tras revisar las bases de evidencia para el establecimiento de cualquier relacién
entre la ingesta proteica y la salud, el informe concluyd: “el conocimiento actual de la relacién
entre la ingesta proteica y la salud no es suficiente para establecer recomendaciones claras
sobre las ingestas dptimas para la salud a largo plazo ni para definir el limite superior seguro”.
Estas investigaciones estan en marcha y pueden confirmar que se den circunstancias en las
que los beneficios aumenten por ingestas que superen los requerimientos minimos, teniendo
en cuenta, especialmente, que la mayor parte de las definiciones de la “dieta saludable”
implican ingestas globales de proteina considerablemente mas altas que los requerimientos
minimos derivados del equilibrio nitrogenado. En las circunstancias en las que sea apropiado o
recomendado un incremento en la ingesta de proteinas o de aminoacidos especificos, es
importante que las proteinas tengan un perfil dptimo de aminodcidos para conseguir la
respuesta deseada. Ademads, el patrén de absorcién de los aminoacidos puede afectar la
respuesta a la proteina ingerida. Por estas razones, el uso de las estimaciones de las
cantidades de los aminoacidos individuales digestibles en una proteina es probablemente el
mejor enfoque para determinar la proteina éptima o las combinaciones de proteinas que
deben ser utilizadas en cualquier circunstancia. Este enfoque justifica la posibilidad de que en
ciertas circunstancias especificas una proteina particular puede ser mds o menos apropiada
que lo que refleja su valor de DIAAS.

Uno de los casos en los que se ha sugerido que el aumento de la ingesta proteica sobre
los requerimientos minimos puede tener efectos beneficiosos es el de los ancianos. En estos
casos, los beneficios se traducen en aumento de la masa muscular, fuerza y mejores resultados
funcionales, y, a su vez, estos beneficios pueden traducirse en una salud mejor (Wolfe, 2012).
Hay también circunstancias especificas en las que los jévenes pueden beneficiarse, como los
ancianos, del incremento en la ingesta proteica. Asi, la pérdida de grasa en individuos con
sobrepeso que siguen una dieta hipocaldrica puede ser mayor si la ingesta proteica es
relativamente alta. Ello se debe tanto al efecto saciante de la proteina como a su efecto
termogénico (Clifton, 2012; Te Morenga y Mann, 2012; Westerterp-Plantenga et al., 2012). Las
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ganancias en masa y fuerza muscular son mayores cuando la ingesta proteica por encima de
los requerimientos minimos para mantener el equilibrio nitrogenado se complementa con
ejercicio de resistencia (Phillips, 2012). Las personas con inflamacion o infeccién crdnica
pueden beneficiarse de la ingesta elevada de proteinas, y los efectos de la ingesta caldrica por
debajo de los niveles éptimos puede ser compensada en cierta extension por la ingesta
elevada de proteinas. Debe tenerse en cuenta, sin embargo, que existen circunstancias en las
que la ingesta elevada de proteinas puede tener un riesgo asociado. Un ejemplo es el
embarazo. En este caso, se ha sugerido que los requerimientos de proteina identificados en el
informe FAO/WHO de 2007, que suponen un incremento de tres veces comparado con las
estimaciones anteriores, pueden ser demasiado elevados y suponen un riesgo de
consecuencias adversas tanto para la madre como para el nifio (Millward, 2012a).

Ademas de los efectos beneficiosos potenciales de una ingesta proteica por encima de
las cantidades necesarias para mantener el equilibrio nitrogenado en determinadas
circunstancias, hay casos especiales en los cuales es deseable incrementar la ingesta de
aminoacidos especificos. Asi, se reconoce que la leucina es un regulador potencial de la sintesis
de proteinas en una gran variedad de circunstancias (McNurlan, 2012; Millward, 2012c); por
tanto, una ingesta elevada de leucina puede ayudar a vencer la resistencia normal a los efectos
anabdlicos de la ingesta de proteinas en situaciones clinicas tales como el cancer. Algunas
situaciones de este tipo, como la sepsis, estan asociadas a una disminucién en la velocidad de
sintesis de arginina. En estos casos, el aumento de la ingesta de arginina puede ser beneficiosa
porque aumenta la sintesis proteica y favorece la funcién inmunolégica (Jonker et al., 2012).

El comité sefialé que las tendencias actuales en la investigacion estan dirigidas a
examinar los niveles de proteina y aminoacidos de la dieta que optimicen determinados
aspectos de la salud o funciones organicas de personas de diferentes edades y estados
fisiolégicos, mientras que las investigaciones previas se enfocaban a los requerimientos de
proteinas o aminoacidos para conseguir el equilibrio nitrogenado. En este informe se
recomienda considerar a los aminoacidos como nutrientes individuales mediante el
establecimiento de las cantidades de cada aminoacido indispensable verdaderamente
digestibles (ileal) en los alimentos, considerandose esta vision como un desarrollo muy util
en este contexto.

4.4. CORRECCION POR LA DIGESTIBILIDAD Y DISPONIBILIDAD EN EL CALCULO DE
LOS DIAAS
Biodisponibilidad de los aminoacidos

Desde su adopcion por FAO/WHO (1991), los PDCAAS han sido ampliamente aceptados. Sin
embargo, el método ha sido criticado porque no tiene en cuenta suficientemente la
biodisponibilidad de los aminoacidos.

El término “biodisponibilidad” incluye tres propiedades de los alimentos que pueden
alterar la proporcidn en la que un aminodacido puede ser utilizado, estas son:
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Digestibilidad, que describe la absorcion neta de un aminoacido.
Integridad quimica, que describe la proporcién en la que un aminodcido, si se absorbe, lo
hace en una forma utilizable.

3. Exencidén de interferencias en el metabolismo como resultado de la presencia en el
alimento de sustancias que limitan la utilizacién del aminodacido.

Entre todas estas propiedades, la principal fuente de variaciones en la biodisponibilidad
es la digestibilidad en la mayor parte de los casos.

Digestibilidad de los aminoacidos

Es importante resaltar en primer lugar que la digestibilidad no es un atributo fijo de un
alimento sino que refleja la interaccidn entre el alimento y la persona que lo ingiere, y, por lo
tanto, puede estar sujeto a variaciones individuales. El término “digestibilidad de un
aminodcido” se utiliza en este informe como la proporcidon del aminoacido consumido que se
absorbe (es decir, que ha desaparecido del tracto digestivo).

En los primeros trabajos, la valoracién de la calidad de las proteinas se basaba en la
digestibilidad de la proteina cruda determinada sobre el total del tracto digestivo. Este
enfoque asume que la digestibilidad de cada aminoacido es la misma que la de la proteina
total y que la digestibilidad del aminoacido sobre la totalidad del tracto digestivo es una
estimacion exacta de su absorcién. Sin embargo, observaciones realizadas en animales
monogastricos han generado interrogantes acerca de la validez de tales asunciones.

Tal como ha sido revisado por WHO/FAO/UNU (2007) (ver Seccion 1ll), la mayor parte
del nitrégeno fecal esta constituido por proteina microbiana (Mason y Palmer, 1973). Mason et
al. (1976) estimaron con los datos obtenidos en la excrecion fecal del acido diamino-pimélico
(DAPA) que aproximadamente el 90 % del nitrogeno fecal es de origen bacteriano. Estudios
posteriores utilizando una gran variedad de marcadores bacterianos han confirmado esta
observacién. En consecuencia, la composicion en aminodacidos de las heces se parece mas a la
de la proteina microbiana que a la de los residuos no digeridos del alimento, y que la
composicion en aminodacidos de las heces varia poco con la dieta, aunque el nitrégeno fecal
total si que varia con la masa fecal y la ingesta de NSP (Non-starch polysaccharide:
polisacéridos distintos del almidén). Se concluyé que los residuos no digeridos de los alimentos
que alcanzan el intestino grueso son degradados en gran parte por la actividad microbiana
durante su permanencia relativamente larga en el mismo, en la que su nitrégeno puede ser
convertido, a través de la sintesis microbiana de aminoacidos, en biomasa microbiana con una
perfil de aminoacidos mas o menos independiente de su composicion inicial.

La segunda observacién fue que, aunque el nitrégeno es absorbido a partir del intestino
grueso, lo hace principalmente en forma de amonio, habiendo solo una evidencia limitada de
la absorcién de aminodcidos intactos. La infusidon de caseina hidrolizada en el ciego de cerdos
hizo aumentar muy poco el nitrégeno fecal (Zebrowska, 1973; 1975; Gargallo y Aimmerman,
1981); la mayor parte del nitréogeno adicional infundido se excreté en la orina, con una
pequefia o nula mejora de la retencién de nitrogeno. Por otra parte, la infusién en el intestino



Evaluacién de la calidad de las proteinas de la dieta en nutricion humana: Informe de una Consulta de
34 Expertos de la FAO

grueso de un aminodcido indispensable, del que la dieta era deficiente, mostrd poco o ningun
beneficio (Darragh et al.,1994; Krawielitzki et al., 1984). Los resultados de estos estudios
sugieren que la mayor parte de los esqueletos carbonados de los aminodcidos indispensables
de la dieta que entran en el intestino grueso a partir del ileon son perdidos irreversiblemente,
ya sea a través del metabolismo microbiano o por excrecién en las heces, aunque su nitrégeno
puede ser absorbido y utilizado. Sin embargo, tal como se ha discutido previamente (Seccion
lIl) y como se indica en la Figura 1, estudios en humanos han mostrado que la hidrdlisis de la
urea en el intestino grueso y la recuperacién del nitrégeno de la urea que retorna al “pool” de
nitrégeno aminico del huésped es una parte importante cuantitativamente del metabolismo
nitrogenado en este compartimento del tracto digestivo (Jackson, 1998). Ha sido investigado
utilizando °N hasta qué punto esto puede constituir una fuente nutricionalmente importante
de aminodcidos. Claramente, la apariciéon de proteina marcada con N en el plasma tras la
instilacién intracecal de proteinas marcadas (por ejemplo, Heine et al., 1987) no constituye
una evidencia de la absorcién de aminoacidos especificos: la mayor parte de los aminodcidos
del organismo pueden incorporar N por transaminacién, como se puede observar en el
extenso marcaje con °N de la proteina corporal tras la administracion de *NH,Cl (Patterson et
al., 1995; Metges et al., 1999). Sin embargo, estudios con lactantes humanos han identificado
la transferencia de N a partir de urea administrada por via oral a aminoacidos circulantes
(analizados como aminoacidos en orina). Esta transferencia se realizé no solo a aminoacidos
tales como glicina, alanina e histidina, sino también a la lisina, que no incorpora nitrégeno por
transaminaciéon (Millward et al., 2000a). Ademas, se ha publicado la transferencia de N a
partir de lactosa-ureido por via oral a la lisina en las proteinas de bacterias fecales y en la orina
en adultos normales sanos (Jackson et al., 2004). Esto es muy significativo porque la lactosa-
ureido es resistente a la digestion en la parte superior del tracto gastrointestinal pero es
fermentada por la microflora colénica con liberacidon de NH3. Asi, la biosintesis de aminoacidos
a partir del nitrégeno procedente de la recuperacion de la urea parece ser la fuente de

IH

aminodcidos indispensables que pueden incorporarse al “pool” circulante. Hay que hacer notar
que las bases de evidencia para estos procesos son actualmente limitadas y que la ruta por la
que el nitrogeno de la urea coldnica es transferido a la lisina y a otros aminoacidos sistémicos
indispensables, no estd clara. Sin embargo, estos estudios generan preguntas importantes
sobre el metabolismo nitrogenado en el intestino grueso humano, sugiriendo que en este
organo no solo se eliminan aminoacidos indispensables sino que también, en deteminadas
circunstancias, este érgano puede ser la fuente de estos aminodcidos. Fuller (2012) ha llegado
a la conclusién, aun reconociendo que se basa en evidencias limitadas, de que una gran
proporcién de los aminoacidos de las proteinas de la microbiota del tracto gastrointestinal
superior, se incorporan directamente a partir de la dieta o a partir de materiales enddégenos en
grado superior a su sintesis de novo. A pesar de algunas dudas que quedan en relacién a la
sintesis microbiana de aminoacidos, parece que la composicién en aminoacidos de la digesta
ileal proporciona la base mas aprovechable para estimar la proporcidn de los aminodcidos de
la dieta absorbidos. “A pesar de que la digestibilidad ileal no constituye una medida perfecta
de la absorcidon neta de aminodacidos, esta considerablemente mas cerca de la medida ideal
que la digestibilidad de aminoacidos determinada sobre el total del intestino”, (Fuller, 2012).

Estas observaciones muestran que el proceso de la digestibilidad de los aminodcidos es
complejo y no estd comprendido totalmente. En general, la Consulta concluyd que la



Capitulo 4: Hallazgos y recomendaciones de la Consulta de Expertos FAO 2011 sobre la evaluacion de la calidad
de las proteinas en nutricion humana 35

estimacion de los aminoacidos absorbidos a partir de la dieta se obtendria mejor midiendo el
flujo de los aminoacidos que salen del intestino delgado; es decir, la digestibilidad ileal
(Moughan y Smith, 1985). Sin embargo, como se ha discutido previamente (Seccién lll),
algunos de los aminoacidos que abandonan el ileon no provienen directamente de la dieta sino
que son remanentes de secreciones enddgenas y material celular (Skilton et al., 1988;
Moughan y Rutherfurd, 2012). Esta pérdida de proteina enddgena se produce incluso cuando
no se incluyen proteinas en la dieta y representa, por tanto, parte de los requerimientos. Esta
cantidad, denominada “pérdida basal enddgena”, tiene que ser deducida del flujo ileal de
aminodcidos para estimar la contribucion de los aminoacidos no absorbidos de la dieta.
Cuando se corrige la digestibilidad aparente de los aminodacidos por la pérdida basal enddgena,
el valor resultante se denomina digestibilidad verdadera (Donkoh y Moughan, 1994). Cuando
se corrige la digestibilidad aparente de los aminoacidos mediante la deduccién de un valor
constante acordado de pérdida basal enddgena, el valor resultante se denomina digestiblilidad
ileal estandarizada (Stein el al., 2007). Las pérdidas enddgenas basales de aminodcidos pueden
medirse por varios métodos (Moughan et al., 1998; Boisen y Moughan, 1996; Fuller y Tomé,
2005). Las pérdidas enddgenas y dietéticas de aminoacidos en el ileon terminal son 0.6-1 g/dia
y 0.4-0.7 g/dia respectivamente (Chacko y Cumming, 1988; Mahé et al., 1992; Rowan et al.,
1993; Fuller et al., 1994; Gausseres et al., 1996; Mariotti et al., 1999; Gaudichon et al., 2002;
Moughan et al., 2005).

Sin embargo, considerando la proteina en su conjunto, como el nitrégeno absorbido en
formas distintas a los aminodacidos puede contribuir a la economia del nitrégeno, resulta mas
apropiada la medida de la absorciéon del nitrégeno por el total del tracto digestivo. Esta ultima
medida puede requerir la correccién por las pérdidas enddégenas (referidas frecuentemente
como nitrégeno metabdlico fecal).

Por tanto, se recomienda, que la valoracidn de la calidad de las proteinas debe basarse
en los valores de digestibilidad ileal verdadera de los aminodcidos individuales con
preferencia a la digestibilidad total (fecal) de la proteina.

Esta conclusidon se basa en unas revisiones criticas recientes sobre el tema (Fuller, 2012;
Fuller y Tomé, 2005; Hendricks et al., 2012; Levesque y Ball, 2012; Moughan, 2003). En la
actualidad, existe una cantidad limitada de datos sobre la digestibilidad ileal de los
aminoacidos de los alimentos determinados en humanos (Rowan et al., 1994; Gaudichon et al.,
2002; Deglaire et al., 2009). Mientras no se disponga de datos en humanos, se recomienda
que se utilicen los valores de digestibilidad ileal verdadera de los aminoacidos obtenidos en
cerdos pequeiios en crecimiento. Y, si no se dispone de estos datos, que se utilicen los
obtenidos en ratas de laboratorio en crecimiento. Por lo que se refiere a las medidas de
digestibilidad en lactantes, pueden ser dutiles las determinadas en cerdos pequefios
alimentados con biberén (Moughan et al., 1990). Aunque se han publicado ecuaciones de
regresion que permiten la prediccion de la digestibilidad ileal verdadera de los aminodcidos a
partir de los valores obtenidos en cerdos (Deglaire et al., 2009), se ha llegado a la conclusién
de que se necesitan mas trabajos para incrementar la potencia de estas ecuaciones. Cuando se
disponga de una ecuacidn que permita una prediccidn exacta, se podran utilizar los valores de
digestibilidad humana obtenidos a partir de los determinados en cerdos. Para aquellos
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alimentos de los que no se disponga todavia de valores de digestibilidad ileal ni en humanos, ni
en cerdos ni en ratas, se debe recurrir, como la mejor alternativa disponible, a la digestibilidad
de la proteina total (fecal).

Se recomienda que se actualice la publicacién de la FAO de 1970 “Contenido en
aminodacidos de los alimentos y datos bioldgicos sobre proteinas” de forma continua,
incluyendo, cuando estén disponibles, datos de digestibilidad (fecal e ileal) de proteinas,
digestibilidad de aminodacidos y DIAAS. Estas tablas deberian estar disponibles en formato
electronico compatible con las hojas de célculo propuestas para la obtencion de los datos
sobre requerimientos de aminodcidos y DIAAS.

En la Consulta de Expertos de 2011 se constituyd un subcomité (formado por Sarwar
Gilani, presidente; Daniel Tomé, Paul Moughan y Barbara Burlingame, ex officio) con el fin de
recoger los datos disponibles actualmente sobre la digestibilidad ileal verdadera de los
aminodcidos de los alimentos para humanos (referencia para el informe del Subcomité en
http://www.fao.org/ag/humannutrition/nutrition/en y http//www.fao.org/ag/human
nutrition/nutrition/63158/en/). Se constituyé también otro subcomité (formado por Ricardo
Uauy, presidente; Joe Millward, Paul Pencharz, Malcolm Fuller y Barbara Burlingame, ex

officio) para recibir la coleccidon de datos del primer subcomité y valorar su conveniencia para
su aplicacién practica en el calculo de los valores de los DIASS y las implicaciones de estos
datos para el informe final de la consulta.

Tras la valoracion de la base de datos sobre los valores disponibles de la digestibilidad
ileal de los aminoacidos, la subcomision presidida por Ricardo Uauy (referencia del informe
final de la subcomision en: http://www.fao.org/ag/ humannutrition/nutrition/en/ vy

http://www.fao.org/ag/ humannutrition/nutrition/63158/en/) concluyé:

1. En principio, la digestibilidad ileal verdadera de los aminodcidos es preferible a la
digestibilidad fecal de la proteina cruda o de los aminodcidos cuando el propdsito sea
definir la digestibilidad de los aminodacidos indispensables de la dieta y valorar la calidad de
las proteinas de la dieta en humanos.

2. Existe una evidencia importante sobre la digestibilidad ileal de los aminodcidos en ratas y
cerdos, pero existen datos limitados sobre la digestibilidad ileal de los aminoacidos
determinada en humanos. De hecho, existen pocos estudios comparativos sobre la
digestibilidad ileal de los aminodacidos procedentes de la misma fuente proteica en
animales (ratas, cerdos) y en humanos. Se necesitan muchos estudios de este tipo para
apoyar la puesta en practica de la digestibilidad ileal en la valoracién de la calidad de las
proteinas en humanos.

3. Los estudios futuros deberian incluir comparaciones entre los valores de digestibilidad ileal
verdadera de los aminoacidos de los diferentes modelos animales (cerdo, rata) y de
humanos utilizando fuentes proteicas que sean representativas de las consumidas por las
poblaciones humanas.

4. Silos datos obtenidos en estos estudios (tal como se especifica en el punto 3) apoyaran de
manera convincente la puesta en practica de la digestibilidad ileal, debe emprenderse la
valoracion del impacto potencial de esta recomendacion (para usarse en la valoracion de
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fuentes proteicas individuales asi como en dietas mixtas, consumidas habitualmente por
los humanos) antes de que se implemente un nuevo modelo de evaluacién. Esta
evaluacion deberia incluir las ganancias o pérdidas potenciales en la salud publica como
consecuencia de la implementacidn de las nuevas recomendaciones en la valoracién de la
calidad proteica en humanos.

El Comité de Consulta de Expertos aceptd las conclusiones del subcomité y recomendé
que la FAO organizara urgentemente un grupo de trabajo para acordar el protocolo
experimental que permita la realizacion con urgencia de los objetivos 3 y 4 que se acaban de
mencionar. Recomendd igualmente la implementacion de estudios para determinar la
digestibilidad ileal verdadera de los aminodacidos en los diferentes tipos de alimentos y
animé encarecidamente a la valoracion subsiguiente del impacto potencial de la
introduccién de tales datos en el contexto de la evaluacién de la calidad de las proteinas
para los humanos. Hasta que no se disponga de una base de datos acordada sobre la
digestibilidad ileal verdadera de los aminoacidos de los alimentos para humanos, la calidad
de las proteinas de los alimentos y dietas para humanos deberian valorarse utilizando los
DIAAS, pero también deberian utilizarse los valores de digestibilidad de la proteina cruda.
Hace falta un apoyo financiero para estas ultimas agendas de investigacion (comparacion
entre especies de la digestibilidad ileal verdadera de los aminoacidos y desarrollo de una
base de datos sobre la digestibilidad ileal verdadera de los aminoacidos de los alimentos
para humanos). Se anticipa que este apoyo debe ser proporcionado urgentemente por el
sector privado, junto a las agencias técnicas y normativas de las Naciones Unidas, agencias
gubernamentales nacionales, bilaterales y multilaterales, y organizaciones para la salud
publica. Si no se asignaran a tiempo recursos suficientes para satisfacer los objetivos de estas
investigaciones, puede ser necesaria la revision de la recomendacidon presente para la
aplicaciéon de los DIAAS en la practica, ya que los DIAAS vy las conclusiones de este informe se
basan en un sistema de digestibilidad y disponibilidad ileal verdadera de los aminoacidos.

Disponibilidad quimica de los aminoacidos

Algunos aminodacidos presentes en los alimentos pueden estar en formas estructurales que no
permiten su disponibilidad (es decir, el aminoacido puede ser absorbido en una forma que no
permite su utilizacién). Esto sucede frecuentemente en los alimentos tratados por calor o
sometidos a otros procesos intensos (Rutherfurd y Mougan, 1990; Rutherfurd y Moughan,
2012). El ejemplo mds caracteristico es la formacién de los productos originados por la
reaccién de Maillard, que conducen a la pérdida de la disponibilidad de la lisina. En el caso de
alimentos susceptibles al daiio originado por su procesado, se recomienda que se determine
el contenido en lisina “reactiva” en vez de la lisina “total”, asi como que se determine la
digestibilidad ileal verdadera de la lisina reactiva (lisina disponible) en vez de la lisina total
(Moughan y Rutherfurd, 1996; Rutherfurd et al., 1997b). La lisina reactiva es aquella en la que
el grupo epsilon amino de la molécula no ha sido modificado quimicamente y esta libre para
reaccionar con el correspondiente agente analitico (por ejemplo, fluordinitrobenceno u O-
metilisourea).
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Otros aminodcidos, especialmente los aminoacidos azufrados, asi como triptéfano vy
treonina, pueden ser susceptibles de oxidacién, con pérdida de biodisponibilidad. En estos
casos se necesita que se desarrollen ensayos tales como el ensayo de la digestibilidad de la
lisina reactiva (Moughan y Rutherfurd, 1996).

Pérdida de biodisponibilidad debida a la presencia de sustancias interferentes

Muchos alimentos contienen sustancias bioactivas (proteicas o no proteicas) que pueden
modificar la biodisponibilidad de los aminoacidos, sea porque afecten a su digestibilidad o
porque afecten a su utilizacién postabsortiva (Gilani et al., 2012). Muchos alimentos,
incluyendo fuentes novedosas de proteinas, pueden contener niveles elevados de factores
antinutricionales conocidos. Esto puede ocurrir de manera natural (por ejemplo, taninos,
fitatos, inhibidores de tripsina, glucosinolatos, isotiocianatos) o porque se formen durante el
procesado (por ejemplo, D-aminoacidos, lisinoalanina) o por modificacion genética de los
cultivos (por ejemplo, lectinas).

Muchas de estas sustancias pueden afectar a la digestion y deben ser tomadas en
consideracion en la determinacion de la digestibilidad ileal verdadera de los aminoacidos.
Otros, como los glucosinolatos, los isotiocianatos, etc., tienen efectos metabdlicos mas
generales y su influencia sobre el metabolismo proteico solo puede detectarse por bioensayos
basados en el crecimiento. En aquellos casos en los que exista un problema potencial, se
recomienda que se realicen procesados convenientes para minimizar las concentraciones de
estas sustancias. lgualmente se recomienda que se incluyan en las dietas los limites de
seguridad.

4.5. CONSIDERACIONES RELATIVAS AL USO DE BIOENSAYOS PARA DETERMINAR
LA CALIDAD DE LA PROTEINA

El valor nutricional de las fuentes de proteina alimentaria depende sobre todo de las
cantidades de aminodcidos indispensables biodisponibles y del nitrégeno en el alimento. La
biodisponibilidad se refiere a la proporcidn, en relacién a la cantidad total, de los aminodcidos
de la dieta que se absorben en una forma que puede ser utilizada para la sintesis de proteinas
corporales y para otras rutas que constituyen la demanda metabdlica. En los casos en los que
hay una ingesta inadecuada de energia o existe una ingesta excesiva de proteinas, los
aminodcidos absorbidos pueden ser utilizados en las vias catabdlicas para proporcionar ATP
con preferencia a la sintesis de proteinas corporales y rutas anabdlicas asociadas. Por ello, la
biodisponibilidad de los aminodacidos debe evaluarse de forma estandarizada en relacién a los
contenidos alimentarios en proteina y energia. La disponibilidad de los aminoacidos no es
equivalente a su utilizacién. Los métodos tradicionales desarrollados para determinar la
biodisponibilidad de los aminodcidos se han enfocado hacia la absorcién intestinal o
digestibilidad, que se calcula como la proporcidn de aminodcidos ingeridos que no aparece en
la digesta o en las heces. Se ha hecho un considerable progreso para llegar a la “digestibilidad
ileal verdadera de los aminodcidos” y a la “digestibilidad ileal verdadera de la lisina reactiva”.
Los métodos basados en la digestibilidad no siempre pueden dar cuenta total de las pérdidas
de los aminodcidos enddgenos intestinales ni de las pérdidas debidas a los aminodacidos
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absorbidos que no son disponibles debido a los procesos térmicos o a la presencia de factores
antinutricionales. Por tanto, se necesita aplicar puntualmente bioensayos basados en el
crecimiento (tales como el ensayo de “proporcién de pendiente”). En algunas circunstancias,
como cuando existen dudas sobre la calidad de las proteinas de un alimento o dieta, puede
usarse la PER (Protein Efficiency Ratio: proporcion de eficiencia proteica), aunque debe
reconocerse que la demanda de aminoacidos de la dieta para el crecimiento en la nutricién
humana es un componente menor o incluso despreciable de la demanda, excepto durante las
primeras etapas de la vida. Esta es una limitacién importante en el uso de modelos de
animales en crecimiento en la evaluacion global de la calidad de las proteinas ya que tales
ensayos pueden infravalorar dicha calidad en la nutricién humana. En estos casos se han
utilizado ensayos a corto plazo de balance nitrogenado. Sin embargo, estos ensayos carecen de
poder discriminatorio (Millward et al., 1989) y dan como resultado bajas eficiencias de
utilizacidon no realistas (“shallow slopes”) porque se trata de métodos analiticos inapropiados
ya que no tienen en cuenta la naturaleza adaptativa de la demanda metabdlica (Millward,
2003; 2012a). Se han realizados ensayos de alimentacidn a largo plazo basados en la
composicion corporal y el mantenimiento de la capacidad fisica para evaluar la calidad de las
proteinas de alimentos especificos tales como el trigo (Bolourchi et al., 1968; Edwards et al.,
1971). Sin embargo, estos ensayos son caros y dificiles de llevar a cabo y se han publicado muy
pocos. Deben estudiarse asuntos tales como que la alimentacién humana es de naturaleza
diurna, lo que implica una sintesis neta postprandial de proteinas para reemplazar las pérdidas
postabsortivas, asi como la eficiencia de la utilizaciéon postprandial de la proteina. Esto, hasta
cierto punto, puede utilizarse como una medida de la calidad de las proteinas en humanos.
Varios grupos han desarrollado estudios con isétopos estables marcados con este fin.

Utilizacion postprandial de la proteina (PPU)

Tal como ha sido considerado por Millward y Pacy (1995), la utilizacidon postprandial de la
proteina estd influenciada tanto por la ingesta energética como por la calidad de la proteina,
por lo que se refiere a su capacidad para satisfacer la demanda metabdlica. Esto significa que
la medida de los cambios agudos en el balance de leucina *C-1 durante la transicién desde una
baja ingesta proteica a una ingesta elevada durante la infusion de leucina **C-1 indica la
eficiencia de la utilizacién de la proteina postprandial (PPU). Los valores obtenidos de esta
forma son mas reales que los obtenidos por los estudios de pendiente del balance
nitrogenado, que infravaloran la utilizacidon de la proteina (Millward, 2003; Millward, 2012a).
Este enfoque ha sido utilizado para comparar la utilizacion de la proteina de leche y de trigo en
adultos normales con ingestas proteicas habituales. Los datos obtenidos indican que la PPU de
la proteina de leche y de trigo era de 1.00 y de 0.68, en ensayos con multiples comidas
pequefias (Millward et al., 2000b); y de 0.93 y 0.61 en un ensayo con una sola comida
abudante (Millward et al., 2002). En cada caso, la proteina de trigo fue utilizada mejor que lo
predicho por su contenido en lisina en relacién con el contenido en lisina de la proteina tisular
humana, posiblemente por la reutilizacion de la lisina liberada en el estado postabsortivo para
el depdsito de proteina postprandial. Mientras tales estudios ayudan a comprender la
utilizacion de las proteinas altamente digestibles, son menos apropiadas para evaluar
completamente las fuentes de proteinas poco digestibles.
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Utilizacion postprandial neta de la proteina (NPPU)

Se han utilizado proteinas marcadas con °N (leche, aislados proteicos de soja, trigo y carne)
para medir el destino metabdlico del nitrdgeno de la dieta tras su consumo en humanos. El
NPPU se calcula utilizando los parametros de digestibilidad ileal verdadera y de utilizacion de la

| °N (Tomé y Bos, 2000). El marcaje intrinseco de la proteina de la dieta

proteina marcada en e
con N permite la investigacion de la transferencia de nitrégeno entre los diferentes
compartimentos metabdlicos. Se toman muestras de la digesta ileal, sangre y orina. La cinética
de la aparicién del nitrégeno de la dieta en el efluente ileal, proteinas plasmaticas,
aminodcidos libres plasmaticos, urea corporal, urea urinaria y amonio urinario se calculan
utilizando un modelo de 21 parametros,13 compartimentos (Juillet et al., 2006). Los valores de
NPPU determinados para leche, aislado proteico de soja y trigo fueron 81 %, 78 % y 66 %
respectivamente (Bos et al., 1999; Tomé y Bos, 2000; Mariotti et al., 1999; Bos et al., 2005).
Este enfoque también incorpora la determinacién de la digestibilidad ileal verdadera de los

aminoacidos (Gaudichon et al., 2002).

Este método representa un avance importante en la evaluacidn de la calidad de las
proteinas de la dieta. Sin embargo, solo se debe utilizar con los alimentos que puedan ser
marcados intrinsecamente con Ny el estudio requiere la recogida de la digesta ileal mediante
una técnica de intubacidon nasointestinal. Por otra parte, los modelos de calculo son muy
complejos (Juillet et al., 2006). Por tanto, este método probablemente no se podra utilizar de
forma rutinaria. Ademas, la técnica de los NPPU no puede ser utilizada rdpidamente para
estimar la biodisponibilidad de los aminoacidos individuales.

Aplicacion del método IAAO (Indicador de la oxidacidon de aminoacidos) para
determinar la disponibilidad metabélica (MA) de los aminoacidos

La Técnica del Indicador de la Oxidacidon de Aminoacidos (IAAQ) se basa en el concepto de que
cuando un aminodcido indispensable en una dieta (IDAA) es deficiente para la sintesis de
proteinas, todos los demas aminodcidos seran oxidados, incluyendo el aminodcido indicador
(otro IDAA, usualmente L-(1-13C) fenilalanina), (Pencharz y Ball, 2003). Fundamentalmente,
esto se debe a que los aminoacidos libres no pueden ser almacenados vy, por tanto, tienen que
incorporarse a las proteinas o ser oxidados. Al aumentar la ingesta del aminoécido limitante,
disminuye la oxidacion del aminoacido indicador, lo que refleja el aumento de su
incorporacién a las proteinas. Una vez que se cumplen los requerimientos del aminoacido
limitante no hay mas cambios en la oxidacion del aminodcido indicador. El punto de inflexion,
en el que el decrecimiento de la oxidacidn del aminodcido indicador se detiene y alcanza una
meseta suele denominarse “breakpoint”. Este punto, identificado con el uso de andlisis de
regresion lineal bifasica, indica el promedio o EAR (promedio estimado de requerimientos) del
aminodcido limitante (test) (Pencharz y Ball, 2003). Este método IAAO, minimamente invasivo,
ha sido aplicado sistematicamente para determinar los requerimientos de IDAA en adultos
humanos (Pencharz y Ball, 2003; Elango et al., 2008(a); Elango et al., 2008 (b)).

El método IAAO puede aplicarse también para determinar la biodisponibilidad o
disponibilidad metabdlica (MA) de los aminoacidos (Moehn et al., 2005; Moehn et al., 2007). El
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IAAO es inversamente proporcional a la velocidad de la sintesis proteica (Ball y Bayley, 1986;
Rafii et al., 2008). Por tanto, para una determinada ingesta de un aminodacido, la diferencia
relativa en la proporcion del IAAO entre la proteina ensayada y la proteina de referencia serd
proporcional al MA corporal total del aminoacido ensayado para la sintesis proteica y dara
cuenta asi de todas las pérdidas de los aminoacidos de la dieta durante la digestidn, absorcion
y metabolismo celular. Puede esperarse, bajo condiciones controladas y para el aminoacido
que suele ser frecuentemente el principal limitante, lisina, que la captacidn prevista de la lisina
reactiva (digestibilidad ileal verdadera de la lisina reactiva) a partir del tracto digestivo igualara
a la lisina biodisponible determinada usando el método IAAO. Seria interesante también que
se hiciera una comparacion experimental de este tipo para una serie de alimentos. El enfoque
IAAO ha sido utilizado en cerdos para determinar la disponibilidad de los aminodcidos de la
dieta asociados a las proteinas (incluyendo lisina, treonina y metionina), y en humanos para la
metionina y lisina. Estda demostrado que éste es un método practico para determinar la
utilizacidon de los aminodcidos limitantes asociados a las proteinas para la sintesis neta de
proteina.

4.6. METODOLOGIA PARA EL ANALISIS DE AMINOACIDOS Y PARA LA
DETERMINACION DE LA DIGESTIBILIDAD/BIODISPONIBILIDAD VERDADERA DE
LOS AMINOACIDOS

Metodologia para el analisis de aminoacidos

En los ultimos afios se ha conseguido un progreso considerable en el analisis de aminoacidos
(Rutherfurd y Sarwar-Gilani, 2009; Otter, 2012). La Comisién acordd que ningin método de
analisis es necesariamente el mejor, por lo que se acepta una cierta variedad de enfoques.

Los aminoacidos se encuentran en los alimentos como aminoacidos libres o como
sillares estructurales de las proteinas. El analisis de aminodcidos en los alimentos exige una
serie de operaciones: liberacién de los aminodcidos de la matriz alimentaria (si estan formando
parte de proteinas), separacién de los aminoacidos individuales y su cuantificacién utilizando
métodos estandar de calibracidn.

Cada una de estas etapas tiene sus propias caracteristicas (por ejemplo, se requieren
diferentes condiciones de hidrdlisis para la liberacidn éptima de los diferentes aminoacidos y
no todos los aminoacidos tienen una separacién de la linea basal para algunos métodos
cromatograficos) y hay una diversidad de matrices alimentarias, de tal modo que la mayoria de
los laboratorios adaptan los métodos para conseguir las mejores aplicaciones.

En la actualidad, no se dispone de métodos oficiales estandarizados para el analisis de
aminoacidos, aunque la AOAC tiene algunos métodos validados para los componentes
individuales.

Las técnicas analiticas establecidas de HPLC (IEX o RP) y GCMS han sido complementadas
recientemente por una serie de métodos nuevos para la caracterizacion de los aminodcidos.
Estos métodos incluyen la electroforesis capilar (CE), CEMS y UPLC, LCMS y LC con otros
detectores.
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El Comité acordd que seria util disponer de una guia sobre los enfoques convenientes (y
los errores y defectos correspondientes) basada en métodos estandarizados
internacionalmente (incluyendo enfoques sobre hidrdlisis, separacion, deteccién vy
presentacién de datos). El Comité recomendé a la FAO que estableciera un grupo de trabajo
formal para revisar las metodologias de los analisis de aminoacidos y proporcionar algunas
orientaciones hacia la estandarizacion internacional.

Ensayos de digestibilidad/biodisponibilidad verdadera de los aminoacidos

Un grupo de trabajo deberia revisar y recomendar las mejores practicas para la
determinacion de la digestibilidad ileal verdadera de los aminoacidos en cerdos. Tal ensayo
deberia reemplazar al ensayo de digestibilidad verdadera fecal de la proteina cruda en rata.
Idealmente, deberia disponerse de un ensayo rdpido in vitro de digestibilidad de la proteina
para determinar la digestibilidad de los aminoacidos en los alimentos. Se han desarrollado
muchos ensayos de este tipo pero ninguno ha sido adecuado, completo y validado de forma
independiente. Se necesita urgentemente el desarrollo de un ensayo in vitro de digestibilidad
de proteinas y aminoacidos estandarizado y validado de forma independiente. La puesta en
practica de los ensayos in vivo de biodisponibilidad de aminodcidos y de otros ensayos tales
como el ensayo de la proporcidn de la pendiente es relativamente laboriosa.

4.7. COMPONENTES BIOACTIVOS ASOCIADOS INTRINSECAMENTE A LAS
PROTEINAS DE LOS ALIMENTOS, INCLUYENDO LOS QUE SE FORMAN DE
MANERA NATURAL Y LOS QUE SE FORMAN DURANTE EL PROCESAMIENTO

Los componentes bioactivos estan a veces asociados intrinsecamente a las proteinas de los
alimentos. Potencialmente, esto puede tener efectos negativos (por ejemplo, es el caso de los
factores antinutricionales, ANFs tales como los inhibidores de la tripsina y los glucosinolatos) o
efectos positivos (por ejemplo, los efectos antioxidantes de los polifenoles o ciertos efectos de
los péptidos bioactivos liberados durante la digestion de una proteina). Muchos de los efectos
negativos de compuestos tales como la fibra vegetal y los ANFs se tienen en cuenta al medir la
digestibilidad aparente y la digestibilidad ileal verdadera de los aminodcidos (medidas en las
gue se hace la correccion de las pérdidas basales endégenas de aminoacidos), ya que sus
efectos estan mediados frecuentemente por el incremento de las pérdidas ileales enddgenas
de aminodcidos por encima de los valores de las pérdidas basales enddgenas. Sin embargo,
debe reconocerse que pueden existir factores, tanto positivos como negativos, asociados
intrinsecamente a proteinas alimentarias cuyos efectos no se reflejen en los valores de
digestibilidad verdadera de aminodcidos o en los valores de los DIAAS. En los casos en los que
tales factores puedan ser deletéreos, se recomienda que se establezcan los limites superiores
para el contenido de estos compuestos en las dietas. Se recomienda, ademads, que el Comité
Conjunto de Expertos sobre Aditivos Alimentarios (Joint Expert Committee on Food
Additives, JECFA) tome en la consideracion debida estos aspectos de seguridad. Los
responsables del procesado de alimentos necesitan ser conscientes de los limites superiores
de seguridad y deben asegurar el control de calidad, de manera que en los productos finales
del procesado, tales compuestos estén por debajo de estos niveles.
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Las funciones de los péptidos bioactivos constituyen un drea cientifica que emerge
rapidamente (Rutherfurd-Marckwick, 2012). Los innumerables efectos potenciales de los
péptidos liberados de forma natural durante la digestién no pueden ser, ni deberia esperarse
que lo fueran, expresados con un valor Unico de calidad de las proteinas de la dieta tal como
los DIAAS. Sin embargo, debe reconocerse su importancia potencial. Se necesita claramente
todavia la aplicacion de los métodos tradicionales para la evaluacion de la calidad de las
proteinas alimentaria tales como PER, NPPU, valor bioldgico, etc. y se necesita comprender los
efectos fisiolégicos de las proteinas adicionalmente a los efectos directos sobre el
metabolismo de la proteina corporal.

4.8. DIAAS - TEMAS REGLAMENTARIOS

El DIAAS es el método recomendado para la evaluacion de la calidad de las proteinas de la
dieta con fines reglamentarios, pero debe favorecerse también el uso de los contenidos de
aminodcidos digestibles ileales verdaderos para describir los alimentos.

Cada pais tiene sus propias regulaciones (por ejemplo, en Canada se utiliza la evaluacion
de la cantidad de proteina en un plato del alimento de referencia multiplicado por el PER). La
recomendacion es usar el valor de los DIAAS para la medida de la calidad de la proteina, mas
que usar otras medidas tales como el PER.

Para los fines del Codex debe aplicarse una valoracién de la calidad que satisfaga las
declaraciones sobre proteina. Se recomienda el valor de los DIAAS para la valoracién de la
calidad de la proteina, y deberia darse en conjunto con el valor de la cantidad de la proteina.
Los suceddneos alimentarios no deberian tener un DIAAS menor que la puntuacién del
alimento real equivalente. Manifestacion: el contenido en proteina del alimento deberia ser
declarado de acuerdo con su determinaciéon por un método analitico apropiado, y la calidad
debe determinarse por el DIAAS.

Para hacer una alegacion sobre el contenido proteico, este contenido deberia
determinarse analiticamente, y ser evaluado en su calidad usando el DIAAS. El valor de
referencia de nutriente (NRV) para proteinas, recomendado a efectos de etiquetado y a
efectos de la estandarizacion y armonizacidn internacionales es de 50 g.

Para solicitar la alegacion nutricional, la fuente de proteina del alimento debe satisfacer
los siguientes criterios:

10 % de NRV por 100 g (sélidos);

5 % de NRV por 100 ml (liquidos);

05 % de NRV por 100 kcal (12 % de NRV pory 1 MJ);
0 10 % de NRV por racién.

Para calificar: “alto” en proteina, el alimento debe contener dos veces el valor de la
“fuente”.
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Cuando un alimento satisfaga los criterios de cantidad de proteina, debe realizarse
entonces la medida de calidad.

Debe prepararse una tabla comparativa para los alimentos que establezca los valores
de corte para las alegaciones nutricionales de “fuente” y “alto”.

Los valores de corte de los DIAAS son necesarios para distinguir entre excelente/alto
(por ejemplo, 100 6 mas), bueno/fuente (por ejemplo, 75/99), y no alegacién.

Se recomienda que no se permitan alegaciones nutricionales de tipo fuente/alto para
proteinas con DIAAS menores que un cierto valor de corte (por ejemplo, 75).

Al valorar la calidad de las proteinas, la calidad no puede ser sustituida por la cantidad.
En la Tabla 6 se muestra un ejemplo de la aplicacidon de los valores de corte de los DIAAS.
Los valores actuales de corte de los DIAAS en el contexto de las alegaciones requieren
una consideracién cuidadosa mayor (por ejemplo, en relacién a los patrones dietéticos
nacionales y locales).

Se recomienda que se permita una declaracion de “calidad” relacionada con la
proteina (por ejemplo, fuente de proteina de calidad).

TABLA 6. Ejemplo del uso de los DIAAS en la valoracidn de la calidad de las proteinas para
realizar alegaciones nutricionales

Alimento Cantidad Contenido de DIAAS" Calidad Elegible para Elegible para
proteinas valorada alegacion alegacion
(g/100g) basada en basada en
cantidad cantidad y
calidad
Trigo 100 g 11 40 Baja Si, alta No, ninguna
Guisante 100 g 21 64 Baja Si, alta No, ninguna
Leche entera 100 g 28 122 Alta Si, alta Si, alta
en polvo

! Los DIAAS se han calculado utilizando los valores de digestibilidad ileal verdadera de los aminoacidos

indispensables y el patron de aminodcidos de referencia para los nifios entre 6 meses y 3 afios de edad.

Cuando se calculen los DIAAS de nuevas formulaciones de alimentos suplementados con
aminodcidos cristalinos, estos DIAAS deben confirmarse con ensayos bioldgicos.

En el caso de fuentes de proteinas de las que no existan datos disponibles previos deben
realizarse evaluaciones bioldgicas para valorar su calidad.
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El Comité recomienda que se publique un conjunto de directrices para la industria
(incluyendo recomendaciones sobre los métodos para los estudios bioldgicos), junto a un
conjunto de directrices dietéticas con el animo de aconsejar a los consumidores y a los
responsables politicos.

4.9. RECOMENDACIONES PARA INVESTIGACIONES FUTURAS
Requerimientos de aminoacidos en la especie humana

1. Determinar los requerimientos de aminodacidos en individuos totalmente adaptados a
ingestas proteicas menores de las usuales, especialmente las ingestas medias habituales
de 0.66 g de proteina/kg/dia. En un estudio reciente se ha estimado que los
requerimientos medios de proteina en los adultos es de 0.91 g de proteina/kg/dia. Hace
falta que se estudie cuidadosamente la relevancia de este hallazgo en relacién a los de
otros estudios recientes y a los datos generales sobre los requerimientos de proteina en
adultos.

2. Determinar los requerimientos de aminoacidos en diferentes condiciones y
circunstancias, tales como en los nifios, embarazo, envejecimiento y ejercicio, asi como
las diferencias segun el sexo.

3. Mayores validaciones de las metodologias existentes por comparacion con los resultados
a largo plazo sobre la composicidn corporal y las consecuencias funcionales posibles.

4. Investigar el papel de los aminoacidos especificos como reguladores del metabolismo y
otras funciones en estados fisioldgicos y clinicos, y cémo tales acciones podrian afectar al
perfil de aminoacidos en el calculo de los DIAAS de las proteinas de referencia.

5. Determinar la importancia de la ingesta de aminoacidos dispensables, asi como
determinar si existen circunstancias en las que deban tenerse en cuenta los aminoacidos
dispensables al calcular los valores de los DIAAS de una proteina.

6. Explorar nuevos enfoques para la determinacion de los requerimientos en aminoacidos,
incluyendo el uso de estudios de expresion génica (incluyendo nutrigenémica),
metaboldmica y/o biomarcadores especificos.

7.  Explorar las implicaciones de la calidad de las proteinas de la dieta en la salud a largo
plazo y en la longevidad.

Analitica

Actualizar y ampliar las bases de datos de la FAO sobre el contenido en aminodcidos de los
alimentos e incluir los datos de digestibilidad ileal verdadera de los aminoacidos.

Digestibilidad ileal

1. Realizar determinaciones adicionales de digestibilidad ileal verdadera de proteinas y
aminodcidos en una gran diversidad de alimentos, asi como determinar el contenido de
triptofano digestible ileal de la leche humana.

2. Desarrollar métodos precisos no invasivos basados en marcadores bioldgicos identificados
para determinar o predecir la digestibilidad ileal verdadera de proteinas y aminoacidos en
humanos.
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3. Validar el uso de los datos obtenidos en modelos animales (incluyendo los que
proporcionen ecuaciones de prediccidn interespecies mas fiables para la digestibilidad ileal
verdadera de aminodacidos) para cuantificar la digestibilidad ileal en humanos, incluyendo
las consecuencias funcionales relacionadas con la digestibilidad.

4. Determinar mds a fondo los efectos de la microbiota del intestino delgado y del colon
sobre los valores de la digestibilidad de los aminoacidos.

5. Desarrollar nuevos ensayos de biodisponibilidad, tales como el ensayo de lisina reactiva,
para otros aminodcidos.

6. Desarrollar y validar métodos in vitro para la prediccion de la digestibilidad y
biodisponibilidad de los aminoacidos en humanos.

Evaluacion y perfeccionamiento de las técnicas para medir directamente la
biodisponibilidad de los aminoacidos de la dieta asociados a las proteinas en
humanos

Mientras que los DIAAS, combinando la digestibilidad ileal de los aminodacidos con la
biodisponibilidad predecible identificada por la puntuacidon de aminodcidos, constituyen un
paso adelante, dependen todavia de que la puntuacién prediga de manera exacta el valor
bioldgico de la mezcla de aminoacidos absorbidos vy, por tanto, la calidad global de la proteina.
Debido a que la demanda metabdlica y los requerimientos reales de aminodcidos son muy
complejos y no completamente entendidos en la actualidad, cualquier enfoque para predecir
la calidad de las proteinas serd probablemente imperfecto en mayor o menor grado. Los
métodos basados en la utilizacién de isétopos estables, sefialados anteriormente, ofrecen
informaciones adicionales utiles sobre la calidad de las proteinas de la dieta en nutricién
humana, pero tienen sus limitaciones de una u otra clase en sus aplicaciones. Sin embargo,
estos y otros enfoques novedosos necesitan ser mas desarrollados. Los métodos que utilizan
los enfoques de la metabolémica y que relacionan los perfiles complejos de metabolitos en
muestras de sangre y orina con la digestibilidad y disponibilidad ileal verdadera de las
proteinas y aminodcidos ofrecen perspectivas prometedoras para la evaluacién de la calidad
de las proteinas de la dieta en humanos.

Impacto de las interacciones entre los factores bioactivos y la calidad y funcion de la
proteina

1. Investigar los factores bioactivos asociados intrinsecamente a proteinas especificas
(tales como péptidos resultantes de la digestion, inhibidores de tripsina, lectinas,
isoflavonas —como la genisteina-, etc).

2. Valorar los efectos interactivos de los nutrientes, durante o después de la digestion,
que puedan aumentar o disminuir la actividad bioldgica de la proteina ensayada, o que
puedan tener efectos independientes, como, por ejemplo, el acido fitico, la fibra
vegetal y los azlcares.

3. Determinar los efectos de la naturaleza y cantidad de los compuestos energéticos no
proteicos ingeridos sobre la actividad bioldgica de la proteina ensayada.
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Comunicacion

1. La FAO debe preparar un manual que sirva como guia para los responsables politicos, la
industria y el publico sobre la evaluacion de la calidad de las proteinas de la dieta y el uso
de los DIAAS para establecer alegaciones nutricionales en relacion a la proteina.

2. La FAO debe preparar consejos sobre los aspectos integradores de la evaluacion de la
calidad de las proteinas para incluirlos en las guias dietéticas basadas en alimentos para
consumidores y responsables politicos.

3. Incorporar indicadores de calidad de las proteinas (por ejemplo, el valor de lisina) en las
hojas de célculo de los alimentos para su aplicacién nacional y global.

Crianza de animales y cultivo de plantas, efecto de la preparacién y el procesamiento

1. Determinar los efectos de la preparacién de los alimentos y los métodos de procesado
para optimizar la calidad de las proteinas de la dieta y su utilizacién.

2. Generar datos a nivel de los recursos genéticos (es decir, biodiversidad vy
biotecnologia) sobre la composicién en aminodcidos y la digestibilidad relacionados
con aspectos de sostenibilidad y que conduzcan al reconocimiento de los existentes y
al desarrollo de alimentos de alta calidad proteica en un medio ambiente sostenible.

4.10. NIVEL DE EVIDENCIA USADO EN LA ELABORACION DE LAS
RECOMENDACIONES

Preambulo

La Consulta de 2011 (FAO Expert Consultation) estuvo enfocada al estado actual del
conocimiento sobre la digestibilidad y disponibilidad de los aminodcidos en los alimentos, y a
las metodologias en las que se utilizan dichos valores, juntamente con la composicidon en
aminoacidos de las proteinas de la dieta, para predecir la calidad de las proteinas en la dieta de
los humanos. Tal prediccion implica la comparacion del suministro de aminodcidos de la dieta
en términos de composicion, digestibilidad y biodisponibilidad de los aminoacidos en la
proteina de la dieta con la estimacién de los requerimientos de aminodacidos y proteinas,
representados por los patrones de puntuacion de referencia de los aminodcidos. Estos ultimos
valores constituyeron el tema del informe de la consulta de 2007 (FAO/WHO/UNU Expert
Consultation). Los valores per se no fueron vueltos a examinar en este informe, aunque se
realizd una consideracion cuidadosa de los patrones de referencia de puntuacién de
aminoacidos (es decir, los requerimientos de aminoacidos en relacién a la edad por gramo de
los requerimientos de proteina), que fueron propuestos para su utilizacién en este informe
(ver Tabla 5). El trabajo principal del presente informe implica un analisis de las fortalezas o
debilidades de la clasificacion de los PDCAAS existentes comparados con la propuesta de
reemplazamiento por los DIAAS. Resulta, por tanto, importante valorar la “fortaleza de la
evidencia” que sostiene las conclusiones alcanzadas por el Comité en relacién al cambio
eventual propuesto para el nuevo enfoque.
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Al alcanzar sus conclusiones y hacer las recomendaciones tras la valoracién de la
evidencia cientifica, el Comité de la Consulta de Expertos era consciente de las discusiones en
los informes previos FAO/WHO sobre la jerarquia de las fuerzas de evidencia.

Jerarquia de la evidencia

En el informe FAO mas reciente (Grasas y Acidos Grasos en Nutricién Humana, FAO 2010), los
criterios generales para definir los requerimientos para los acidos grasos se identificaron como
sigue:

e Prevenir las deficiencias clinicas
[ ]

Proporcionar una salud 6ptima

e Reducir el riesgo de desarrollar una enfermedad crénica

FIGURA 3. Clasificacion de la validez de los niveles de evidencia para establecer los
requerimientos de acidos grasos de la dieta (el grado de validez decrece de izquierda a derecha)
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! Adaptado del informe de la FAO sobre las recomendaciones del papel de las Grasas y Acidos Grasos, Alimentos y
Nutricién FAO (2010), (FAO, 2010)

Adicionalmente, se identificaron medidas fisioldgicas con las cuales se pudieran valorar
factores relacionados con las consecuencias de enfermedades especificas como medidas
indirectas de la reduccién del riesgo de enfermedad crdnica. Otro enfoque estd relacionado
con el mantenimiento del equilibrio, es decir, el balance entre ingesta y pérdida de nutrientes,
gue puede ser determinado directamente o calculado mediante una estimacién factorial de la
ingesta que equilibre las pérdidas y proporcione las demandas adicionales. Finalmente, se han
utilizado estudios con modelos animales en los que se han evaluado las consecuencias de la
enfermedad o se han realizado medidas fisiolégicas como apoyo de la evidencia para las
recomendaciones.

Puesto que las ingestas que previenen las deficiencias clinicas son mucho mas bajas para
casi todos los nutrientes que las ingestas que reducen el riesgo de enfermedades crdnicas, se
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ha argumentado que aquellas ingestas deben considerarse como subdptimas y mucho mas
bajas que las ingestas apropiadas que se recomiendan. Por tanto, el criterio fundamental para
establecer las recomendaciones de acidos grasos, debe referirse a la reduccién del riesgo de
desarrollar enfermedades crénicas. Este tema fue discutido adicionalmente en relacion al
establecimiento de un sistema de clasificacidn para la evidencia a partir de estudios relevantes
(es decir, estudios de consecuencias patoldgicas relacionadas con la dieta, o medidas
fisiologicas y estudios en animales) con ensayos controlados aleatorizados, (RCT) con variables
estrechamente relacionadas con la enfermedad y estudios de casos, aunque estos sean menos
importantes en la clasificacion jerarquica (véase la Figura 3).

Nivel de evidencia concerniente a esta consulta

Patrones de puntuacion de aminodcidos

A la Consulta le correspondid Unicamente el establecimiento de requerimientos de nutrientes
en relacién a la identificacion de patrones apropiados de puntuacién de aminoacidos. Estos
patrones provienen del informe de 2007 sobre “Requerimientos de Proteinas y Aminoacidos
en Nutricion Humana” (WHO/FAO/UNU), y la Consulta actual ha aceptado los valores
apropiados. En aquel informe se hizo hincapié en que existian muy pocos estudios
prospectivos a largo plazo sobre las consecuencias en la salud. De hecho, no se encontraron
evidencias sobre las relaciones entre la ingesta de proteinas o aminoacidos y la salud o la
enfermedad que fueran suficientes para identificar las ingestas asociadas con una salud 6ptima
o las ingestas que redujeran el desarrollo de enfermedades croénicas. En efecto, tanto para
proteinas o aminoacidos como para el resto de nutrientes individuales, las relaciones entre sus
ingestas y la salud se limitan fundamentalmente a estudios de casos con pocos ejemplos de
evidencia suficiente para justificar un meta-analisis o una revisidon sistematica que logre
establecer la fuerza de cualquier relacion, y practicamente ninguno que incluya datos dosis-
respuesta para justificar un nivel de ingesta aconsejable. Por ejemplo, se ha discutido durante
mucho tiempo que la ingesta de proteina en la dieta puede influenciar la salud dsea, y existen
evidencias de acciones tanto beneficiosas como adversas, pero hasta la fecha solo se ha
publicado un meta-analisis sobre estas relaciones (Darling et al., 2009). Aunque se han
identificado algunos aspectos positivos que indican una pequefia mejora de la salud ésea, no
hay evidencia suficiente para alterar las estimaciones actuales de requerimientos de proteinas.
De manera similar, hay una amplia literatura cientifica sobre las diversas influencias de la
leucina sobre la fisiologia y el metabolismo humano que han sido objeto de un interés
especial; pero, hasta la fecha, ninguno de estos estudios ha llevado a revisar las estimaciones
de los requerimientos de leucina (Millward, 2012c). Por esta razon, no fue posible aplicar
estrictamente la jerarquia de evidencia tal como se discutié en el informe sobre “Grasas y
Acidos Grasos en Nutricion Humana” (FAO, 2010) en la evaluacidn de las bases de evidencia.

En la practica, las estimaciones actuales de requerimientos de proteina han sido
proporcionadas por estudios de balance nitrogenado en adultos, en los que la estimacién de
requerimientos de aminodacidos se ha obtenido con una combinacién de estudios de balance
nitrogenado y varios estudios con isotopos estables en adultos con objetivos finales
fisiolégicos o metabdlicos (por ejemplo, el balance de aminodcidos o la oxidacidn de isétopos).
Los resultados de estos estudios se han utilizado para predecir los requerimientos para nifios,
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embarazadas y mujeres lactantes por medio de un método factorial junto con datos
descriptivos y observacionales sobre la composicion en aminoacidos de la leche materna que
han sido utilizados para definir los requerimientos de aminodacidos en los nifios lactantes. En el
informe de 2007 WHO/FAO/UNU se ha considerado que todos estos enfoques estan sujetos a
limitaciones de uno u otro tipo, y que ninguno se considera ideal.

Esta Consulta es consciente de las limitaciones inherentes a los valores de los
requerimientos de proteinas y aminoacidos aceptados actualmente e identificados en este
informe como patrones de puntuacidon de aminoacidos. Esta claro que se necesitan estudios
adicionales que incluyan las consecuencias sobre las enfermedades cronicas y estudios
funcionales, como se ilustra en la Figura 2 de este informe. Se subrayé también que, con muy
pocas excepciones, los estudios de balance nitrogenado sobre los requerimientos de
proteinas no han incluido medidas de las consecuencias fisiologicas especificas. Se
recomienda que los estudios futuros sobre requerimientos de proteinas incorporen, hasta
donde sea posible, medidas de las consecuencias fisiologicas especificas.

Ejemplos de medidas fisiolégicas y de sus consecuencias sobre las enfermedades
crénicas relacionadas con el establecimiento de criterios para realizar las recomendaciones
sobre los requerimientos de proteinas y aminodacidos serian: la hipertension inducida por la
gestacion, las infecciones intrauterinas y el retraso de crecimiento fetal. Para los nifos
pequefios, deberian incluir debilitamiento y desmedro (stunting), frecuencia de infecciones y
mortalidad global. Para los nifios mayores, deberian incluir desmedro, frecuencia de
infecciones y capacidad intelectual. Para los adultos, los temas mas relevantes podrian ser: la
malnutricidn y la frecuencia de infecciones, fuerza muscular y productividad laboral, y por lo
qgue se refiere al exceso de ingesta proteica, habria que prestar atencién a la salud ésea,
hipertension, fuerza muscular y capacidad de trabajo. En el caso de los ancianos, habria que
considerar sarcopenia, salud dsea, deterioro cognitivo, funcion inmunitaria e infecciones,
capacidad de trabajo, hipertensién, enfermedad renal, obesidad y diabetes. La razén principal
para utilizar las consecuencias de enfermedad como indicadores de la adecuacion o ingesta
6ptima es que representan el método mas directo para valorar los efectos sobre la salud. Sin
embargo, un inconveniente importante de la utilizacion de las consecuencias de enfermedad
es que éstas se afectan por multiples nutrientes y su interaccién con el genotipo, por lo que es
improbable relacionarlas con un aminoacido especifico.

Evaluacion de la calidad de las proteinas por los DIAAS

El cambio propuesto para la evaluacion de la digestibilidad proteica, pasando de la excrecion
fecal de nitrégeno a la digestibilidad ileal de los aminodacidos, se ha basado en los
conocimientos actuales de la fisiologia de la digestién de las proteinas y de la absorcién de
aminodcidos y nitrégeno en humanos. Este acuerdo procede de estudios experimentales en
humanos durante muchos afios junto con estudios experimentales en animales monogastricos,
especialmente roedores y cerdos. Se trata de estudios muy diversos, por lo que la evaluacion
de la fuerza de los argumentos de que una puntuacion de aminoacidos calculada a partir de la
digestibilidad ileal predice mejor la calidad de las proteinas de la dieta que la digestibilidad
fecal del nitrogeno resulta una tarea dificil, especialmente en el contexto de un sistema de
jerarquias de evidencia, tal como se ha descrito previamente. Esto se debe a que los estudios
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experimentales de los que procede la base de la evidencia no pueden ser clasificados y
jerarquizados por el tipo de estudio, como se puede hacer con las relaciones entre dieta y
enfermedad. Los estudios experimentales han incluido una diversidad amplia de enfoques
diferentes para el estudio del metabolismo y absorcién intestinal de proteinas, aminodcidos y
nitrégeno. Ademas, sucede que estos procesos no estan de ninguna manera comprendidos en
su totalidad, lo que explica las diferencias de opinion, especialmente sobre los intercambios de
nitrégeno y de aminoacidos en el colon humano. Por tanto, sobre la base de una opinién
colectiva de los miembros de la Consulta, se ha alcanzado la decisién de que el enfoque DIAAS
permite con mayor probabilidad una prediccidn mas segura sobre la calidad de las proteinas
de la dieta que los PDCAAS. Teniendo en cuenta que la valoracién de la digestibilidad de los
aminoacidos es inherentemente mas dificil que la valoracién de la digestibilidad del nitrogeno
fecal, la Consulta estudié el balance entre el beneficio potencial de la aplicacion de los DIAAS y
la dificultad de su determinacidn comparada con la de los PDCAAS. El resultado de esta
deliberacion se describe en la Seccidn IV, con el titulo: “Correccién para la digestibilidad y
disponibilidad de los aminoacidos en el calculo de los DIAAS”.

Evaluacion directa de la calidad de la proteina

Teniendo en cuenta que se estan acumulando bases de evidencia que relacionan la ingesta en
la dieta de proteinas y aminoacidos con las medidas a corto y largo plazo de las consecuencias
en la salud (tal como se indica en la Figura 2 de este informe), la Consulta establece la
necesidad urgente de llevar a cabo estudios apropiados (bien controlados realizados
directamente en humanos) para investigar la influencia directa de la calidad de las proteinas
de la dieta en esas relaciones entre la proteina y la salud.
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APENDICES:
Apéndice I:

Consulta de expertos FAO sobre la
evaluacion de la calidad de las proteinas

31 de marzo- 2 de abril 2011
Auckland, Nueva Zelanda, SKICITY Auckland Convention Centre, 88 Federal Street, Auckland

OBJETIVOS PRELIMINARES DE LA REUNION:

1. Revisar la eficacia y el uso del método PDCAAS para evaluar la calidad de las proteinas
desde su adopcion en 1991.

2. Revisar las dudas y limitaciones actuales del método PDCAAS descritos en la literatura
cientifica.

3. Revisar las ventajas e inconvenientes de otros métodos para la evaluacidn de la calidad
de la proteina.

4. Proporcionar justificaciones y recomendaciones para la aceptacién, rechazo o
modificacion del método PDCAAS.

5. Proporcionar una serie de recomendaciones para la valoraciéon de la calidad de las
proteinas y sus aplicaciones.

6. Recomendar nuevas actividades de investigacidn relacionadas con la evaluacién de la
calidad de la proteina.

PROGRAMA PRELIMINAR

DIiA 1:

Maidana
8.30 = Bienvenida e introducciones

= Eleccion del presidente

= Eleccion del vicepresidente y vocales

=  Aprobacién de la agenda
10:00 =  Pausa saludable
10:30 = Presentacién de la informacion sobre los antecedentes

= Requerimientos de aminoacidos en humanos
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11:45

12:15

Tarde

13:30

15:30

16:00

Profesor Joe Millward, Universidad de Surrey, UK

Ventajas/limitaciones de los PDCAAS como método para evaluar la
calidad de las proteinas en las dietas para humanos
Profesor Gertjan Shaafsma, HAN University, The Netherlands

Panoramica histérica del calculo de PDCAAS
Dr Joyce Boye, Food and Agiculture Organization, Roma

Presentacién de temas especificos para ser considerados por los
expertos cientificos

Almuerzo

Sesion de discusion 1

TEMA 1: Truncamiento de las puntuaciones de PDCAAS para las
proteinas con valores iguales y mayores del 100 %.

(Asunto en cuestion: no estd claro el beneficio adicional de las
proteinas con puntuaciones mds altas al complementar a proteinas
con menor valor nutricional). Discusiones y recomendacion.

TEMA 2: Validez del uso de los valores de requerimientos de
aminodcidos en nifos en edad pre-escolar.

(Asunto en cuestion: ¢nuestros conocimientos actuales apoyan
ésto? Ademds, éexiste la necesidad de considerar los aminodcidos
condicionalmente indispensables?). Discusiones y recomendacién.

Pausa saludable

Sesidn de discusién 1 (continuacion...)

TEMA 3: Uso de la composicion en aminoacidos de la leche
materna para la prediccion de la calidad de las proteinas en los
lactantes.

(Asunto: revision de la literatura cientifica para valorar la
conveniencia de los valores de referencia de la composicion en
aminodcidos de la leche materna (FAO/WHO/UNU, 1985) para su
uso en la prediccion de la calidad de las proteinas en los alimentos
para lactantes). Discusiones y recomendacion.
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18:00

Maiana

8:30

8:40

10:00

10:30

12:15

Tarde
13:30

=  Final del dia 1

DIA 2:

Comentarios de bienvenida
Sesion de discusion 2
TEMA 4: Metodologia para el analisis de aminoacidos

(Asunto en cuestion: rsevision de los métodos IEC y HPLC para la
determinacién de aminodcidos en alimentos y heces/digesta con el
objetivo de adoptar métodos estandarizados para estos andlisis).
Discusiones y recomendaciones.

TEMA 5: Uso de: a) Digestibilidad fecal versus ideal de
proteinas/aminoacidos; b) Digestibilidad real versus digestibilidad
aparente al calcular los valores de PDCAAS.

(Asunto: la digestibilidad fecal puede sobrestimar la digestibilidad de
los aminodcidos debido a la degradacion de microorganismos en el
intestino grueso. Hay también un efecto de la edad sobre la
digestibilidad fecal e ileal de proteinas/aminodcidos no clarificado. ¢Es
la rata todavia un modelo aceptable? ¢ Existen algunos avances en las
medidas “in vitro” de digestibilidad?). Discusiones y recomendaciones.

Pausa saludable

Sesidn de discusioén 2 (continuacion...)
TEMA 6: Biodisponibilidad versus digestibilidad de proteinas

(Asunto: ¢hay necesidad de incluir correcciones para la
biodisponibilidad de los aminodcidos individuales y no precisamente
para la digestibilidad de la proteina?). Discusiones y recomendacion.

Almuerzo

Sesion de discusion 3

TEMA 7: Impacto de los factores antinutricionales asociados a las
proteinas, incluyendo los naturales y los que se forman durante el
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15:30

16:00

Noche

17:00-19:00

Maiana

8:30

8:40

10:00

10:30

procesamiento.

(Asunto: el efecto de las modificaciones originadas durante el
procesamiento y la presencia de componentes antinutricionales en
algunas fuentes de proteinas pueden afectar a la calidad de la
proteina). Discusiones y recomendacion.

TEMA 8: Significado de los valores de PDCAAS en la practica.

(Asunto en cuestion: los humanos consumen proteinas procedentes de
fuentes diversas. Los valores de PDCAAS de una unica fuente de
proteina pueden carecer de significado prdctico. Cdlculo de PDCAAS en
dietas mixtas).

Pausa saludable
Sesion de discusion 3 (continuacion...)
TEMA 9: Aspectos reguladores (Codex versus guias nacionales).

(Asunto en cuestion: écomo pueden los paises recomendar el uso de
metodologias para valorar la calidad de las proteinas a efectos
reguladores?). Discusiones y recomendacion.

Primera reunién del Comité a cargo de hacer el borrador

DIA 3:

Comentarios de bienvenida

Discusiones y recomendaciones para trabajos de investigacion
adicionales y datos necesarios.

(Ejemplos de algunos temas que requieren consideracion: a)
Requerimientos humanos de aminodcidos azufrados (cisteina “versus”
metionina); b) Posibles efectos adversos de proteinas con niveles de
aminodcidos desproporcionados; c) Actualizacion de los datos de FAO
sobre el contenido en aminodcidos de los alimentos y necesidad de
datos nacionales; d) Otros.

Pausa saludable

Revisiéon del informe y recomendaciones
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12:15

Tarde

13:30

17:00

Almuerzo

Segunda reunidn del Comité

Revisién final y adopcion del informe y comendaciones

Clausura
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Capitulo 1:

Antecedentes

La determinacion de los requerimientos de proteina para nutricion humana fue revisada por la
FAO, por primera vez, en 1955 (FAO, 1957) y, posteriormente, en 1963 y 1971 con la
Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) (FAO, 1965 y FAO, 1973); en 1981 con la OMS y con la
Universidad de las Naciones Unidas (UNU) (WHO, 1985); mas recientemente, en 2002 con la
OMS y la UNU (WHO, 2007). Por separado, pero en relacién con este tema, se llevaron a cabo
reuniones de expertos sobre la evaluacidn de la calidad proteica en 1989 con la OMS (FAO,
1991) y por la FAO en 2011 (FAOQ, 2013).

En relacidon con la evaluacién de la calidad de la proteina, la Consulta de Expertos de 1989
enfocd su atencidon en el métodos para evaluacién de proteina PDCAAS (Puntuacién de los
aminodcidos corregida por la digestibilidad de la proteina, Protein Digestibility Corrected
Amino Acid Score) que, entonces, estaba desarrollado recientemente, mientras que la Consulta
de Expertos del 2011 revisé ampliamente el método mas reciente DIAAS (Puntuacion de
aminoacidos indispensables digestibles, Digestible Indispensable Amino Acid Score) vy
consideraron las ventajas y desventajas de promover la sustitucion del método PDCAAS por el
métodos DIAAS. El método DIAAS mide el balance oro-ileal de nitrégeno calculando la
digestibilidad ileal de aminodcidos individuales. En contraste, el método PDCAAS usa los
valores de digestibilidad fecal cruda para medir el balance de nitrégeno oro-fecal que incluye
contribuciones de secreciones intestinales y bacterias del colon, de esa forma subestima la
proteina disponible para absorcion.

Mientras se llegaba a un consenso en la consulta del 2011 sobre la superioridad conceptual de
la digestibilidad ileal frente a la digestibilidad fecal, habia preocupacién acerca de si existian
suficientes datos disponibles sobre la digestibilidad ileal verdadera de aminoacidos en un
rango amplio de dietas en humanos como para permitir la implementacidn practica en un
sistema basado en la digestibilidad ileal. Ademas, aunque los datos sustanciales sobre
digestibilidad ileal de aminodcidos habian sido obtenidos de cerdos y ratas, usando una
metodologia estandarizada para la recoleccion de muestras del contenido ileal, fue una
preocupacién que los alimentos usados no fueran representativos de dietas humanas,
incluyendo aquellos realizados en paises en vias de desarrollo y que los valores de
digestibilidad animal eran representativos de los valores en humanos. Para poder manejar
estas preocupaciones, la consulta del 2011 establecié dos sub-comités que estaban
encargados de informar, después de que la consulta formal finalizara, pero antes de que el
informe fuera completado. El primer sub-comité tuvo la tarea de recopilar todos los datos
sobre digestion ileal disponibles en humanos y en animales, mientras el segundo sub-comité
debia evaluar los datos recopilados para establecer si eran suficientes para garantizar que el
cambio de PDCAAS con DIAAS como el métodos preferido en este momento. El segundo sub-
comité concluyd que:
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“... los datos disponibles actualmente fueron insuficientes para apoyar la aplicacién en la
practica... de la digestibilidad ileal verdadera de aminoacidos en el calculo de DIAAS” y que
“mas datos de digestibilidad ileal verdadera de aminoacidos de alimentos para humanos eran
necesarios de forma urgente, determinados en humanos y en modelos animales” (FAO,
2012a).

El resultado general de la Consulta de Expertos fue que: “mas comparaciones inter-especies
(humano, cerdo, rata) de digestibilidad ileal verdadera de aminodcidos eran necesarias con
urgencia” (FAO, 2013) y se recomendd que la FAO organizara y convocara un grupo de trabajo
de expertos:

“...para acordar un protocolo experimental que permita el desarrollo de una base de datos
mas robusta sobre la digestibilidad ideal verdadera de aminoacidos en alimentos para
humanos...” y que “el protocolo deberia incluir las mejores practicas recomendadas para un
ensayo basado en cerdos para la determinacion de la digestibilidad ileal verdadera de
aminoacidos” (FAO, 2013).

Ademas, el segundo sub-comité recomendd que:

“Si los datos obtenidos en estos estudios (como se especifica en al #3) apoyan
convincentemente el cambio a digestibilidad ileal, la determinacién del impacto potencial
de esta recomendacion (para ser utilizada en la determinacién de fuentes individuales de
proteina asi como en dietas mixtas comiunmente consumidas por humanos) necesita ser
realizada antes de que el nuevo modelo de evaluacién sea implementado. Esto debe incluir
ganancias o pérdidas potenciales para la salud publica derivadas de la implementacion de
las nuevas recomendaciones en la determinacién de la calidad de la proteina para humanos
(FAO, 2012a).

Posteriormente, reconociendo las dificultades para obtener los valores de digestibilidad ileal
directamente y a la luz de la mayor aplicacién de isdtopos estables en la determinacién de la
utilizacion de proteina, la FAO amplio la temdtica del grupo de trabajo “para proveer
recomendaciones de los mejores métodos para medir y predecir digestion y eficiencia de
utilizacidn de proteinas y aminoacidos en humanos (ver Anexo 6).

La planificacion del grupo de trabajo se inici6 a mitad del 2013, poco después de que el
informe de la Consulta de Expertos fuera publicado. Una primera convocatoria a los expertos
se anuncié en agosto de 2013 pero, debido a un numero insuficiente de respuestas de
cientificos cualificados y la expansidn de la tematica, una segunda convocatoria se anuncié en
diciembre de 2013. Las 25 solicitudes recibidas fueron revisadas por dos cientificos que no
formaban parte de la FAO, y quienes no estuvieron directamente involucrados en la
planificacién del grupo de trabajo. Cada uno de ellos clasifico a los interesados de acuerdo con
los criterios basados en la descripcion incluida en el lamado a los expertos. La FAO invité a los
expertos mejor evaluados para asistir y formar parte del grupo de trabajo.

A cada experto se le solicité cumplimentar una declaracion de intereses. De los 10 expertos
seleccionados, 6 otorgaron informacién acerca de actividades de asesoramiento con un
numero de organizaciones que podrian tener intereses relevantes sobre el tema del grupo de
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trabajo. Sin embargo, la FAO no encontrd que las actividades representaran un conflicto de
interés potencial que justificara la exclusiéon de alguno de los expertos del grupo de trabajo
enfocdndose en las metodologias de investigacion.

La FAO proporciond la financiacién completa para la reunion del grupo de trabajo de expertos
a través de una carta de convenio con el Instituto de Investigacién St. John en Bangalore, India,
parte integrante de la Academia Nacional de Ciencias de la Salud de St. John que acogid y
organizd la logistica para la reunion.
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Capitulo 2:

Introduccion e inauguracion de la
reunion del grupo de trabajo

La reunion se llevd a cabo en el Instituto de Investigacion de St. John (St. John’s Research
Institute [SJRI]), un centro de cooperacion de la IAEA en Bangalore, India, del 2 al 5 de marzo
de 2014. La bienvenida en nombre del SIRI, estuvo a cargo del Dr. Anura Kurpad, seguida de
una declaracion de bienvenida en nombre de la FAO, por el Dr. Warren TK Lee.
Posteriormente, todos los asistentes se presentaron y describieron brevemente el enfoque de
su investigacion y la relacién de éste con los objetivos del grupo de trabajo. La Dra. Janice
Albert de la FAO introdujo y explicd el borrador de la agenda y el plan para llevar a cabo la
reunidn (ver Anexos 4 y 5). La sesion introductoria fue concluida por el Dr. Robert Weisell con
la presentacion de la historia de la implicacién de la FAO con los requerimientos y la evaluacion
de la calidad de las proteinas, ademas de una segunda presentacién del Dr. D. J. Millward
proporcionando una perspectiva de los métodos para determinar la calidad de la proteina que
estuvo basada, en gran medida, en un articulo en el British Journal of Nutrition (Millward,
2012).
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Capitulo 3:

Justificacion de la reunion del grupo de
trabajo

A continuacién de la inauguracién y presentaciones de los participantes, el grupo de trabajo
reviso el objetivo de la reunidn, que se origind de la Consulta de Expertos de la FAO en 2011. El
Dr. Paul J. Moughan, presidente de la Consulta de Expertos de la FAO sobre Evaluacion de la
Calidad de la Proteina de la Dieta en Nutricion Humana, proporciond una visidon general de los
puntos destacados de esta consulta para ser atendidos por este grupo de trabajo, éstos
fueron:

1. Identificar uno o varios protocolos experimentales para facilitar el desarrollo de una
base de datos mas robusta sobre la digestibilidad ileal real de aminodacidos en
alimentos para humanos; esto incluiria mds datos de la digestibilidad ileal verdadera
de aminoacidos y mas comparaciones inter-especies de la digestibilidad ileal verdadera
de aminoacidos.

2. Los protocolos deberian incluir la mejor practica recomendada para el analisis de la
digestibilidad ileal verdadera de aminoacidos basada en ensayos en cerdos, ratas y
humanos.

3. Estan siendo desarrolladas medidas directas de biodisponibilidad y utilizaciéon de
aminoacidos que normalmente involucran isétopos estables. Estas ofrecen
informacidon adicional acerca de la calidad de la proteina y que deberian ser
consideradas para su desarrollo posterior.

Los participantes discutieron la revisidn y solicitaron una mayor aclaracién en algunos asuntos.
Un experto estuvo en desacuerdo con la palabra “verdadera” para referirse a la digestibilidad y
sugirié el término “estandarizada”. El grupo reconocid que existia la necesidad de aclarar la
nomenclatura (aparente, verdadera, real, estandarizada) y lo sugiri6 como un tema para el
trabajo posterior.

Dos expertos, que también habian asistido a la Consulta de Expertos de la FAO en 2011,
destacaron el informe del segundo sub-comité de la Consulta de Expertos sobre la reunidn de
la Consulta de Expertos en Nueva Zelanda (FAO, 2012a). Este sub-comité evalud Ia
conveniencia de usar la digestibilidad ileal por encima de la digestibilidad fecal y, basdndose
principalmente en el informe del primer sub-comité, encontr6 que no existian datos
suficientes sobre la digestibilidad ileal en humanos para incorporar un cambio de la
digestibilidad fecal verdadera de proteina cruda a la digestibilidad ileal verdadera de
aminoacidos, en ese momento (FAO, 2012b). Ademas, el impacto en salud publica que tendria
el cambio en la forma de evaluar la proteina, no ha sido evaluado. Se presté especial atencién
a la tarea del actual grupo de trabajo.
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Capitulo 4:

Evaluacion de la calidad de la proteinay
consideraciones en salud publica

El objetivo de la reunién del grupo de trabajo fue la de reunir a expertos en el area de
nutricion en proteinas y aminoacidos para actualizar nuestros conocimientos sobre la ciencia
relacionada con la proteina y la evaluacién de la calidad de la proteina. Sin embargo, los
expertos reconocieron la relevancia de la calidad de la proteina para abordar la nutricion y
salud publica y sus efectos en los resultados sobre la salud y la nutricién, tema sobre el cual el
Dr. Ricardo Uauy realizd una presentacion.

Todos los aspectos del papel fisioldgico de las proteinas presentan una importancia clave para
la definicién de su impacto en salud y sus resultados funcionales, ya que la cantidad absoluta
de proteina por si misma no refleja sus efectos nutricionales totales y verdaderos. De
primordial importancia es la calidad de la proteina. Funciones importantes del cuerpo, como la
inmunidad y las defensas del huésped, el crecimiento lineal y el desarrollo mental asociado a
éste, son influenciadas por la calidad de las proteinas. Recientemente, estos temas fueron
discutidos del todo en un taller realizado en la primavera del 2012 en la Universidad de Tufts,
el procedimiento fue publicado en una seccidn especial del Food and Nutrition Bulletin (FNB,
2013)

Literatura reciente indica que la calidad de las proteinas, y no Unicamente la cantidad, es de
importancia para apoyar al crecimiento lineal y reduce el retraso del crecimiento del los nifios
(Ghosh et al., 2012: Timby et al., 1992; Yogman et al., 1982). Se ha dado atencién especifica a
los efectos en el crecimiento y desarrollo infantil debido a los cambios en la alimentacion
durante la infancia (Heina, 1999; Heine et al., 1996; Jackson et al., 2002, Lien, 2003; Lien et al.,
2002; Markus et al., 2002) y los papeles de precursores que tienen aminoacidos especificos,
como el triptéfano en relacién con la serotonina (Borbély y Youmbi-Balderer, 1987; Fernstrom,
2012; Fernstrom, 2013; Fernstrom y Fernstrom, 1995; Fernstrom et al., 2013; Sharp et al,,
1992; Yogman et al., 1982) y la tirosina en relacidn con la adrenalina y noradrenalina. Ademas,
la evidencia que se ha producido en la dltima década, indica que la mejora en el crecimiento
lineal estd asociada con un menor riesgo de muerte durante la nifiez y con el incremento del
rendimiento académico y la productividad laboral en la vida adulta. Un seguimiento a largo
plazo de 5 cohortes de paises en desarrollo que incluian entre sus resultados el crecimiento
lineal, rendimiento académico y productividad en la vida adulto, revel6 un efecto significativo
del fallo del crecimiento lineal como limitante del nivel educativo, que a su vez estd asociado
con niveles mas bajos de ingresos en la vida adulta (Hoddinott et al., 2008). En uno de estos
paises, Guatemala, un suplemento de proteina y energia fue comparado con uno que contenia
Unicamente energia; los resultados sobre la productividad adulta indicaron que el grupo
suplementado con proteina y energia alcanzé un mejor nivel educativo e ingresos mayores en
la edad adulta. Estos estudios de seguimiento han indicado la necesidad de mejorar la calidad
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de los alimentos, considerando el crecimiento lineal y no el peso como el resultado relevante a
corto plazo, que impactara la productividad adulta y la salud a largo plazo. Las implicaciones
politicas de estos hallazgos apuntan a los primeros 1000 dias (desde la concepcidn hasta los 2
afios de edad) como el momento critico para los beneficios de salud a largo plazo, la
productividad y el bienestar de las poblaciones.
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Capitulo 5:

Relacion entre los estudios en animales y
en humanos y la vinculacion entre
ambos

El grupo de trabajo se ha enfrentado a la pregunta “équé legitimaria el uso de resultados en
animales de experimentaciéon para su aplicacion en humanos?” Se acordd que habia
limitaciones en ambos métodos, el animal y el humano. Sin embargo, la meta era abordar y
adaptar estas limitaciones.

Mientras se reconocia que los datos en humanos son preferibles, la Consulta de Expertos del
2011 recomendd que la evaluacion rutinaria inicial de alimentos para humanos debiera ser
mas inmediata mediante el uso de la prueba de digestibilidad ileal verdadera de aminodcidos
(TID), completamente validada, en ensayos en cerdos en crecimiento. El grupo de trabajo
considerd que los sistemas de digestion y absorcion del cerdo son, de alguna forma,
comparables con los de los humanos fisioldgicamente, pero no totalmente. Los modelos en
cerdos ofrecian oportunidades de desarrollar relativamente rapido, grandes bases de datos de
la digestibilidad ileal de aminoacidos en un gran nimero de alimentos para humanos ya que
los métodos han sido estandarizados en todo el mundo. Sin embargo, el grupo de trabajo
destacé que la validaciéon de estudios adicionales a los que estaban ya publicados eran
necesarios para confirmar el uso de bases de datos de ensayos en cerdos para representar la
digestibilidad de los mismos alimentos cuando son consumidos por humanos. Ademas, se
puede asumir que los datos generados se podrian aplicar a adultos humanos sanos, pero no
necesariamente a humanos con condiciones especificas (por ejemplo, enfermedad,
envejecimiento, desnutricidn, enteropatia/malabsorcién tropical, parasitosis, embarazo vy
lactancia).

Recientemente han sido desarrollados métodos isotdpicos directos in vivo, para determinar la
digestibilidad de aminoacidos que se muestran prometedores. En el desarrollo del método
isotdpico para determinar la digestibilidad de aminoacidos en humanos, la comparacion
directa debe hacerse con los datos del ensayo de la digestibilidad ileal verdadera en cerdos.
Por ejemplo, con los métodos Indicador de la Oxidacién de Aminoacidos (Indicator Amino Acid
Oxidation [IAAO]) y Utilizacion neta postprandial de proteina (Net Postprandial Protein
Utilization [NPPU]) proporcionando estimaciones de la digestibilidad de los aminodcidos
limitantes en una proteina de la dieta, es mds probable que dicha comparacion pueda
realizarse en un futuro cercano. Los expertos recomendaron que la investigacion sea dirigida
para comparar los estimados del IAAO y la NPPU de la biodisponibilidad de un aminoacido
limitante en humanos y en cerdos con la prueba del ensayo de la digestibilidad ileal verdadera
de aminoacidos en cerdos, para cada aminodcido especifico. Ademas, debe existir una
vinculacion entre otros métodos potencialmente mas convenientes pero, hasta el momento,
los métodos isotdpicos tedricos para determinar la digestibilidad de aminoacidos, que estdn
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siendo desarrollados, en comparaciéon con la digestibilidad ileal verdadera de aminodcidos en
cerdos en crecimiento.
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Capitulo 6:

Caracteristicas de un método ideal de
evaluacion de la calidad de las proteinas

Previo a la discusidn sobre los diferentes métodos disponibles en la actualidad y los protocolos
en desarrollo, uno de los expertos propuso un esquema para el desarrollo de cualquier
método nuevo para la evaluacion de la calidad de las proteinas. Este esquema fue presentado
con el desafio de cudles serian las caracteristicas de un método “ideal” para determinar la
biodisponibilidad de aminoacidos (calidad de las proteinas) en humanos.

Como punto de partida, la definicion de biodisponibilidad descrita en el informe de la Consulta
de Expertos de la FAO del 2011 (FAO, 2013) fue aceptada con este propdsito’. La meta era
establecer una lista de caracteristicas y pardmetros que pudieran ser usados para guiar la
decisién respecto a la idoneidad y potencial aplicacion de los métodos disponibles bajo
consideracion, ademas de los métodos que pudieran ser desarrollados en el futuro.

La primera caracteristica y mas importante fue que el método ideal deberia permitir medidas
directas en humanos. Sin embargo, fue reconocido, como potencialmente dificil de alcanzar,
debido a la escasez de métodos no-invasivos para la medicidn y las consideraciones éticas. Por
tanto, los métodos aplicables a animales pueden ser considerados, siempre que haya sido
realizada suficiente investigacion de comparacién entre especies para desarrollar predicciones
precisas de forma aceptable de la biodisponibilidad de aminoacidos en humanos.

El método ideal también deberia ser directamente aplicable a humanos en todas las etapas de
la vida y condiciones que pudieran afectar a la digestion, absorcién y metabolismo de los
aminodcidos y, por consiguiente, a la biodisponibilidad. Estas condiciones humanas deberian
incluir: entre otras cosas, la edad, el estado de salud, la genética, el entorno, el estado
nutricional previo, la parasitosis y otras condiciones.

!La biodisponibilidad abarca tres propiedades de los alimentos que pueden alterar la proporcion
de un aminoécido que puede ser utilizada; éstas son:

1. Digestibilidad, que describe la absorcién neta de un aminoécido.

2. Integridad quimica, que describe la proporcidn del aminoacido que, si fue absorbida,
esta en una forma util.

3. Libertad de interferencia en el metabolismo, que resulta de la presencia de sustancias
que limitan a utilizacion del aminoacido en la comida.

De éstas, la mayor causa de variacion en la biodisponibilidad es, en la mayoria de los casos,
la digestibilidad.
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Para ser relevante a las condiciones reales, el método debe ser aplicable para el rango mas
amplio posible de alimentos para humanos. Desde la perspectiva de salud publica, éste deberia
implicar la inclusién de alimentos con proteinas de baja calidad (por ejemplo, legumbres y
cereales), que representan fuentes comunes de proteinas en personas de bajos recursos. Ademas,
debe ser capaz de captar los efectos de un amplio rango de métodos de coccion y procesamiento
en la biodisponibilidad de las proteinas. Se sabe que los métodos de coccion y procesamiento
producen factores antinutrientes, como los productos de la reaccion de Maillard, que reduce la
biodisponibilidad de la lisina y también puede reducir la biodisponibilidad de otros aminoacidos
a través de una cantidad de posibles reacciones con almidones, azlcares o componentes
minerales de la dieta.

La habilidad de medir la biodisponibilidad de todos los aminoacidos de forma individual es de
importancia critica. Sin embargo, no todos los métodos pueden capturar datos sobre todos los
aminodcidos. Por ejemplo, los métodos pueden recoger datos sobre todos los aminoacidos, entre
ellos, los métodos que miden cambios en la sintesis postprandial neta de proteina puede
funcionar bien para un aminoacido limitante indispensable en la dieta (IAA), como la lisina en
muchos cereales, aminoacidos azufrados en las legumbres y el triptéfano en el maiz, pero no
serian aplicables a todos los IAA o a los aminoéacidos prescindibles (DAA). Debido a que los
aminoacidos indispensables son de mayor importancia, la primera prioridad se daria a la
investigacion sobre aquellos aminoacidos indispensables que tienen mas probabilidad de ser
limitantes para los humanos en cada alimento en particular, con el firme reconocimiento de que
los aminoéacidos prescindibles también son importantes en la nutricibn humana y requieren
consideracion siempre que sea posible.

Cualquier método que sea seleccionado también debe ser aplicable a dietas mixtas para
humanos y ser capaz de medir el efecto de la suplementacién con aminoécidos. Cuando la
calidad global de la proteina de un alimento, o una dieta mixta tradicional, es disminuida debido
a la baja biodisponibilidad de un solo aminoéacido, la mejora del alimento con fuentes de
proteina que suministren el aminoécido limitante, o la suplementacion con el aminoécido
limitante, puede aumentar drasticamente la capacidad del alimento o la dieta para satisfacer las
necesidades de proteinas y aminoacidos para el crecimiento, el rendimiento y la salud humana.
Por lo tanto, seria deseable que el método pudiera detectar o medir, o ser usado para calcular el
efecto de la complementacién o la suplementacion con aminoacidos sobre la calidad general de
la dieta.

Cualquier método elegido debe permitir una implementacion amplia, debido a que esto es
necesario para crear una base de datos suficientemente grande de alimentos locales y de
métodos de procesamiento/coccion para justificar el cambio de las recomendaciones globales.
En este contexto, una implementacion amplia significa que el método debe ser aplicable a una
amplia gama de usuarios potenciales, es decir, instituciones de investigacion, gobiernos e
industria con varios niveles de habilidades y conocimientos de los antecedentes. Esto implica
que el método debe ser comprensible por estos grupos y la metodologia claramente definida
para que la introduccidn de errores sea poco probable.

Una consideracién importante para una implementacion amplia es que el costo debe ser
razonable; de lo contrario, el método no es factible. Ademas, si se usa directamente en humanos,
el método debe ser minimamente invasivo o el reclutamiento de sujetos de estudio y la
aprobacion por los comités de ética humana pertinentes, se podria convertir en un factor
potencialmente limitante.
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Un claro reconocimiento de la Consulta de Expertos de 2011 fue que hay una cantidad muy
limitada de datos de digestibilidad ileal de aminoacidos obtenida directamente en humanos v,
por lo tanto, cualquier método deber ser validado en animales, en la medida de lo posible. Esto
significa que los resultados obtenidos con el método deben ser comparables con métodos muy
bien descritos y ampliamente aceptados en la digestibilidad ileal de aminoéacidos (Digestibilidad
lleal Verdadera, es decir. TID, o Digestibilidad lleal Estandarizada, es decir, SID) y La
biodisponibilidad en animales, deberia dar resultados similares a estos méetodos.

Por ultimo, seria ventajoso si el método pudiera ser potencialmente reconocido y aceptado,
como minimo, por la Comisién del Cédex Alimentarius. Esto significa que el método puede
ganar amplia aceptacion y puede ser usado por los organismos reguladores de alimentos en la
evaluacion de la salud alimentaria y por la industria en las declaraciones nutricionales.

El grupo de trabajo concluy6 que el método “ideal” no existe en la actualidad, ya que ningdn
método cumple todos los criterios. Por lo tanto, el grupo de trabajo propuso que puede ser
requerida una combinacion de los métodos existentes, por ejemplo, combinar la medicién TID
de cerdo con IAAO. También se pueden requerir diferentes métodos, dependiendo de los
objetivos especificos de investigacion o de los alimentos. En Gltima instancia, el objetivo es
acumular datos suficientes para permitir el cambio practico desde el PDCAAS hasta el enfoque
DIAAS para evaluar la calidad de la proteina de los alimentos y las dietas humanas.

¢Cudles serian los componentes de un método “ideal” para la biodisponibilidad de aminoacidos
en humanos?

e Medicion directa en humanos. Si no es posible, se necesita suficiente investigacion
entre especies para desarrollar predicciones a partir de la investigacion con animales;

e Directamente aplicable en todas las etapas de la vida humana (es decir, edad, estado de
salud, genética, ambiente, estado nutricional, otras condiciones);

e Aplicable a una amplia gama de alimentos para humanos y debe captar los efectos del
cocinado y otros procesos tecnolégicos aplicados a los alimentos;

e Aplicable a todos los aminoacidos individuales. Dando prioridad a los aminoécidos
indispensables (IAA) pero es deseable que también incluya los aminoacidos
prescindibles (DAA) o la suma de DAA.

e Aplicable en dietas humanas mixtas y suplementacion;

e Debe poder implementarse ampliamente, ya que esto es necesario para crear una base
de datos lo suficientemente completa de alimentos locales y de métodos de
procesamiento y cocinado de alimentos para justificar el cambio de las
recomendaciones mundiales;

o0 El costo debe ser razonable si se desea que sea factible una amplia
implementacion;

0 Debe ser minimamente invasivo, esto es deseable/necesario para una
implementacion amplia;

o Validado en animales — los valores coinciden con métodos bien descritos y
aceptados de digestibilidad de aminoacidos (SID) y biodisponibilidad.

e Potencialmente reconocible al menos para la Comision del Codex Alimentarius
(CODEX).

El grupo de trabajo adoptd este marco como punto de partida para evaluar y desarrollar varios
protocolos de investigacion que podrian utilizarse solos o en combinacion. Ademas, los diversos
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métodos podrian ser parte de un esfuerzo internacional coordinado para proveer evidencia en
apoyo del uso efectivo de DIAAS a futuro.



Capitulo 7: Métodos para medir la digestibilidad de proteinas en alimentos para humanos 17

Capitulo 7:

Meétodos para medir la digestibilidad de
proteinas en alimentos para humanos

El grupo de trabajo considerd cinco protocolos que fueron bien probados y utilizados, o que
muestra una considerable promesa con futuro desarrollo. Estos se describen en las
subsecciones 7.1 a 7.5 e incluyen:

e Digestibilidad ileal verdadera de aminoacidos

e Indicador de oxidacién de aminoacidos (IAAO)

e Utilizacién postprandial de proteinas (PPU)

e Utilizacién neta postprandial de proteinas (NPPU)
e Un enfoque de seguimiento dual para medir DIAAS

Debido a que estos métodos abarcan una gama en el estado de desarrollo, se pueden
proporcionar diversos niveles de prescripcion y detalles. Para los tres métodos iniciales, se
dispone de suficiente informacién, tanto para proporcionar amplios detalles, como sobre la
forma de aplicar el método o precauciones y asesoramiento (Ver Anexos 1, 2 y 3).

7.1 DIGESTIBILIDAD ILEAL VERDADERA DE AMINOACIDOS

La Consulta de Expertos de la FAO de 2011 concluyé que, por ahora, es dificil y costoso
determinar la digestibilidad ileal verdadera de aminoacidos directamente en humanos. Por lo
tanto, hubo la necesidad de un modelo animal para la determinacion mas rutinaria de la
digestibilidad de aminoacidos.

Se acordd que la rata, al ser un animal nocturno, con un habito de alimentacién selectivo y
practicando coprofagia, representa un modelo animal inferior al del cerdo, el cual es un
omnivoro que se alimenta de comidas y con una anatomia similar del tracto digestivo (boca a
ileo) y fisiologia digestiva similar al humano adulto.

Las similitudes entre el cerdo en crecimiento y el humano adulto para la digestibilidad de
proteinas y aminodcidos estan bien documentadas. Las medidas de digestibilidad ileal
verdadera de aminoacidos en cerdos y de la digestibilidad ileal de lisina reactiva han sido
completamente validadas en estudios en cerdos y han mostrado ser predictores precisos de
absorcion en este animal. Estudios publicados (basados en cuatro fuentes de proteinas)
muestran un acuerdo cercano inter-especies entre cerdos en crecimiento y humanos adultos
para la digestibilidad ileal verdadera de aminoacidos (Deglaire et al., 2009a; Rowan et al.,
1994).

Con ratas, los alimentos deben ser finamente triturados antes de su presentacién al animal
para evitar la seleccion de particulas por parte del animal, mientras que el cerdo,
generalmente, consumira los alimentos consumidos por humanos y en la forma que se
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presenta para el consumo a humanos. La molienda fina de alimentos para ratas es probable
que influya en la digestibilidad de nutrientes. Las ventajas del cerdo como un modelo animal
para la prediccion de digestibilidad de aminoacidos en humanos fueron detalladas como:

e Excelentes posibilidades de control y estandarizacién:

e El cerdo proporciona grandes muestras de bolo intestinal ileal;

e Todos los aminoacidos pueden determinarse en un Unico ensayo;

e Los cerdos comen una amplia variedad de alimentos, incluyendo practicamente todos
los alimentos consumidos por los seres humanos;

e Ladisponibilidad de laboratorios capaces de realizar ensayos de cerdos;

e Las limitaciones del modelo en cerdos incluyen su costo y futuras posibles restricciones
del uso de animales debido a consideraciones éticas.

Ademas, aunque el proceso de la digestion de proteinas en el cerdo es fisiolégicamente similar
a la de los humanos, es improbable que sea idéntico. Si bien, no se reflexiona sobre la
determinacion de la calidad de la proteina en condiciones optimas per se, existe la
consideracion adicional de salud publica de terminar el efecto que las diferentes condiciones
sociales y ambientales pueden tener en la calidad de la proteina recomendada de las dietas
para humanos. La condicion humana puede ser bastante variable debido a la desnutricion, a la
exposicién a parasitos y a la enteropatia tropical, etc. Por consiguiente, es probable que la
digestibilidad de aminoacidos en humanos sea variable; y la determinacion de si se necesita
una asignacién adicional para la calidad de la proteina, requerird una medida que se pueda
utilizar en seres humanos con estas condiciones.

Se considerd el desarrollo de sélidas ecuaciones de prediccién estadistica relacionando la
digestibilidad de proteinas/aminodacidos determinada en humanos adultos con la determinada
en cerdos en crecimiento. Esta relacién ha sido publicada (Véase Figura 1), pero el grupo de
trabajo considerd que estos datos deberian ampliarse y extenderse por medio de la adicidn de
resultados experimentales para fuentes de proteina adicionales, en particular cubriendo
fuentes de proteinas con una digestibilidad ileal verdadera de nitrogeno y aminodcidos baja
(<75 %) y media (<85 %). Se discutieron y desarrollaron posteriormente aspectos de la creacion
de protocolos estandarizados para la determinacién de la digestibilidad ileal verdadera de
aminodcidos (intubacidn naso-ileal a los humanos adultos que se les proporciona liquidos y
materiales en polvo; ileostomia de adultos humanos para los materiales mds gruesos, cerdos
en crecimiento canulados y ratas de laboratorio), (ver Anexo 1).
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FIGURA 1. Comparaciéon humano - cerdo en crecimiento
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Una vez que la relacidn para la digestibilidad ileal verdadera de aminoacidos entre cerdos y
humanos ha sido desarrollada en un rango mds amplio de valores de digestibilidad, la
aplicacion del protocolo de digestibilidad ileal verdadera de aminodcidos del cerdo debe ser
alentada para desarrollar un conjunto completo de datos de la digestibilidad de aminoacidos
de alimentos para humanos. El grupo de trabajo concluyd que seria valioso fortalecer la
relacion entre los valores de digestibilidad ileal verdadera de aminodcidos entre cerdos y
humanos, basados en una amplia gama de alimentos y dietas; lo que potencialmente ampliara
la aplicacion de la base de datos.

7.2 METODO DEL INDICADOR DE OXIDACION DE AMINOACIDOS (IAAO)

Antecedentes

El método IAAO fue discutido en la Consulta de Expertos del 2011 (FAO, 2013). Debido a que
es uno de los Unicos 2 métodos de bioensayos publicados en humanos que producen datos en
biodisponibilidad de aminoacidos en humanos, fue considerado en detalle en la reunién de
grupo de trabajo en 2014.

El método IAAO ha sido usado ampliamente para medir los requerimientos de proteinas y
aminoacidos en cerdos (por ejemplo, Ball and Bayley, 1986; Moehn et al., 2008) y humanos
(véase las revisiones de Elango et al., 2009, 2012a, 2012c; Pencharz and Ball, 2003). El informe
de requerimientos de proteinas mas reciente (WHO, 2007) sefialé la promesa potencial de
usar el balance IAAO de 24 horas en lugar de, o en adicidn al balance de nitrégeno de 24 horas
para la determinacidon de los requerimientos de aminoacidos de los seres humanos. Se
desarrollé6 un método, basado en la técnica IAAO, para medir la disponibilidad metabdlica de
los aminodacidos limitantes en la dieta de cerdos (Levesque et al., 2010; Moehn et al., 2005,
2007), posteriormente adaptado a humanos (Humayun et al., 2007, Prolla et al., 2013). Los
valores de IAAO obtenidos en el cerdo, no son diferentes a los obtenidos a través de
digestibilidad ileal “verdadera”. El término “disponibilidad metabdlica” se acuiié para describir
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la suma de la digestion general, la absorcién y la utilizacidn metabdlica para la sintesis proteica
de aminodcidos de la fuente de proteina dietética. Esto es aceptado como equivalente a la
definicidn de biodisponibilidad utilizada en el informe de la Consulta de Expertos de la FAO de
2011 (FAO, 2013). La digestibilidad de los aminoacidos tendra mayor influencia en la respuesta
IAAO. Sin embargo, debido a que este método mide un cambio relativo en la sintesis neta de
proteinas, cualquier aminoacido en el alimento que no sea disponible, debido a complejos
quimicos, como las reacciones de Maillard, o la utilizacidn disminuida debido a la interferencia
de otros factores en la dieta, o la creacion de aminodcidos no-reactivos por métodos de
coccion (por ejemplo, el efecto del tratamiento con acido sobre la metionina y el triptéfano),
sera contabilizado.

El método IAAO se basa en el hecho de que cuando cualquier aminodcido, individual, es
limitante para la sintesis de proteinas, que todo el resto de aminoacidos estan en exceso y, por
consiguiente, deben ser oxidados. El indicador de aminoacidos es mantenido en una ingesta
constante; por lo tanto, la disminucion en IAAO es lineal con la adicidon creciente del
aminodcido limitante por debajo de la ingesta requerida. Por consiguiente, esta parte de la
respuesta también puede utilizarse para probar el cambio en la sintesis neta de proteinas con
el aumento en la ingesta de un ingrediente alimenticio en el que un aminoacido es limitante.

Célculo de la biodisponibilidad en experimentos con el Indicador de Oxidacion de
Aminoacidos (IAAO)

La pendiente de la linea de oxidacién para los incrementos del alimento comparada con la
pendiente de la linea de oxidacién para el mismo aminoacido, suministrado como un
aminoacido sintético biodisponible al 100 %, permite el calculo de relacién de las pendientes
(Batterham, 1992; Littell et al., 1997). La pendiente de la oxidacién obtenida con la forma
cristalina del aminoacido de prueba, representa el incremento unitario maximo en la sintesis
neta de proteinas y es equivalente a la biodisponibilidad del 100 % del aminodcido de prueba.
Una pendiente con menor inclinacion indica que hay menos aminodacido por unidad ingesta
disponible para apoyar la sintesis neta de proteinas. La relacién de las pendientes, por tanto,
representa la biodisponibilidad del aminoacido en el alimento. La Figura 2 demuestra la
respuesta tipica como fue publicado por Moehn et al., 2007.

FIGURA 2. Disponibilidad de lisina en guisantes
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La biodisponibilidad de los aminoacidos es calculada por el método de relacién de la pendiente
como cambio de oxidacién por g de aminoacido unido a proteina, dividido por el cambio de
oxidacidn por g de aminodcido libre, utilizando la siguiente ecuacion: y = a + bSxS + bTxT,
donde xS y xT representan los niveles de ingesta para las fuentes estandar y de prueba,
respectivamente; y bS y bT son las pendientes para las fuentes estandar y de prueba,
respectivamente (Littell et al., 1997). La disponibilidad de la fuente de prueba se calcula,
entonces, como bS/bT.

Existen varias ventajas para el calculo de este enfoque de relacién de pendiente. Debido a que
la respuesta medida es una cambio relativo, en lugar que un valor absoluto, esto reducira el
efecto de la variabilidad entre laboratorios. También significa que las diferencias entre las
tasas de sintesis neta de proteinas entre los sujetos no tendran influencia porque los
individuos son usados como sus propios controles.

Hay una serie de condiciones clave que deben cumplirse para el uso correcto del I1AAQ, vy el
ensayo de relacién de pendientes para la biodisponibilidad de aminodcidos. En el Anexo 2
puede encontrarse una descripcion de éstos.

Eleccién del aminoacido indicador

La eleccion del aminoacido indicador y las caracteristicas indispensables y recomendadas de un
aminodcido indicador han sido discutidas frecuentemente en publicaciones (por ejemplo,
Elango et al.,, 2012b; Levesque et al., 2010; Zello et al., 1993) y son criticas para dividir
sensitivamente la respuesta a ingestas calibradas de prueba entre sintesis de proteinas y
oxidacion. Los criterios para seleccionar el aminodcido indicador son: a) debe ser un
aminoacido indispensable; b) debe tener un carbono marcado con carboxilo que se oxida de
forma irreversible tras el catabolismo y se libera a CO,, que puede ser medido
cuantitativamente en el aliento; c) debe tener una reserva pequefia y bien regulada en el
cuerpo; y d) no estar involucrado en vias cuantitativamente significativas que no sean la
incorporacién a la proteina o a la oxidacidn a CO,. La fenilalanina, en presencia de exceso de
tirosina, se ajusta los 4 criterios. L-1-13-C-fenilalanina ha sido utilizada, con éxito, para medir la
disponibilidad metabdlica en cerdos (Levesque et al.,, 2007; Prolla et al., 2005, 2007) y en
humanos (Humayun et al., 2007; Prolla et al., 2013). Es posible que otros aminoacidos, como la
leucina, puedan utilizarse como marcadores pero, hasta la fecha, solo se ha utilizado la
fenilalanina en estos protocolos para determinar la biodisponibilidad dietética de aminoacidos.

Metodologia IAAO para establecer el vinculo necesario entre la base de datos de la
Digestibilidad lleal Verdadera (TID) en cerdos y los alimentos para humanos.

Para unir los datos de los resultados sobre biodisponibilidad en humanos del IAAO a la base de
datos de la TID en cerdos, los experimentos IAAO correspondientes para biodisponibilidad
deben realizarse en cerdos tal y como fue descrito por Moehn et al., 2007. Inicialmente, esto
debe llevarse a cabo con un numero suficientemente grande de alimentos y con un amplio
rango en la biodisponibilidad de aminodcidos para que se puedan desarrollar ecuaciones de
prediccidn soélidas.



Informe de un grupo de trabajo de expertos de la FAO en la evaluacion de la calidad de la proteina de los
22 alimentos para humanos: Desarrollo de los planteamientos de investigacion y de los métodos.

Posteriormente, este paso Unicamente necesita llevarse a cabo para alimentos que tienen
caracteristicas o biodisponibilidad fuera del rango de referencia de alimentos utilizados en
primer lugar para desarrollar correcciones o ajustes en la base de datos de TID en cerdos. Si
existe duda acerca de la exactitud del factor de correccién utilizado para cualquier tipo de
alimento analizado con el IAAO para biodisponibilidad en humanos, entonces se requiere un
experimento IAAO para biodisponibilidad en cerdos.

Critica del protocolo y conclusiones

El método de biodisponibilidad por IAAO que esta basado en suposiciones minimas que se han
validado en animales y seres humanos, se puede utilizar para evaluar todas las fuentes de
proteinas y para medir la disponibilidad de aminodcidos individuales. Es un método
relativamente no invasivo que requiere, Unicamente, el consumo oral del alimento y el isétopo
estable, y la recogida de muestras de aliento para el analisis del ;3CO,; es, por lo tanto,
facilmente adaptable al uso rutinario para la evaluacion de la biodisponibilidad de aminoacidos
de proteinas en la nutricion humana, en una variedad de condiciones humanas y en multiples
paises. El método produce valores similares para la biodisponibilidad de aminoacidos en el
cerdo; especificamente para la lisina, treonina y metionina, a los del método de digestibilidad
ileal verdadera (TID) en cerdos, que es mas invasivo. Técnicamente, el método se basa en
medidas de utilizaciéon global de aminodacidos y por lo tanto, un control meticuloso es
necesario ya que cualquier factor que afecte diferencialmente la utilizacién del aminoacido de
la dieta de prueba frente a la dieta de referencia, afectard el resultado. Este método también
se ha aplicado provisionalmente a seres humanos, pero puede ser necesario algin trabajo
adicional de desarrollo de métodos para ser aplicados en humanos, con el fin de que se
puedan utilizar métodos muy similares tanto en cerdos como en seres humanos (véase la
seccion “Metodologia IAAO — Humanos” en el Anexo 2). Asumiendo tales desarrollos, este
método serd capaz de proporcionar los factores de correccién o ajustes necesarios para
enlazar los resultados de la TID en cerdos con el modelo humano. Para lograr esto,
experimentos idénticos de disponibilidad metabdlica IAAO deben llevarse a cabo tanto en
cerdos como en seres humanos usando una serie de alimentos idénticos y comparandolos con
el método de TID porcino. El inconveniente del método de disponibilidad metabdlica IAAO es
que solo mide la disponibilidad de un Unico aminoacido en el transcurso de un experimento.
Por lo tanto, se necesitarian multiples experimentos para cada alimento. El grupo de trabajo
aprobd el método de la IAAO y alentd la realizacion de nuevas investigaciones en seres
humanos y los experimentos propuestos para llevar a cabo las comparaciones necesarias de
los cerdos y los resultados humanos descritos anteriormente. De importancia inmediata seria
el incremento del nimero de puntos de datos que representan diversas dietas y alimentos de
diferentes grados de digestibilidad.

7.3 UTILIZACION POSTPRANDIAL DE LA PROTEINA (PPU)

Antecedentes

El ensayo de PPU fue desarrollado para determinar la eficiencia global de la utilizacién de
proteinas en el estado postprandial (véase Gibson et al., 1996, Millward, 1998, 2003, 2012;
Millward y Pacy, 1995, Millward et al., 2000, 2002 para una discusién detallada de las
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limitaciones de los enfoques de infusién de **C-1 leucina y del modelo metabdlico implicado).
El enfoque implica la medicién de la oxidacién y el equilibrio de la *C-1 leucina en respuesta a
la alimentacion durante una infusidn constante de trazas de *C-1 leucina. El cambio en el
balance de leucina, como proporcién del cambio en la ingesta de leucina, representa un valor
para la eficiencia de la utilizacion de proteinas postprandiales (PPU) similar a la utilizacidn neta
de proteinas (NPU), pero producird valores mas realistas que los obtenidos con los estudios
con la pendiente del balance nitrogenado que se han argumentado para subestimar la
utilizacion de proteinas (Millward, 2003; Millward, 2012).

El proceso incluia dos protocolos. En cada uno, el balance de leucina (ingesta de leucina —
oxidacion de leucina) es convertido a balance de nitrégeno en base a la leucina — factores de
conversidn a nitréogeno para la proteina tisular y esto es comparado con la ingesta real de
nitrégeno en la comida.

El primer protocolo (Millward et al., 2000) es un ensayo de dos pendientes de ingesta en
condiciones estables que consiste en tres periodos consecutivos de 3 horas de ayuno, bajo
aporte de proteina y elevado aporte de proteina durante una infusion intravenosa (IV)
constante de *C-1 leucina. Ambas dietas, la baja en proteina (LP) y la elevada en proteina (HP)
son consumidas en pequefias comidas en intervalos de 30 minutos en un intento de alcanzar
un estado metabdlico estable. Para que dicho protocolo con comidas LP y HP sea
isoenergético, la PPU es influenciada Unicamente por la ingesta de proteinas (los niveles de
insulina no se cambian durante las dos fases de alimentacidn) y es calculada de la pendiente de
la curva del balance de N entre la alimentacién LP y la HP:

Es decir, PPU = NB/NI

El segundo protocolo (Millward et al.,, 2002) es un ensayo de area bajo la curva (AUC) en
condiciones variables que también involucra un protocolo de nueve horas de infusién IV
de C-1 leucina. En el caso de este protocolo, se alimenta con una sola comida después de tres
horas de la infusidn en estado de ayuno, y el incremento acumulado de la oxidacién de la
leucina sobre el estado basal post-absorcion es medido durante las 6 horas siguientes de la
comida para dar utilizacién de nitrégeno, determinada por la ingesta de N — exceso acumulado
en la excrecion de N. Con este protocolo la PPU es influenciada por el componente de la
proteina y de la energia de la comida, con la ingesta de energia incrementando la insulina y
suprimiendo la protedlisis. La PPU es calculada del exceso total de oxidacidn de leucina, el area
bajo la curva de la oxidacidn de leucina entre el nivel de ayuno:

Es decir, PPU = utilizacion de N/NI

Ambos protocolos produjeron valores similares de PPU para la proteina de la leche y la del
trigo con los valores de la comida mds abundante levemente menores.

Adaptacion del protocolo para evaluar la digestibilidad

Los temas discutidos en la sesién del grupo de trabajo dieron lugar a la pregunta de si este
protocolo puede ser adaptado para determinar los dos componentes de la calidad de Ila
proteina; es decir, digestibilidad y valor biolégico.
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Para poder determinar cual de los dos protocolos es el mdas susceptible a cambios en
digestibilidad, el recdlculo del valor de la PPU puede ser realizado usando las tasas
observadas de oxidaciéon de leucina y los valores variables para digestibilidad. En el caso
de los dos protocolos descritos anteriormente, se asumié la digestibilidad de la proteina
del trigo en el 93 %. En la Tabla 1, que se encuentra a continuacion, los valores de la
PPU han sido recalculados asumiendo niveles de digestibilidad del 100 %, 93 % (como
en los estudios publicados), 80 %y 50 %.

TABLA 1. Valores de PPU para el trigo, evaluados con los dos protocolos asumiendo distintos
valores para la digestibilidad de la proteina del trigo usada en los estudios

Digestibilidad asumida PPU comidas PPU comida
(%) pequeiias individual
100 0.71 0.64
93 0.70 0.62
80 0.68 0.55
50 0.60 0.28

El célculo de la PPU del protocolo para una comida individual es mucho mas sensible a cambios
en la digestibilidad. Esta diferencia entre los dos métodos refleja la forma en que se calculd la
PPU en los dos estudios. Aunque en ambos casos los términos ingesta y balance (ingesta-
pérdida) en el calculo estan influenciados por supuestos de digestibilidad del trigo, el calculo
de la pendiente con multiples comidas pequefias en condiciones estables (cambio en el
balance como una fraccidon del cambio en la ingesta) es menos sensible que el calculo del AUC
de la determinacidon absoluta del balance/ingesta de una sola comida abundante. Estos
resultados sugieren que un analisis basado en un método de AUC de una sola comida seria el
mas adecuado para evaluar, por separado, la digestibilidad y el valor bioldgico de los
componentes de la utilizacion de proteinas. Aunque el protocolo basado en una sola comida
examina la suma del efecto de energia y proteina en la utilizacion proteica, se puede
argumentar que este es mas relevante en términos de fisiologia. Por consiguiente, se propone
que el protocolo de una sola comida sea adoptado para examinar los niveles de digestibilidad.

Ensayo sugerido de digestibilidad de proteinas de una sola comida

El modelo metabdlico descrito por Millward, 2003 y Millward et al., 2002 se muestra en la
Figura 3.
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FIGURA 3. Modelo asumido para la determinacién de la utilizacidn de proteina durante una
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La proteina de la dieta provee tanto para las demandas metabdlicas obligatorias como para las
adaptativas que ocurren a través del ciclo diurno. Se supone que la oxidacién de leucina en el
estado post-absorcion localiza la oxidacidn total de aminoacidos y excrecién de nitrégeno
derivada de la pérdida de proteina tisular. La proteina de las comidas es utilizada para
proporcionar las demandas obligatorias y adaptativas, y para la ganancia de tejido asociada
con la reposiciéon de las pérdidas post-absorcion. Cualquier incremento en la oxidacion de
leucina por alimentacion (oxidacion dependiente de la comida medida como incremento
acumulado en la oxidaciéon de la leucina) representa la ineficiencia de la utilizacién de la
proteina de la comida. La utilizacidn postprandial de proteinas (PPU) se calculé del incremento
acumulado en la oxidacidn y la ingesta de nitrogeno después de convertir la leucina utilizada a
nitrégeno para contar las diferencias en la relacién leucina-nitrégeno tisular y de la comida.

Para poder evaluar la calidad de la proteina, se debe determinar la digestibilidad de la
proteina, del alimento, o de la dieta. Si la PPU de la proteina o de una comida que se analice
fuera comparada con la PPU obtenida de una comida que contiene una mezcla de
aminoacidos, formulada para igualar la composicién de aminoacidos de la proteina de prueba,
se puede asumir que cualquier diferencia en la PPU entre la proteina de prueba y la mezcla de
aminodacidos sera debida unicamente a la digestibilidad. Asi, la PPU de la comida con
aminoacidos libres reflejard el valor bioldgico (puntuacién de aminoacidos) mientras que la
PPU de la comida de prueba reflejara la digestibilidad por valor bioldgico (BV):

PPUorotel'na de prueba = DIgeStlbllldad X BVQroteina de prueba = Digestibi“dadproteina de prueba

PPUmezcla de aminoacidos  BVmezcla de aminoacidos

Dicho ensayo permite una medicién completa de la calidad de la proteina, ya sea de la
proteina o de la comida combinada que se evalla.

Critica del protocolo y conclusiones

Como se ha indicado anteriormente, este método fue desarrollado, y hasta la fecha ha sido
utilizado Unicamente, para evaluar el valor biolégico de la proteina. Sin embargo, la
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descripcién hecha ofrece un posible protocolo adaptado que permitiria que la digestibilidad de
una fuente Unica de proteina o una comida combinada sea medida con un grado razonable de
confianza. Tiene la ventaja de permitir, adicionalmente, que el valor bioldgico y de la
utilizacion de la proteina completa sean determinados, y una estimacion del requerimiento de
proteinas para un grupo de poblacién, aunque no permite que la digestibilidad de aminoacidos
individuales sea medida. Se destaca que el valor de PPU y la medida de digestibilidad obtenida
con este método es, como todos los otros métodos con isdtopos estables propuestos
(incluyendo el IAAO y métodos de doble marcador), la utilizacion de todo el cuerpo y la
digestibilidad real en términos de la entrada de aminoacidos en la reserva metabdlica
circulante de aminoacidos mas que una medida de la pérdida del intestino en un punto
especifico (ileo terminal o ano). Por tanto, es un enfoque diferente y no es estrictamente
comparable con los valores ileales o fecales como es medido en el ensayo porcino.

Sus principales limitaciones son: 1) las suposiciones hechas en el calculo de la oxidacion de la
leucina (véase Gibson et al., 1996) en las que la via de entrega del is6topo es intravenosa y, por
consiguiente, se salta al intestino delgado y 2) en convertir el balance de leucina en balance de
N, por ejemplo, las proporciones leucina-nitrégeno de las ingestas dietéticas (que pueden ser
medidas) y de la proteina tisular (que solo pueden ser estimadas). Sin embargo, la cantidad de
errores introducidos por factores de conversién incorrectos pueden ser facilmente calculados.
Claramente, debido a que este ensayo no estd firmemente establecido, los investigadores
pueden desear modificarlo para que se ajuste a sus propios fines y puede requerir estudios
adicionales y el desarrollo para determinar la biodisponibilidad de aminodacidos unidos a
proteinas. Adicionalmente, aunque este enfoque, tal y como se describe, implica el desarrollo
de un protocolo existente para que pueda medir tanto la digestibilidad como el valor bioldgico
en sujetos humanos, el mismo enfoque puede aplicarse, en principio, a modelos animales
cuando dichos estudios se consideren apropiados.

7.4 UTILIZACION NETA DE PROTEINA POSTPRANDIAL (NPPU)

Introduccion

La eficiencia nutricional de la utilizacién de proteinas de la dieta esta basada en la medida en
que el nitrogeno proteico de la dieta es absorbido y retenido por el organismo mientras
equilibra las pérdidas diarias de nitrégeno. La utilizacién neta de proteinas es el porcentaje del
nitrégeno ingerido que se retiene en el cuerpo y se determina mediante la medicién de las
pérdidas digestivas, metabdlicas (urinarias) y misceldneas de nitrégeno. Como la fase
postprandial es un periodo critico de utilizacién de proteinas dietéticas, la utilizacion neta
postprandial de proteinas (NPPU) que es la retencion inmediata de nitrégeno de la dieta,
después de la ingestion de comida, representa un enfoque confiable y sensible para la
determinacidn de la eficiencia nutricional de las proteinas dietéticas. La NPPU es una medida
de la calidad de la proteina que tiene en cuenta la digestibilidad ileal verdadera del nitrégeno
proteico y la fraccién de nitrégeno de la dieta absorbido que es retenido en el cuerpo durante
la fase postprandial. La NPPU se determina a partir de la diferencia entre el total de nitrégeno
proteico alimentario ingerido corregido por la digestibilidad ileal verdadera de nitrégeno y el
nitrégeno proteico de la dieta sujeto a desaminacién y recuperado en las reservas corporales
de urea y nitrégeno urinario.
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Descripcion del método

Debido a la presencia de proteinas y aminoacidos enddgenos, el enfoque con la NPPU usa una
proteina dietética marcada con un isétopo estable y aminoacidos para rastrear la absorcién y
utilizacion metabdlica de aminodcidos de la dieta ligados a proteinas (Fouillet et al., 20023;
Fuller y Tomé, 2005) y para diferenciarle de las proteinas enddgenas, aminodcidos y
metabolitos derivados (particularmente amonio y urea) que ya estan presentes en el lumen
intestinal y en la sangre.

Existen varias maneras de marcar intrinsecamente a las proteinas con isétopos estables, todos
ellos comunicados en la literatura (por ejemplo, Bos et al., 2005, 2007; Fromentin et al., 2012;
Gausseres et al., 1997; Mahé et al., 1994a). El etiquetado intrinseco y uniforme de las
proteinas dietéticas con N (por ejemplo, leche, proteina aislada de soja y trigo) ha sido
utilizado, especialmente, para medir la evolucion metabdlica del nitrégeno de la dieta después
de su consumo para permitir la investigacion de las transferencias del N postprandial hacia
diferentes reservas metabdlicas obteniendo muestras en sujetos humanos del bolo ileal,
heces, sangre y orina. La NPPU es calculada usando la digestibilidad ileal real y los parametros
de utilizacién de las proteinas marcadas con °N (Tomé y Bos, 2000).

En el método de la NPPU, a los sujetos humanos se les interviene con un catéter venoso y un
tubo intestinal con doble lumen que es introducido, a través de la nariz, hasta el ileon terminal.
Se utiliza un lumen para perfundir una solucién salina de rojo de fenol como marcador no
absorbible del flujo de efluentes intestinales y el otro para aspirar muestras de efluentes
ileales. Se recogen muestras de sangre basal, orina y efluente ileal. Después de 60 minutos de
recogida de la muestra ileal basal, los sujetos reciben una Gnica comida mixta marcada con °N
(*°N ingerida). A continuacién, durante las 8 horas siguientes a la ingestién de la comida, los
efluentes ileales y la orina se recogen continuamente sobre hielo y se redinen a intervalos de 1

hora; ademas, se recogen muestras de sangre cada hora.

Cdlculo de la digestibilidad ileal verdadera de nitrégeno y aminoacidos

Se determinan las concentraciones de nitrégeno total, nitrégeno °N dietético, aminoécidos
totales, *aminoacido (*°AA) y del rojo de fenol en los efluentes intestinales. Los caudales de
nitrégeno total (Ntot) y de aminoacidos (AAtot) se derivan de las concentraciones de nitrégeno
y aminodcidos y las tasas de flujo ileal:

Ntot = F x Ns/100 y AAtot = F x AAs /100

donde F es la tasa de los efluentes ileales, calculada de las concentraciones de rojo de
fenol para cada periodo de 1 hora, Ns es en contenido de nitrégeno de la muestra ileal y AAs
es el contenido de cada aminodcido en la muestra ileal.

El nivel de pérdidas del nitrégeno dietético presente en las muestras ileales (Ndiet) es
determinado de la dilucién del marcador isotépico (*°N) en las muestras y, de forma similar, la
cantidad perdida de los aminoacidos dietéticos (AAdiet) recuperada en las muestras ileales fue
calculada para cada aminoacido:

Ndiet = Ntot x (APES/APEm) vy AAdiet = AAtot x (APEs/APEm),
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donde Ntot es la cantidad total de N en la muestra, APEs y APEm son el exceso del
enriquecimiento con N (es decir, por encima del valor basal) del total de nitrégeno de la
muestra y la comida, respectivamente; AAtot es la cantidad de cada aminodcido individual (es
decir, péptidos de aminodacidos libres y aminoacidos unidos a proteinas) en la muestra, y APEs
y APEm son el exceso del enriquecimiento con N de la muestra y la comida, respectivamente.

Las contribuciones del nitrogeno enddgeno y de aminodcidos fueron obtenidas de las
diferencias entre el nitrégeno y los aminoacidos totales y de la dieta, respectivamente. La
digestibilidad verdadera (TD) de nitrégeno y aminodacidos en humanos se calculan de las
cantidades acumuladas de nitrégeno y aminodacidos recuperados al nivel ileal y, por
consiguiente, que no han sido absorbidas en el intestino delgado, usando la siguiente
ecuacion:

TD = (ingesta — contenido ileal) x 100/ingesta

donde la ingesta y el contenido ileal con las cantidades acumuladas de nitrégeno o
aminoacidos ingeridos y recuperados en el ileon terminal después de 8 horas.

Calculo de la utilizacion neta de proteina postprandial (NPPU)

Se mide la ©°N de la dieta transferida a la urea corporal (’N-urea corporal) y transferida a la
orina, principalmente como urea, (°N urinaria). La NPPU se calcula de la siguiente forma:

% NPPU =100 x ["°N ingerida — (°N ileal + *N-urea corporal + N urinaria)]/*N ingerida

Resultado de digestibilidad ileal y NPPU de fuentes de proteina

El método de la NPPU ha sido aplicado a una variedad de diferentes alimentos proteicos (Bos
et al., 1999, 2003, 2005, 2007; Gaudichon et al., 1995; Gausseres et al., 1997; Lacroix et al.,
2006, 2008; Morens, 2003; Mariotti et al., 1999, 2000, 2002). La digestibilidad verdadera de
nitrégeno fue medida para diferentes fuentes de proteina en los siguientes estudios: proteina
de leche, 95 % (Bos et al., 2003; Gaudichon et al., 2002; Mahé et al., 1994b); proteina de soja y
guisantes, 91 % (Bos et al., 2003; Gaudichon et al., 2002; Gaussereés et al., 1997); proteina de
trigo, 85-90 % (Bos et al., 2005; Juillet et al., 2008); proteina de colza, 84 % (Bos et al., 2007).
Ademas, los valores de digestibilidad ileal verdadera del nitrégeno y aminodcidos de la dieta
fue también medidos después de la ingesta de proteina de leche o de soja, con una
digestibilidad de aminodcidos que oscila entre el 91 % (glicina) al 99 % (tirosina) para la
proteina de la leche, y del 89 % (treonina) al 97 % (tirosina) para la proteina de soja
(Gaudichon et al., 2002).

Un valor promedio del 70 % puede ser considerado como la NPPU de las proteinas de
la dieta (Bos, et al., 2005) cuando se determind bajo condiciones dptimas y controladas
en adultos sanos. La comparacién de la utilizacion del nitrégeno inmediato
postprandial de diferentes fuentes de proteina en adultos adaptado a un nivel
adecuado de ingesta de proteina muestra valores de utilizacion de proteina
postprandial entre 75 y 93 % para proteina de alta calidad, como la proteina de la
leche, a valores entre 63 % y 66 % para proteina con calidad menor como la del trigo.
Los valores especificos de NPPU obtenidos para leche, aislado de proteina de soja y
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trigo fueron: 81 %, 78 % y 66 %, respectivamente (Bos et al., 1999; Bos et al., 2005;
Mariotti et al., 1999; Tomé y Bos, 2000).

Ademas, se calcula la cinética de la aparicién de N de la dieta en el efluente ileal, las proteinas
plasmaticas, los aminoacidos libres en plasma, la urea corporal, la urea urinaria y el amoniaco
urinario utilizando un modelo de 13 compartimentos y 21 parametros (Juillet et al., 2006). Los
calculos del modelo son bastante complejos, pero permiten predecir la cinética del nitrégeno
de la dieta en el cuerpo (Juillet et al., 2006). Tanto el perfil de aminodcidos de la proteina como
la cinética de suministro de aminoacidos a la sangre, pueden afectar la absorcidn postprandial
esplacnica y periférica de los aminoacidos en humanos (Deglaire et al., 2009b; Fouillet et al.,
2000, 2001, 2002b, 2003, 2009; Juillet et al., 2008). El aumento de la ingesta de proteinas
incrementa el uso esplacnico catabdlico, mientras que el uso esplacnico catabdlico y periférico
anabdlico estan inversamente afectados (Fouillet et al., 2009). Curiosamente, este enfoque
muestra un valor nutricional de proteinas alimentarias individuales en el orden: proteina
animal (leche) > proteina de legumbres (soja, guisantes) > proteina de cereal (trigo).

Critica del método y conclusiones

Este método representa un avance importante en la evaluacién de la calidad de las proteinas
de la dieta. El método NPPU de Tomé et al estda muy bien desarrollado en humanos y con
aplicacion al modelo en cerdos, claramente se podria utilizar para cuantificar los factores
necesarios de correccién o ajuste requeridos para calcular los valores DIASS en humanos a
partir de estudios del protocolo TID en cerdos. En los casos en que el método existente y bien
descrito en seres humanos ha sido replicado en el cerdo, ha habido un excelente acuerdo de
los valores obtenidos con los valores TID de cerdos (Deglaire et al., 2009a).

Al igual que otros protocolos ya discutidos, este método de investigacién debe extenderse a
una gama mas amplia de alimentos para humanos, especialmente aquellos con un rango de
50-80 % de digestibilidad de aminodcidos. Esto crearia un enlace viable entre los métodos,
debido a que seria posible comparar los resultados de la digestibilidad de las diferentes
proteinas, incluyendo las altamente digestibles y las poco digestibles, obtenidas por los
diferentes métodos.

Un inconveniente del método es que se basa en el uso de >N como marcador, y este isétopo
estable es actualmente costoso de producir. Ademas, se restringe Unicamente a alimentos que
pueden ser intrinsecamente etiquetados con N. Otro inconveniente es que el método de
NPPU actual es inaceptablemente invasivo para su uso generalizado en seres humanos, esto es
debido al uso de la técnica de intubacion naso-intestinal para recolectar el bolo ileal. Por lo
tanto, con la inclusidn de este procedimiento invasivo, es poco probable que este método sea
ampliamente adoptado para su aplicacién rutinaria. Sin embargo, el grupo de trabajo fue
informado de que el método podria simplificarse y ser menos invasivo y, por tanto,
potencialmente mdas ampliamente aplicable. Si bien el desarrollo de este método mas simple y
menos invasivo aun esta en marcha, el grupo de trabajo se mostré alentado por esta mejora
potencial, ya que parece ser muy prometedora. Una ventaja significativa del método es que
con un mismo experimento se producen datos tanto de nitrégeno total como de la
digestibilidad individual de los aminoacidos de los alimentos.
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7.5 UN ENFOQUE DE MARCADOR DUAL PARA LA MEDICION DE DIAAS

Introduccidon

La medida de la puntuacidon de aminodcidos indispensables digestibles (DIAAS) (FAO, 2013) de
proteinas en humanos, es dificil debido a la inaccesibilidad del ileon. El enfoque de un
marcador dual con isotopos estables que esta siendo desarrollado, promete proporcionar un
medio minimamente invasivo para estimar la digestibilidad (sin necesidad de intubacion o
fistulacion del intestino). EIl método también minimiza la carga al sujeto requiriendo el
consumo de una Unica comida de prueba a partir de la cual, se mide el estado de los
aminoacidos en plasma. Ademas, el método tiene la ventaja de ir mas alld de la estimacién de
DIAAS, que describe en gran medida la biodisponiblidad de proteinas en alimentos o comidas,
para permitir la estimacion adicional de la utilizacién de aminoacidos, proporcionando asi
informacidn sobre otros aspectos de la calidad de la proteina.

El método de marcador dual utiliza el etiquetado intrinseco para permitir el estudio de la
digestion de una proteina vegetal especifica, independientemente de otras proteinas en la
comida de prueba, e independientemente de las proteinas enddgenas del cuerpo. Sin
embargo, la aparicion de aminoacidos en el “pool” accesible (sangre) no es cuantitativa,
debido a la captacidon y metabolismo de estos aminoacidos en el lecho esplacnico. Al
acompafar a la proteina de prueba con una pequefia cantidad de una proteina altamente
digestible marcada con un isétopo diferente, e ingerida en la misma comida equilibrada, se
puede corregir el efecto de la remocidn esplacnica. Este principio presenta un medio para
desarrollar un procedimiento no invasivo que evite la intubacion. La novedad de este nuevo
enfoque es el uso de este doble etiquetado donde la medicion del estado de aminodcidos de
una proteina de prueba es comparada con el de una proteina de referencia. La proteina de
referencia serd comun a todas las mediciones usando este enfoque y se origina a partir de una
fuente comercial de proteina unicelular, altamente enriquecida con un isétopo estable. Es
importante que la proteina de referencia sea altamente digestible y culturalmente aceptable;
la proteina microalgal de calidad certificada cumple con este criterio. Su composiciéon de
aminodcidos no necesita ser exactamente igual que a las aceptadas proteinas de alta calidad
como la proteina del huevo (o la proteina de la leche humana), ya que pueden aplicarse
términos de correccion.

Etiquetado intrinseco

Existe un precedente del etiquetado intrinseco de alimentos para ensayos en nutricion
humana. Para estudios de asimilacién de carbohidratos, el almiddon de cereales y las legumbres
se ha marcado con **C (Edwards et al., 2002; Priebe et al., 2008; Verbeke et al., 2010). Para los
lipidos y las vitaminas liposolubles, el *C y el *H se han aplicado con igual éxito para etiquetar
los esqueletos de carbono indispensable (Bluck, 2009; Parker et al., 1993; Tang et al., 2005).
Para el etiquetado intrinseco de proteinas, el >N ha sido aplicado cominmente en proteinas
microbianas, vegetales y animales (Gaudichon et al., 2002; Picou and Taylor-Roberts, 1969;
Stack et al., 1989). El N es inadecuado para rastrear el esqueleto de carbono de los
aminodcidos indispensables individuales, ya que la transaminacién, posterior de la digestién y
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de la absorcién, mezcla la etiqueta a través del “pool” de alfa amino. Sin embargo, las
proteinas vegetales también pueden marcarse con *C o *H.

Dos formas isotdpicas de cada aminodcido serian explotadas en este enfoque de etiquetado

| 3C pueden ser utilizados igualmente para marcar el esqueleto de

dual. El deuterio (*H) y e
carbono de los aminoacidos indispensables. Sin embargo, los costos del marcador, junto con
los costos del etiquetado intrinseco de los productos alimenticios, justifican que se debe
usar H,0 en lugar de *CO, para etiquetar la proteina de prueba. Las legumbres son las
fuentes de proteinas bajo consideraciéon actualmente, pero el desarrollo de proteinas
marcadas intrinsecamente de otras fuentes es factible y posible. Se estd desarrollando un
protocolo para facilitar el etiquetado eficiente de las legumbres en crecimiento con Ia

aplicacién de uno o mas pulsos de *H,0 en un patrén predeterminado después de la floracién.

Comidas de prueba

Las comidas de prueba que comprenden cantidades conocidas (aproximadamente 20 g de
proteina) de legumbres marcadas con ’H son procesadas y preparadas en las comidas de
acuerdo a las practicas locales de cocinado. Dado que el procesamiento y la preparacién de los
alimentos afectardn la digestibilidad de la proteina, estas variables seran cuidadosamente
consideradas. Se afiadird una minima cantidad (20 mg de proteina) de una fuente comercial de
proteina de una sola célula enriquecida con C** (espirulina; Arthrospira sp.) como proteina de
referencia en cada comida de prueba.

Protocolo

En los sujetos adultos se llevara a cabo un estudio controlado en el que, después de una
comida de prueba, se obtendrdn muestras de sangre y aliento durante un periodo de no mds
de 8 horas (Figura 4). Se pedira a los sujetos que se presenten en la institucion de nutricidn
después de un ayuno nocturno. Ademads de las mediciones antropométricas, se les pedira
muestras iniciales de aliento y sangre. Después, los sujetos consumiran una comida de prueba
que contiene 20 g de la proteina de legumbre, en grano, bajo analisis, marcada con H, en una
comida equilibrada incluyendo cereales no marcados, verduras y condimentos, junto con 20
mg de una proteina de referencia marcada con C y 1 mg de “*C¢-fenilalanina cristalina,
obtenida de una fuente comercial. Inicialmente, para cada legumbre marcada bajo analisis, se
tomaran muestras de sangre y aliento cada 20 minutos durante cuatro horas v,
posteriormente, cada hora en un periodo de hasta ocho horas. La frecuencia y duracién de la
obtencidn de muestras de sangre serd reducida en mediciones posteriores después de que se
hayan evaluado los resultados piloto.
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FIGURA 4. Prueba de composicion de proteina en una comida

Composicidn proteica de la comida de prueba

20 g de proteina de 20 g de proteina de 20 mg de proteina de 1mgde “Cs-phe
legumbre marcada con™H cereal sinmarcar | [referencia marcada con U-5C e

20 g de proteina de 0 g de proteina de 20 mg de proteina de 1 mg de “C,-phe
legumbre marcada con’H cereal sin marcar referencia marcada con U-5C cristalina

l lproteasa lumninal l l

| proteinas, péptidos y aminoacidos libres |
/\_/l\\_/—l\qélulas delamucosa_~"

| aminodcidos con *H,“C y aminodcidos libres no marcados |

Aminoacidos de orl'na) Aminoacidos de orina \13(202 del aliento

Andlisis

Los aminodcidos libres seran aislados del plasma sanguineo mediante el intercambio catiénico
tras la eliminacion de proteinas plasmaticas. Los aminoacidos también seran preparados por
hidrdlisis acida a partir de muestras de cada proteina de prueba y de referencia. Los derivados
volatiles (ésteres de aminodacidos de etoxicarbonil etilo) se prepararan a partir de aminodcidos,
previo al andlisis de enriquecimiento de *C de 4tomos multiples mediante espectrometria de
masas de cromatografia de gas (GC-MS) y del enriquecimiento de *H con GC-pirdlisis isétopo
radio MS (IRMS), (MacDonald et al., 2013). Un Unico dtomo de H se pierde de la mayoria de los
aminodcidos indispensables (IAA) durante la transaminacidn, pero este proceso puede
predecirse (Commerford et al., 1983) y puede ser asumido un destino equivalente post-
digestivo del IAA derivado de la proteina de la comida de prueba (marcado con H) y del IAA
derivado de la proteina de referencia (marcado con *C). La combinacién de los instrumentos
analiticos elegidos permite el uso del mismo derivado volatil para ambos andlisis, mientras que
se usa una muestra minima para el andlisis **C con el analisis de ?H de bajo nivel por medio de
IRMS. Esta estrategia también permite el anadlisis de diferentes isotopdlogos por medio de la
GC-MS, para que 1 mg de un aminoacido cristalino con una firma tnica (probablemente *Ce-
fenilalanina) se pueda afiadir a la comida de prueba y proveer un indice de absorcidn.

Resultados y calculos

Serdn derivados una variedad de indices de calidad de proteina:

Digestibilidad: para cada aminoacido indispensable en la proteina de la legumbre, la
digestibilidad se calculara a partir del AUC del IAA de la proteina de prueba con respecto al IAA
en la proteina de referencia.

100 x (AUC 2H-IAA/AUC “C-IAA) x [comida de prueba C-IAA/comida de prueba *H-IAA]
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Absorcidn: AUC de la aparicidon en plasma de 13C6-phe, normalizado por la dosis de
marcador y tamafio corporal, podria ser usada como un indice de absorcién.

Estudios de validacion

Se realizaradn varios estudios de validacion. En primer lugar, si la proteina de prueba es la
misma proteina que la de referencia pero marcada con ’H, entonces se puede confirmar la
equivalencia del marcador en términos de manipulacién esplacnica. En segundo lugar, también
se estudiara la disponibilidad de proteinas animales altamente digestibles. Alimentar a una
gallina con legumbres, en grano, marcadas, producird huevos con proteina intrinsecamente
marcada con “H-IAA. Serd usada una comida de prueba basada en proteina de huevo
intrinsecamente marcada en un nimero pequefo de sujetos para demostrar los resultados de
calidad de la proteina en una proteina aceptada y altamente digestible. También se propone
que las comidas de prueba que contienen proteina de leche marcada con *H se evaluaran
usando este protocolo. En tercer lugar, se llevaran a cabo estudios de validacién con
voluntarios adultos intubados. Estos estudios de intubacidn invasivos proveeran la unién entre
los estudios de biodisponibilidad en la literatura y el nuevo método no invasivo de doble
marcador. Por ultimo, debido a que la base de datos de biodisponibilidad de proteina mas
grande existe en animales (ratas, cerdos) se propone que el protocolo de doble marcador, se
traduzca a un centro con experiencia en la realizacién de estudios de digestion ileal en cerdos,
con el fin de comparar estimaciones de digestibilidad con ambos métodos. Un protocolo tipico
puede implicar un disefio en cuadrados latinos donde se evaluardn hasta 6 proteinas de
prueba en 6 animales. Las proteinas de prueba se marcarian y se incluirian aquellas con
variedad de digestibilidad, incluyendo las legumbres comunes en grano.

Algo importante es que los estudios descritos anteriormente ayudaran a informar el disefio de
un protocolo aerodindmico adecuado para uso en estudios mas amplios y para uso en nifios,
con una duracidon mas corta y una menor cantidad de muestras de sangre. Esto dependera de
la aparicion coincidente en sangre de los dos marcadores en cada fuente de proteina, como
evidencia de que las proteinas en la comida de prueba fueron vaciadas del estémago vy
expuestas a la digestidon del intestino delgado en el mismo periodo de tiempo. Esto anadira
fuerza al uso propuesto a la proporcién de aparicion de ambos marcadores en IAA individuales,
cercano al tiempo de aparicion maxima. Si la apariencia del marcador es coincidente, entonces
la proporcién de enriquecimiento de marcador en el momento de apariencia maxima se puede
utilizar como una aproximacién de la proporcidn de su area bajo la curva (AUC) utilizando una
sola muestra de sangre, en contraposicién a una serie de muestras tomadas durante un
periodo de 8 horas.

El método de doble marcador para medir la DIAAS: estudios mas amplios y estudios en
pediatria

Estudios mas amplios y estudios en nifnos se beneficiaran de un protocolo dindmico asi como el
uso de la menor cantidad de sangre para muestra como sea factible. En caso de que sea
posible preparar las comidas de prueba para que los marcadores aparezcan en coincidencia, es
tedricamente posible derivar los pardmetros de una sola muestra de sangre tomada cerca del
momento de la maxima aparicién del marcador. A continuacién de la fase de validacién, el
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protocolo serd evaluado para determinar si un protocolo mas corto, idealmente usando una
sola muestra de sangre, se puede adoptar para su uso en nifios. Por ejemplo, Evenepoel y cols.
(2000) demostraron que la aparicién maxima de **C-leucina en sangre ocurrié 2 horas después
de la ingesta de una comida que contenia proteina de clara de huevo marcada
intrinsecamente.

Fortalezas y limitaciones del enfoque de doble marcador para medir DIAAS

El enfoque de doble marcador aborda el requerimiento de medir la biodisponibilidad de
aminodcidos indispensables individuales. Este enfoque es relativamente no invasivo,
requiriendo una sola extraccidn de sangre. El enfoque de doble marcador tiene potencial para
ser usado en pediatria, especialmente si los marcadores aparecen en coincidencia, facilitando
el uso de un nimero minimo de muestras de sangre. También se llevaran a cabo estudios para
determinar si muestras de saliva u orina pueden ser utilizadas para hacer que estas mediciones
sean mas aceptables para su uso en lactantes. Los términos de multiples resultados son
factibles ademas de la digestibilidad. También se pueden obtener parametros adicionales de la
calidad de proteinas, como la utilizacidon de proteinas (oxidacidn), si se obtienen muestras de
aliento ademas, de las muestras de sangre. Es potencialmente posible, interpretar un analisis
de area bajo la curva de aminodcidos no marcados para generar un indice de rotacion de
aminodcidos indispensables. Finalmente, son accesibles otras medidas, tales como el analisis
de la tasa de sintesis fraccional relativa de las principales proteinas plasmaticas.

La principal limitacién del enfoque de doble marcador es el costo de obtener proteinas
marcadas con is6topos estables junto con el costo del andlisis. La Tabla 2 enumera ejemplos
del costo de los marcadores representativos. Cabe sefialar que estos costes no tienen en
cuenta las ineficiencias durante el etiquetado intrinseco de las plantas, que puede ser
considerable. El costo de la adquisicion de marcadores se mitigard mediante el uso de la
espectrometria de masas (MS) de ultima generacién, de manera que se puedan usar
cantidades minimas de marcadores. No se propone aplicar el método en grupos muy grandes,
sino en grupos clave con la intencién de informar ensayos nutricionales mas amplios. Ademas,
cabe sefalar que al reducir el nimero de muestras necesarias para obtener los resultados
requeridos, la MS de un solo laboratorio podria apoyar estudios de una amplia zona
geografica.

La necesidad de validacién extensiva es otra limitacién. Como concepto nuevo, los estudios de
validacién son necesarios para que el enfoque sea ampliamente aceptado, pero éstos pueden
lograrse bajo condiciones controladas y en un pequefio grupo de voluntarios adultos sanos.
Una limitacion final es la suposicion de que en el disefio de doble marcador, la extraccion
esplacnica es la misma para los aminoacidos derivados de la proteina de prueba y de la
proteina de referencia.
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TABLA 2. Ejemplos de costos actuales de los marcadores (fuente: Cambridge Isotope
Laboratories Inc., MA, USA, Marzo 2014)

Materiales para etiquetado Marcadores para comida de prueba
vegetal
Material Costo Material Costo Costo/dosis
’H,0 S 0.50/g Espirulina, células $475.00/g $16.50/dosis
completas
Bco, $56.80/g BC¢-fenilalanina $780.00/0.25 g $03.00/dosis

(**NH,),S0, $48.00/g
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Capitulo 8

Consideraciones finales del grupo de
trabajo

Tras las deliberaciones sobre los protocolos y métodos de investigacion, el grupo de trabajo
resumio sus recomendaciones generales y consideraciones para el trabajo futuro:

e Los expertos concluyeron que, conceptualmente, la digestibilidad ileal verdadera de
aminodcidos, expresada por DIAAS, era preferible a la digestibilidad fecal de la
proteina cruda, expresada por PDCAAS, como el método aceptado de evaluacién de la
calidad de proteinas y aminoacidos. Sin embargo, también reconocieron que el valor
completo de DIAAS no podria realizarse hasta que existan suficientes datos de
digestibilidad acumulados de alimentos para humanos segun lo determinado por las
autoridades nacionales y/o internacionales competentes. Es posible que se requiera
una reunion de expertos y partes interesadas, para evaluar el tamafio y la calidad del
conjunto de datos y determinar el calendario para la adopcién completa e
implementacion del método de DIAAS.

e Para permitir una decision informada respecto a DIAAS, existe la necesidad de
desarrollar una base de datos robusta y completamente accesible sobre Ia
digestibilidad de aminoacidos de alimentos y dietas de diferentes regiones del mundo.
Ademas, existe una necesidad de identificar los alimentos para humanos cominmente
consumidos en las dietas consumidas por poblaciones vulnerables de distintas edades
en paises de bajos ingresos con la necesidad de realizar estudios multiples usando las
mismas metodologias en diferentes regiones del mundo.

e Antes de tomar una decisidn final sobre la adopcién del método DIAAS, sera necesario
revisar los efectos practicos para las politicas de salud publica y los programas al usar
la digestibilidad ileal verdadera de aminodcidos (a través de DIAAS) en lugar de la
digestibilidad fecal de proteina cruda (a través de PDCAAS). Los trabajos preliminares
relativos a las politicas y programas de salud publica podrian iniciarse en un futuro
proximo.

e Existe la necesidad de protocolos para evaluar los requerimientos de proteinas en
grupos vulnerables con mayores requerimientos debido a cambios fisiolégicos como el
embarazo, la inflamacién crénica y el efecto del saneamiento y la higiene. Ademas,
habra que desarrollar patrones de referencia para estos grupos vulnerables y aplicarlos
a los requerimientos de aminodacidos que se utilizaran con los nuevos datos obtenido
por el método DIAAS.

e Enladiscusidn de los pasos practicos a seguir, existe la necesidad de identificar fondos
para la investigacion. Los expertos consideraron que la financiaciéon de los sectores
publico y privado seria necesaria para llevar a cabo este trabajo y se deberian hacer
esfuerzos para promover dicha financiacion. Seria mas ventajoso que hubiera
coordinacion de la financiacién para la investigacion y la recopilacién de datos.
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Es necesario fomentar la colaboracion con instituciones internacionales y nacionales
de investigacidn agricola para introducir isétopos estables en diversas plantas. Esto
requerira capacitacion y financiacion para el equipo de apoyo a las instituciones.
Ademas, con el fin de garantizar la sostenibilidad y la pertinencia, los expertos
sugirieron que seria ventajoso que los jévenes investigadores de los paises en
desarrollo tuvieran la oportunidad de participar en investigaciones sobre este tema.
Una recomendacidn a largo plazo es que existe la necesidad de desarrollar un método
que pueda ser utilizado por agencias gubernamentales para regular alimentos
especificos en términos de la calidad de proteinas.

Ademas, debe ser evaluado el potencial de agregacidon de las mediciones DIAAS en
comidas mixtas y productos preparados que contienen multiples ingredientes.

Existe la necesidad de aclarar la nomenclatura relacionada con la digestibilidad (por
ejemplo: aparente, verdadera y estandarizada).
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Anexo 1:

Ensayo de digestibilidad ileal verdadera
de aminoacidos: una metodologia
estandar

La Consulta de Expertos de la FAO de 2011 sobre la calidad de las proteinas en nutricion
humana, recomendod lo siguiente:

“Se recomienda que la FAO convoque un grupo de trabajo, con caracter de urgencia, para
acordar un protocolo experimental para permitir el desarrollo de una base de datos mas
robusta de la digestibilidad ileal verdadera de aminoacidos de alimentos para humanos y
acordar un método para la evaluacidon del impacto potencial del uso de los datos de
digestibilidad ileal verdadera de aminoacidos. El protocolo deberia incluir las mejores practicas
recomendadas para un ensayo basado en cerdos para la determinacién de la digestibilidad
ileal verdadera de aminoacidos”, (FAO, 2013).

Los siguientes protocolos abordan esta recomendacion.

Ensayo basado en humanos para la digestibilidad ileal verdadera de aminoacidos (corregida

para pérdidas de aminoacidos basales enddgenas)

Antecedentes: La Consulta de expertos de 2011 declard que “la digestibilidad deberia basarse
en la digestibilidad ileal verdadera (es decir, determinada al final del intestino delgado) de cada
aminoacido, preferiblemente determinada en humanos...” (FAO, 2013). Cuando se va a evaluar
alimentos liquidos o no fibrosos en polvo (por ejemplo, caseina, gelatina, zeina), es preferible
el método de intubacién naso/ileal descrito por Gaudichon et al., (2002). Cuando se va a
evaluar alimentos fibrosos y duros (por ejemplo, las alubias cocidas) por lo que un muestreo
representativo del bolo y los bloqueos de los tubos pueden ser un problema, el protocolo
descrito por Moughan et al., (2008) con ileotomastos adultos es el que debe seguirse; con la
fuente de proteina incluida en la dieta general del sujeto durante 7 dias antes de la recoleccién
de la digesta. Las pérdidas enddgenas pueden ser determinadas de acuerdo con el método
descrito por Rowan et al., (1994) donde el sujeto es su propio control.

Ensayo basado en cerdos para digestibilidad ileal verdadera de aminoacidos (corregido por

pérdidas de aminoacidos basales endégenas)

Antecedentes: La determinacion de la digestibilidad ileal verdadera de aminoacidos en
humanos es dificil y costosa. Por consiguiente, es necesario adoptar modelos animales para las
evaluaciones de rutina de alimentos. La Consulta de Expertos (FAO, 2013) recomendd el
modelo en cerdos como el mejor para el adulto humano, y cuando este modelo no puede ser
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aplicado, entonces se sugirid el modelo en ratas en crecimiento. La digestibilidad ileal
verdadera de aminodcidos (incluyendo lisina reactiva) es el método preferido en cerdos para
predecir la absorcion de aminoacidos de la dieta. El ensayo ileal ha sido completamente
validado por su aplicacion en el cerdo y ahora se usa de forma rutinaria para evaluar la calidad
de la proteina de piensos para cerdos y para otros animales de granja de estdmago simple. Las
investigaciones de Deglaire et al., (2009a) y de Rowan et al., (1994) han demostrado un alto
grado de acuerdo para la digestibilidad ileal verdadera de aminodacidos entre los adultos
humanos y los cerdos en crecimiento, pero éstas estan basadas en un limitado niumero de
alimentos. En vista de ello, la Consulta de Expertos de la FAO en 2011 recomendd que se
realicen mas trabajos para comparar los valores de digestibilidad ileal verdadera de
aminodacidos en humanos y en cerdos en crecimiento, usando fuentes de proteinas que sean
representativas de las consumidas por poblaciones humanas para, posteriormente, validar a
los cerdos como modelo animal. Ademas, si se va a generar una base de datos mundial sobre
la digestibilidad ileal verdadera en alimentos humanos, un protocolo estandar seria de
considerable beneficio. A continuacion se describe un protocolo estandar, desarrollado por un
numero de cientificos con experiencia en el campo:

Protocolo

Se debe obtener la aprobaciéon de un comité de ética en animales apropiado, y los animales
deben ser alojados y atendidos de acuerdo con los requisitos de la organizacién donde se
realicen los estudios.

Animales:

30-100 kg de cerdos de tipo comercial.

Canula en T (colocada proximal a la valvula ileocecal).
Minimo de 5 animales por fuente de proteina de prueba.
Minimo de 5 dias de recuperacion de la cirugia.

Protocolo de alimentacion:

Animales adaptados a una dieta apropiada de tipo humano.

Alimentar al 8 % de peso corporal®’®/dia en dos comidas con un intervalo de > 9 horas entre
comidas.

Todos los requerimientos nutricionales, excepto proteinas/aminodcidos, deben llenar los
prescritos por el NRC (2012).

Minimo de 5 dias de adaptacion a la dieta y al entorno.
Agua ad libitum
Composicion de la dieta de prueba™:

La proteina de prueba incluida a una concentracién CP® (proteina cruda) de 100 g/kg de dieta
DM (materia seca).
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Mezcla de sacarosa purificada, aceite de maiz y celulosa (micro-cristalina) en un radio de
10:5:3 (180 g/kg DM).

TiO; (3 g/kg DM).
Pre-mezcla de vitaminas y minerales con la tasa de inclusidn prescrita.

Las dietas se preparan para su total de peso con almidén de maiz purificado.

La fuente de proteina de prueba debe ser:

a) Dar la dieta de una forma similar a la consumida por humanos (apropiadamente
molida si es necesario).
b) Distribuida de forma homogénea en el resto de la dieta.

Condiciones de vivienda:

Se alojan individualmente en corrales sin materiales con posibilidad de ser consumidos de tal
manera que se asegure que no ocurra coprofagia.

Zona termoneutral.

Ciclo de 12 horas de luz/oscuridad.

Recoleccion de la digesta:

Recolectada en dos periodos de > 9 horas, iniciando directamente después de una comida y
separada por al menos 2 comidas.

Bolsa de recoleccidn que contenga compuestos antimicrobianos.
La digesta debe ser congelada lo antes posible

La digesta recolectada debe ser agrupada por dias y horas de recoleccién por cada animal.
Determinacion de las pérdidas enddgenas:

Alimentar con una dieta libre de proteinas.

Cada animal es su propio control.

Alimentar a 8 % de peso corporal 0.75/dia en dos comidas con un intervalo de > 9 horas entre
comidas.

!Con el fin de mantener una concentracién de CP de la dieta de 100 g/kg, para los alimentos bajos en proteina,
donde la CP es <150 g/kg DM, el ingrediente de prueba puede ser diluido con una mezcla de celulosa y aceite de
maiz (1:1). Para alimentos donde la concentracién de CP es < 10 g/kg DM CP, la dieta de prueba debe consistir en el
ingrediente de prueba, mezcla vitaminas/minerales y TiO,.

’la composicion de las dieta para comparar la digestibilidad ileal verdadera de aminodcidos en cerdos y para
humanos puede diferir de la descrita.

*La proteina cruda (CP) es estimada en base al contenido determinado de N de la proteina fuente y usando un
factor de conversién N a proteina de 6.25.
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Andlisis quimicos de la dieta y la digesta:
TiO,, aminoacidos®, materia seca.

Ensayo basado en ratas para la digestibilidad ileal verdadera de aminoacidos (corregido por
pérdidas de aminoacidos basales enddgenas)

Antecedentes: La Consulta de Expertos declaré que “la digestibilidad debe basarse en la
digestibilidad ileal verdadera (es decir, determinada al final del intestino delgado) de cada
aminoacido, preferiblemente determinada en humanos..., pero si esto no es posible, en cerdos
en crecimiento, o en ratas en crecimiento, en ese orden (FAO, 2013). A continuacién se
describe un protocolo estandar, desarrollado por un nimero de cientificos con experiencia en
el campo.

Protocolo

Se debe obtener la aprobacién de un comité de ética para animales, y los animales deben ser
alojados y atendidos de acuerdo con los requisitos de la organizacién donde se realicen los
estudios.

Animales:

200 — 250 g de ratas macho de laboratorio (por ejemplo, Sprague-Dawley).
Minimo de 5 animales por fuente de proteina de prueba.

Protocolo de alimentacion:

Animales adaptados al entorno, a la dieta y al régimen y alimentados con una dieta apropiada
de tipo humano durante 9 dias.

Alimentacion cada hora (9 veces) de 8:30 a 16:30 con alimentacion libre por un periodo de 10
minutos cada hora.

Todos los requerimientos nutricionales, excepto proteinas/aminoacidos, deben cumplir los
prescritos por el NRC (1995).

Agua ad libitum.

*Los analisis de aminoacidos deben realizarse de acuerdo con el protocolo estandar descrito por Rutherfurd y Gilani
(20Minimo de 5 dias de adaptacién a la dieta y al entorno
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Composicion de la dieta de prueba’:
La proteina de prueba incluida a una nivel de 100 g/kg CP®(% DM de la dieta).

Mezcla de sacarosa purificada, aceite de maiz y celulosa (micro-cristalina) en una proporcion
de 10:5:3 (180 g/kg DM).

TiO, (3 g/kg DM).
Pre-mezcla de vitaminas y minerales.

Las dietas se preparan para su total de peso con almidén de maiz purificado.

La fuente de proteina de prueba debe ser finamente molida y distribuida de forma homogénea
en la dieta de manera que el consumo selectivo de componentes de la dieta no sea posible.

Condiciones de vivienda:

Se alojan individualmente jaulas de fondo de alambre para evitar coprofagia.
Zona termoneutral.

Ciclo de 12 horas de luz/oscuridad.

Recoleccion de la digesta:

Asfixia con CO, y decapitacién o dislocacién cervical.

Diseccién de la seccidon del ileon 20 cm antes de la valvula ileocecal.

Lavado de la digesta utilizando agua destilada desionizada.

La digesta recolectada de cada animal debe ser congelada lo antes posible.

El contenido estomacal se revisa para determinar coprofagia.

>Con el fin de mantener una concentracién de CP de la dieta de 100 g/kg, para los alimentos bajos en proteina,
donde la CP es < 150 g/kg DM, el ingrediente de prueba puede ser diluido con una mezcla de celulosa y aceite de
maiz (1:0.6). Para alimentos donde la concentracién de CP es < 10 g/kg DM CP, la dieta de prueba debe consistir en
el ingrediente de prueba, mezcla vitaminas/minerales y TiO,.

®La proteina cruda (CP) es estimada en base al contenido determinado de N de la proteina fuente y usando un
factor de conversién N a proteina de 6.25.

Determinacion de las pérdidas enddgenas:

Alimentacion con una dieta libre de proteinas

Seguir los mismos procedimiento y alojamiento que se sigue para las ratas alimentadas con la proteina de prueba
Andlisis quimicos de la dieta y la digesta:

Ti, aminoécidos7, materia seca

"Los analisis de aminoacidos deben realizarse de acuerdo con el protocolo estandar descrito por Rutherfurd y Gilani
(2009)






Anexo 2: Protocolo detallado del indicador de oxidacion de aminodcidos (IAAO) 45

Anexo 2:

Protocolo detallado del indicador de
oxidacion de aminoacidos (IAAQO)

Metodologia IAAO - cerdos:

Los detalles del protocolo para cerdos han sido descritos en los experimentos publicados por
Levesque et al., (2010) y Moehn et al., (2007). Los detalles del protocolo para humanos han
sido descritos por Prolla et al., (2013). A continuacién, se detallan comentarios y aclaraciones
adicionales.

Dieta de referencia

La dieta basal debe consistir en ingredientes altamente digestibles como proteina de suero o
caseina para satisfacer aproximadamente el 30 % de los requerimientos dietéticos del
aminodacido de prueba. La misma proteina, altamente digestible, debe ser usada como la
proteina de referencia en la dieta basal que se utilizard en las pruebas para disponibilidad TID
en cerdos y IAAO en los humanos, y para la comparaciéon entre TID en cerdos y en los
experimentos en humanos, se debe calcular el DIAAS en humanos de la base de datos
ampliada de TID en cerdos.

Los aminodcidos restantes se deben suplementar como aminoacidos libres. Durante el periodo
de adaptacion del alimento de prueba, debe encontrarse en el patrén de este alimento hasta,
al menos, un 120 % del requerimiento del cerdo (NRC, 2012) de acuerdo con la tasa de ingesta
del alimento. Durante el periodo experimental, cuando la oxidacion se esta realizando, todos
los aminoacidos libres de prueba deben ser retirados de la dieta y sustituidos, ya sea con
incrementos de los aminoacidos de prueba para crear una curva de referencia, o con
incrementos de los alimentos de prueba. El resto de aminoacidos se deben dar en la dieta para
proveer al menos el 120 % de los requerimientos (ver la Seccion 7.2).

Primer aminoacido limitante

El aminodcido de prueba deber ser el primer limitante en la dieta para asegurar que la ingesta
del aminoacido de prueba conduce un cambio en el indicador de oxidacidn. Esto se logra
proporcionando todos los demads aminoacidos, en el mismo patrén que la proteina de prueba,
aproximadamente al 120 % de las recomendaciones dietéticas (EAR). Esto es
aproximadamente 2 DE por encima del requerimiento medio vy, por lo tanto, se puede suponer
gue excede las demandas de la mayoria de la poblacién. Pueden elegirse ingestas mayores al
120 %, si hay incertidumbre acerca de los requerimientos para los aminoacidos o si se espera
gue su disponibilidad en la proteina de prueba sea muy baja o desconocida.
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Linealidad de la respuesta de oxidacion

El cambio en el indicador de oxidacion para los cambios incrementales en el aminoacido de
prueba debe ser lineal para permitir el cdlculo de la disponibilidad. Esto se logra restringiendo
la ingesta maxima del aminoacido de prueba a no mas de 60 a 80 % de la EAR. Esta ingesta es
necesaria porque la ingesta debe ser al menos 2 DE por debajo del requerimiento para
asegurar que ninguno de los sujetos en la poblacién de estudio satisfaga su demanda del
aminodcido limitante. Si la ingesta de un sujeto fuera superior al requerimiento, la pendiente
no seria lineal porque la oxidacion del aminoacido indicador estaria en la fase alta. La regresion
lineal se utiliza para determinar la pendiente de la linea con mejor ajuste.

Siempre se deben realizar pruebas de linealidad para el aminoacido de prueba. El investigador
tiene la opcion de medir la linealidad de la respuesta del alimento de prueba. Si el alimento
esta dentro del rango de referencia de los alimentos usados para desarrollar los factores de
correccién para TID en cerdos, esto puede no ser necesario y solo se requeriria la ingesta que
contiene el 68-80 % del EAR. Sin embargo, si el alimento de prueba esta potencialmente fuera
del intervalo de referencia de los alimentos utilizados para desarrollar correcciones o ajustes
en la base de datos de TID de cerdo, se recomienda que la linealidad de respuesta se realice
también para el alimento de prueba.

Falta de interacciones

La respuesta observada no debe estar influenciada por nutrientes de la dieta distintos del
alimento que se estd probando (Batterham, 1992; Littell, et al., 1995). Por supuesto, si el
objetivo del experimento es probar las interacciones entre los alimentos o estudiar la
influencia de antinutrientes, entonces estos criterios pueden eliminarse después de
caracterizar de forma apropiada la biodisponibilidad de los aminoacidos en el alimento de
prueba.

Periodo de adaptacién

El periodo minimo de adaptacion para la biodisponibilidad de IAAO de los cerdos debe ser el
mismo que el periodo de adaptacion utilizado en los experimentos TID en cerdos (ver Anexo 1)
para asegurar la comparabilidad de los experimentos y la transferibilidad a la base de datos TID
de cerdos. Si el alimento prueba es altamente fibroso, se asume que serd mal digerido o que
contiene antinutrientes que requieren una adaptacion mas larga, entonces la informacién
sobre el periodo minimo de adaptacidn debe ser obtenida de la literatura o el experimento de
oxidacion puede repetirse en intervalos para determinar el periodo de adaptacion.

Estado isotdpico estable

Se debe lograr un estado isotdpico estable en la oxidacion del aminoacido indicador durante
cada prueba individual de oxidacién. El porcentaje (%) de la dosis oxidada por unidad de
tiempo solo debe calcularse después de que la oxidacién alcance una estabilidad, de lo
contrario, la mediciéon estara indebidamente influenciada por la velocidad de absorcién y
transporte de todos los aminodcidos en lugar de la biodisponibilidad del aminodcido de
prueba.
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Sujetos como control propio

Cada sujeto debe ser utilizado como su propio control en un disefio de medidas repetidas.
Cada sujeto de estudio recibe una de las series de 3 0 4 dietas de referencia que suministran el
aminoacido libre de prueba (forma cristalina) a incrementos hasta un maximo de 80 % del EAR,
como se ha descrito anteriormente. Ademas, cada sujeto recibe cada una de las dietas de
prueba que contienen el aminodcido unido a la proteina. El uso de medidas repetidas en el
mismo sujeto reduce el efecto de la variabilidad e incrementa la sensibilidad de la estimacion
considerando la variacion entre sujetos, que se reconoce como al menos el 20 % en los seres
humanos (WHO, 2007) y puede aumentar hasta un 30 % (Zello et al., 1993).

Requisitos del aminoacido indicador

Existe una serie de condiciones con respecto a la ingesta del aminodacido indicador que son
importantes para la aplicaciéon exitosa de la medicidn de la calidad de la proteina y la
biodisponibilidad de aminoacidos por el método IAAQO.

La ingesta del aminodacido indicador, en una base biodisponible, debe ser la misma en todos los
niveles de ingesta de la proteina o el aminoacido de prueba. Si el aminoacido indicador no se
controla en la misma ingesta en todos los tratamientos, entonces la pendiente de la linea de
respuesta puede deberse a cambios en la ingesta del aminodacido indicador en lugar de la
ingesta de la proteina o el aminoacido de prueba. Para asegurar la ingesta constante del
aminoacido indicador, en una base biodisponible, se requiere el conocimiento de la
concentracion del aminodcido indicador en los alimentos de prueba y de su biodisponibilidad.

La concentracién del aminoacido indicador puede estar determinada por analisis de
aminoacidos directos o por tablas de composicién de nutrientes. La biodisponibilidad en
humanos no se sabrd, a menos que haya sido medida, que es algo poco comun. La Consulta de
Expertos (FAO, 2013) y el grupo de trabajo concluyeron que los valores de aminoacidos de TID
en cerdos fueron altamente correlacionados con los valores de las pocas mediciones existentes
en humanos. Por lo tanto, los valores de biodisponibilidad para el aminoacido indicador en la
proteina de prueba pueden tomarse de los valores TID publicados para cerdos o de los valores
predichos para humanos a partir de los datos en cerdos, cuando éstos estén disponibles. Si no
estdn disponibles para la proteina de prueba, entonces el enfoque preferido serd medir TID en
cerdos del aminoacido indicador antes de los experimentos IAAO. Si esto no es posible,
entonces se debe realizar una estimacién, con la condicidon de que el experimento pueda
necesitar repetirse si se observa una estabilidad en la respuesta ya sea en las ingestas mas
bajas o mas altas de la proteina de prueba (ver abajo), indicando que el valor estimado de
biodisponibilidad o el aminoacido indicador era demasiado bajo o demasiado alto.

Ademas de ser constante, la ingesta del aminodacido indicador, en una base biodisponible, no
debe ser deficiente o excesiva (ver Figura 5). El indicador amino se excede cada vez mas, frente
a su requerimiento dietético para sintesis de proteina, a medida que la ingesta de la proteina o
el aminoacido de prueba disminuyen. Si la ingesta del aminoacido indicador es realmente
excesiva (Zona 1, Figura 5), entonces la pendiente de la linea en las ingestas mas bajas de la
proteina o el aminodcido de prueba podrian estabilizarse debido a que, en algin punto, la
ingesta puede exceder la capacidad oxidativa del cuerpo para el aminoacido indicador. Si la
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linea se estabiliza, ya no estara en una pendiente lineal y decreciente (Zona 2, Figura 5), y por
lo tanto, los analisis de proporcién de la pendiente serdn incorrectos. Por otro lado, si la
ingesta del aminoacido indicador fuera deficiente (por debajo del requerimiento dietético en
una base biodisponible) entonces, a niveles superiores de la ingesta de la proteina o del
aminodcido de prueba, la pendiente de la linea también se estabilizaria (Zona 3, Figura 5)
porque la sintesis de proteinas estard limitada por la ingesta del aminodcido indicador, en
lugar de la ingesta de la proteina o del aminoacido de prueba. Una vez mas, el andlisis de la
proporcién de la pendiente serd incorrecto. La respuesta mostrada en la Zona 3 también
ocurrird si la ingesta de la proteina o aminoacido de prueba excede su requerimiento dietético,
que es lo que sucede durante los experimentos IAAO. Para asegurar que la ingesta del
aminodacido indicador no es ni deficiente ni excesiva, la necesidad dietética de la poblacién en
estudio debe ser conocida. Para obtener informacidn sobre los requerimientos, se hace
referencia al lector a las muchas publicaciones sobre requerimientos de aminoacidos (por
ejemplo, WHO, 2007), particularmente las que usaron la oxidacion de aminoacidos; porque si
esos experimentos usaron dietas basadas en aminoacidos libres, los requerimientos
representan el requerimiento de aminodcidos biodisponibles

FIGURA 5. La respuesta sera no-lineal si la ingesta del aminodcido indicador es excesiva
(Zona 1) o deficiente (Zona 3)

Zona 1

Zona 2

TASA DE OXIDACION

Zona 3

Metodologia IAAO — humanos:

El método IAAO para medir la disponibilidad metabdlica ha sido descrito por Prolla et al., 2013.
A continuacién se expone una breve descripcidn y explicacion de asuntos clave y diferencias
entre el método de Prolla et al., 2013 y el protocolo recomendado por el presente informe.

Protocolo para isétopos

Las dietas de prueba deben tener cantidades apropiadas de fenilalanina + tirosina, para
asegurar una particion de respuesta sensible entre la sintesis u oxidacidon de proteinas. La
cantidad de L-1[1-**C] fenilalanina administrada durante el dia de estudio debe restarse del
suministro dietético de fenilalanina, de manera que la ingesta total de fenilalanina sea de 30
mg/kg/dia con una ingesta de tirosina de 40 mg/kg/dia (para asegurar un exceso de tirosina).
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Estudios previos en humanos han utilizado dosis de preparacién de NaHCO; (2.07 umol/kg) y
L-1[1-3C] fenilalanina (99 % de exceso de atomos, 40 umol/kg). La dosis continuada de L-1[1-
B¢] fenilalanina sera de 15 umol/kg/h, administrada cada hora hasta la 92 comida (ver Figura
6). Si se hacen otras elecciones isotdpicas, entonces es necesario llevar a cabo estudios
adicionales, especialmente linealidad de respuesta tanto al aminodcido de prueba como al
aminodacido unido a proteina, para asegurar respuestas adecuadas en la oxidacidon de
aminodcidos indicadores para medir la disponibilidad de aminoacidos.

Composicion dietética

Las dietas deben estar disefiadas para proporcionar una ingesta de proteinas de 1.0 g/kg/dia.
Las dietas deben alcanzar una ingesta de energia de 1.5 x tasa metabdlica en reposo, con
aproximadamente 52, 36 y 12 % de la energia en forma de hidratos de carbono, grasas y
proteinas, respectivamente. Para la duracién de todos los experimentos, los sujetos deben
consumir un suplemento multivitaminico diario y 500 mg de colina para asegurar la ingesta
adecuada de vitaminas.

La dieta del dia de estudio debe ser consumida en 9 comidas, con intervalos de una hora,
isonitrogenadas e isocaldricas; cada comida representa una duodécima parte de los
requerimientos diarios totales de proteina y de energia del sujeto. Cada dia de estudio durard
10 horas (ver Figura 6).

Prueba de linealidad de las ingestas de aminodcidos libres

El primer objetivo debe ser el de asegurar que la disponibilidad metabdlica se estd midiendo
durante una respuesta predecible a ingestas graduadas de los aminoacidos de prueba en cada
individuo (ver Seccion 7.2 Condiciones indispensables para la aplicacién del método IAAQO para
biodisponibilidad de aminoacidos). Por ejemplo, las ingestas recomendadas para probar la
linealidad de la respuesta a la lisina podrian estar en el rango de: 10, 15, 20, 25 y 28 mg de
lisina/kg/dia que alcanzarian el 28.5, 43, 57, 71 y 80 %, respectivamente, del requerimiento
medio de lisina en hombres adultos.

Dietas basales y de proteinas de prueba

La dieta basal debe consistir de proteina altamente digestible que alcanza un maximo de 30 %
del requerimiento dietético del aminoacido de prueba. Como se describe en el protocolo IAAO
de cerdos (ver arriba), el uso de la misma dieta de referencia tanto en humanos como en
cerdos permitird comparaciones entre todos los experimentos y especies. Los aminoacidos
restantes deben ser suplementados como aminodcidos libres. Durante el periodo de
adaptacion a los alimentos de prueba, se proporcionara los aminoacidos libres en el patrén del
alimento de prueba hasta un minimo del 120 % del requerimiento EAR para humanos (WHO,
2007) para el aminoacido mas limitante. Durante el periodo experimental, cuando se esta
llevando a cabo la oxidacién, todos los aminodcidos libres de prueba deben eliminarse de la
dieta y sustituirse, ya sea con incrementos del aminoacido de prueba para crear la pendiente
de referencia o con incrementos de los alimentos de prueba. Todo el resto de aminodcidos
deben otorgarse en la dieta para proveer un minimo de 120 % del requerimiento medio del
aminodacido mas limitante.
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Se debe utilizar un ingrediente altamente digestible como proteina de referencia y como
fundamento de la dieta basal. Se recomienda el suero porque tiene un contenido
relativamente bajo de fenilalanina y, por lo tanto, se puede estudiar una amplia gama de
alimentos con altas concentraciones de fenilalanina. La biodisponbilidad de aminodcidos en
proteinas de la leche se ha probado en humanos (Bos et al., 1999) y puede ser adoptada para
su uso en el modelo.

La proteina de prueba debe ser incluida en la dieta para proporcionar un maximo del 40 % del
total del aminodcido de prueba porque, aproximadamente, 40 % serd proporcionado por la
EHC en la dieta basal y el restante como aminodcidos libres. Con este protocolo, se pueden
probar dietas con disponibilidad de aminoacidos tan baja como del 60 %. Los sujetos
experimentables pueden no ser capaces de consumir el 40 % de su requerimiento de proteinas
de la proteina de prueba por varias razones. Por ejemplo, ellos podrian no estar fisicamente
capacitados o dispuestos a consumir esa cantidad de proteina de prueba; esto puede ocurrir si
la concentracién de proteina o la biodisponibilidad del aminoacido es baja. Alternativamente,
puede haber antinutrientes en los alimentos que restrinjan su ingesta. Es posible que sea
necesario ajustar la ingesta de acuerdo con ello.

Si la concentracién de la proteina de la comida es baja (es decir < 12 %) o su biodisponibilidad
de aminodcidos esperada es menor que el 60 %, entonces son posibles dos enfoques; o la
ingesta de aminodcidos libres debe ser superior del 120 %, o la inclusién de la proteina de
prueba debe proporcionar menos del 40% del total; de lo contrario, los sujetos tendran una
ingesta deficiente del aminoacido de prueba. Los humanos tienen la habilidad de oxidar
grandes cantidades de exceso de aminodcidos (Elango et al., 2012b) por tanto, la ingesta de
aminodcidos en exceso del 120 % no se considera que sea un problema y, por consiguiente,
este enfoque es aceptable. Alternativamente, la inclusién de la proteina de prueba se puede
reducir a menos del 40 % y los aminodcidos libres pueden ser suplementados al 120 % o mas
para asegurar que la ingesta es adecuada incluso para el aminodcido menos biodisponible.

Adaptacion en respuesta a la proteina de prueba

Se puede requerir investigacion adicional en el protocolo en humanos para poder establecer la
duracidon del tiempo de adaptacién para las proteinas intactas menos digestibles. Los tiempos
de adaptacion deben publicarse y estar disponibles tan pronto como la investigacion esté
completa. La adaptacion minima debe basarse, inicialmente, en el protocolo TID en cerdos, es
decir, 5 dias. Este periodo puede variar con las proteinas de prueba, ya que alimentos mas
fibrosos pueden requerir un periodo de tiempo adicional para adaptarse y la adaptacion puede
necesitar ser establecida para algunos alimentos especificos. Adicionalmente, el grupo de
trabajo considerdé que puede haber situaciones y alimentos para los cuales pueda resultar
valioso estudiar tanto las condiciones adaptadas como las no adaptadas.

Efecto de la coccién/procesamiento con calor

La coccidn de las dietas para humanos puede resultar en la formacién de complejos quimicos o
en pérdida de aminodcidos, lo que los hace no disponibles para la sintesis de proteina
(ejemplo, Prolla et al., 2013). Siempre que sea posible, los alimentos de prueba deben
prepararse con el método comun de coccidén. Si se utiliza una variedad de métodos de coccidn
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para un alimento de prueba especifico, entonces también se debe probar el efecto sobre la
disponibilidad individual de aminodcidos. Ademas, algunos alimentos son cocinados y
preparados siempre en mezclas y no son consumidos por separado, por lo tanto, es
aconsejable que la comida sea probada por separado, si es posible, de manera que pueda
usarse en una base de adicidn y también sea probada en la mezcla como es cocinada.

FIGURA 6. Protocolo para el estudio del IAAO diario en humanos
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Anexo 3:

Protocolo para determinar la utilizacion
postprandial de la proteina (PPU)

El protocolo experimental se muestra en la Figura 7. La infusién de **C-1 leucina dura 9 horas y
se inicia después de un ayuno nocturno. La Unica comida se proporciona después de 3 horas y
la infusidn es continuada durante 6 horas mas. Los momentos de toma de muestra de sangre,
aliento y produccién de didxido de carbono, dentro de cada periodo, se muestran en la Figura
7. Esto es discutido a detalle en Millward et al., (2002).

FIGURA 7. Protocolo experimental

Tiempo| | | | 1 1 | 1 | |

(min) o 60 120 180 240 300 360 420 480 540
Infusion * +
de Leucin

Comida +

sangre | Ty Yy YYYYYY!
atento § FARA MM MM A AR A AR AARA 4

Produccién de CO, * +

Factores del diseiio experimental
Sujetos

El principio de la medicién PPU es que la utilizaciéon de proteinas se mide durante el consumo
de una comida que representa el 50 % de la ingesta diaria habitual del sujeto. Esto significa
que la ingesta de proteinas no supera la capacidad de deposicidn neta de proteinas que podria
limitar la utilizacidn. Si bien no es necesario hacer coincidir con exactitud la ingesta a las
ingestas individuales habituales, es importante asegurar que la comida satisfaga
razonablemente el 50 % de la ingesta habitual del grupo de poblacién del sujeto. Si esto no se
conoce, entonces la ingesta debe ser evaluada mediante un diario de consumo de alimentos
de 4 dias previos al estudio. Antes del inicio de los estudios, no es necesaria ninguna
restriccion sobre las actividades de la vida diaria, aunque se debe recomendar a los sujetos a
regular sus patrones de alimentacién a un ciclo diurno de 12 horas de alimentacién y 12 horas
de ayuno a partir de la hora prevista de la comida durante el dia de estudio. También es
importante que la tasa basal de oxidacidn de la leucina, medida entre 120 y 180 minutos de la
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infusién, sea una medicidn post-absorcion verdadera después de un ayuno nocturno con la
ultima comida 10 horas antes del inicio de la infusion.

Composicién de las comidas

Comida de prueba. La composicion de la comida debe reflejar el objetivo del estudio: es decir,
la evaluacion de proteina de una sola fuente o de proteina de una comida combinada. Para
una proteina de una sola fuente, es mejor que la proporcion P: E y la proporcién hidratos de
carbono-grasa sean estandarizados, aunque puede haber restricciones debido a la necesidad
de formular una comida palatable que pueda ser consumida en un corto periodo de tiempo
(por ejemplo, 10-15 minutos). Como ejemplos, en un estudio publicado sobre utilizacién de
trigo y leche (Millward et al., 2002) las comidas fueron disefiadas para proporcionar la proteina
a un valor proteina-energia relativamente alto: es decir, 0.5 g de proteina/kg y 30 kJ/kg, lo que
significa, una proporcion proteina-energia de 30 % y el contenido de grasa de la comida se
mantuvo tan bajo como fue posible para maximizar el vaciamiento gastrico. De este modo, la
comida con la proteina de leche consistid en leche desnatada fresca y dextrosa de patata
disuelta con un enriquecimiento natural bajo de *C dando proporciones proteina-hidratos de
carbono-grasa de 32.2:65.7:2.0. La comida con proteina de trigo consistid en gluten de trigo,
harina sencilla y dextrosa de patata con un bajo enriquecimiento natural de *C. El gluten de
trigo se utilizé para proporcionar un alto contenido de proteinas en un pequefio volumen. Los
alimentos se ofrecieron como una tortita seca hecha de masa preparada a partir de un peso
igual de gluten que de harina sencilla con agua y se sirvio caliente, acompafiada de una bebida
qgue contenia almiddn de patata disuelto con una pequefia cantidad de bebida de naranja sin
azicar. En este caso, las proporciones proteina-hidratos de carbono-grasa fueron
36.7:72.3:1.0.

Para el caso de comidas mixtas, especialmente aquellas basadas en fuentes de proteinas
vegetales, seria dificil alcanzar 0.5 g de proteina/kg a partir de una Unica comida que podria ser
consumida durante un periodo de tiempo corto, porque esto representaria una fraccidn
importante de la ingesta diaria. Asi, para las dietas basadas en legumbres y cereales, las
proporciones generales P: E varian de 9-11 % (Millward & Jackson, 2004) de manera que en las
ingestas de energia podria decirse, 1.4 x BMR durante la infusion, para un adulto de 70 kg. Esta
dieta provee alrededor de 0.75 g de proteina/kg/dia. Si la ingesta de proteina es muy baja,
entonces el error en la medida del AUC para el incremento en la oxidacion de la leucina se
hace mayor. Una sola comida basada en el 40 % de la ingesta diaria (50 kl/kg) podria
proporcionar 0.3 g de proteina/kg que es, probablemente, suficiente proteina. Claramente,
seria necesario realizar estudios del tamafio de la comida para determinar la exactitud y
viabilidad del ensayo.

Comida control con aminodcidos libres: Esta comida sirve para determinar el valor biolégico
(patron de aminoacidos libres en relacién con el de la demanda metabdlica) de la comida de
prueba. Por lo tanto, debe ser formulada con el mismo patréon de aminodcidos y contenido de
la comida de prueba, ademas con el mismo contenido energético total.
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Eleccion y cantidad del marcador

En este ensayo en el que se utiliza |a tasa real de oxidacion del marcador en los célculos, la tasa
de oxidacion del marcador debe medirse con la mayor exactitud posible. Esto requiere un
precursor medible en sangre de 13C0O2 excretado. Por lo tanto, la 13C-1 leucina es adecuada
ya que el enriquecimiento con 13C del producto de transaminacién de leucina-cetoisocaproato
es facilmente medible por técnicas estandar de GC-MS. Se ha demostrado que una tasa de
infusion de 0.5 mg/kg/h de L-[1-13C] leucina (99 % 13C) es suficiente con una dosis de
preparacion de 0.5 mg/kg. Las reservas de bicarbonato también se preparan con 0.2 mg/kg de
NaH13CO2.
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Anexo 4:
Agenda

Reunidn del grupo de trabajo de la FAO
para el desarrollo de protocolos de
Investigacion para la evaluacion de la
calidad de la proteina, 2-5 de marzo de
2014

St John’s Research Institute

Antecedentes

La FAO convocé una consulta de expertos sobre la evaluacion de la calidad de la proteina de la
dieta en nutricion humana en Auckland, Nueva Zelanda del 31 de marzo al 2 de abril de 2011.
Un objetivo primordial fue evaluar el método actual de la Puntuacién de los aminoacidos
corregida por la digestibilidad de la proteina (PDCAAS) para expresar la calidad de la proteina y
para examinar la idoneidad y conveniencia de sustituirlo por la nueva medida de “Puntuacion
de aminodcidos indispensables digestibles” (DIAAS). Aunque la Consulta de Expertos concluyd
que el método DIAAS era conceptualmente superior al método PDCAAS, también reconocid
que habia una necesidad de mads datos, particularmente relacionados con humanos. La
Consulta de Expertos solicitd a la FAO que organizara un grupo de trabajo para desarrollar
protocolos de investigacion que permitieran la medicion de los valores de digestibilidad ileal
verdadera a través de diferentes modelos animales (cerdo, rata) y estudios en humanos
usando fuentes de proteina que fueran representativas de las que son consumidas por las
poblaciones humanas.

Objetivo de la reunién

El objetivo de la reunién del grupo de trabajo de 4 dias es desarrollar protocolos de
investigacion especificos y viables relacionados con la evaluacion de la calidad de la proteina
en los alimentos para humanos.

Resultados esperados
Producciones inmediatas:
Los resultados y las producciones esperadas de la reunién del grupo de trabajo son:

1. Un breve informe describiendo las deliberaciones y conclusiones del grupo de trabajo;
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2. Protocolos especificos y viables de investigacién que posteriormente pueden ser
presentados para su financiacion;

3. Nota de comunicacién informando sobre las recomendaciones del grupo de trabajo
presentadas para la publicaciéon en una o mas revistas cientificas para comunicar a la
comunidad cientifica acerca de los protocolos.

Producciones a largo plazo:

Tras la acumulacidn anticipada de datos e informacion resultante de la investigacion realizada,
la FAO patrocinaria una reunién de expertos sobre la calidad de las proteinas y sus
implicaciones para la nutricion humana.

Agenda provisional

DOMINGO 2 de marzo

08:15 Recogida en el hotel
08:30 -09:00 Registro Bangalore Meet
e Recibimiento DSA Secretaria
e Acceso WiFi
09:00-10:30 e Bienvenida y anuncios administrativos A. Kurpad
e Bienvenida W.T.K. Lee
e Resumen del procedimiento J. Albert
e Presentacion de los participantes con Todos los participantes

una breve descripcién de su trabajo
relacionado con los objetivos de las
reunion J. Albert

e Comentarios sobre la agenda y
facilitacion de reuniones R. Weisell
e Breve explicacion del interés y la
actividad de la FAO en las necesidades
de proteinas y la evaluacion de la

calidad
10:30-11:00 Descanso
Sesion 1: Justificacion del grupo de trabajo- Moderador: R. Ball

11:00-12:00 Resumen breve de la Consulta de Expertos de P. Moughan y R. Uauy
2011 y puntos destacados para los objetivos del  (Presidente y
grupo de trabajo vicepresidente de la
Consulta 2011)
12:00-12:30 Discusidn

12:30-13:30 Almuerzo
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Sesion 2: Contexto de evalucion de la calidad de la proteina — Moderador: A. Kurpad

13:30-14:00 Calidad de la proteina — implicaciones para R. Uauy
recomendaciones en salud publica y discusion

14:00 - 14:30 Una perspectiva sobre los métodos para J. Millward
determinar la calidad y discusion

14:30 — 14:45 Descanso

14:45-17:00 Discusion e identificacidon de los vacios en Todos los participantes
investigacion
Tarde libre

LUNES 3 de marzo

Sesion 3: Métodos para medir la digestibilidad de proteinas en alimentos para humanos-
Moderador: D. Tomé

08:30 Recogida en el hotel

09:00 - 10:00 Datos actuales disponibles W. Hendriks /
P. Moughan

10:00 - 10:30 Discusion
10:30-11:00 Descanso

11:00-12:00 Determinacion de la disponibilidad metabdlica R. Ball/R. Elango
de aminoacidos enlazados a proteinas usando la
“Técnica de Indicadores de Oxidacién de
Aminodacidos”

12:00-12:30 Discusion
12:30-13:30 Almuerzo

Sesion 4: Digestibilidad de la proteina — continua -. Moderador: R. Uauy

13:30-14:30 Determinacion de la disponibilidad metabdlica D. Tomé
de aminoacidos enlazados a proteinas usando
proteina estable marcada con isétopos

14:30 - 15:00 Discusion
15:00 — 15:15 Descanso

15:15-16:15 Calidad de las proteinas: la promesa de T. Preston/A. Kurpad
etiquetas intrinsecas con analisis de
aminoacidos especificos

16:15-16:45 Discusidn
18:00 Recogida en el hotel para la cena

19:00 Cena en el restaurante
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MARTES 4 de marzo

Sesion 5: Limitaciones de los métodos actuales- Moderador: J Millward

08:30

09:00-10:30
10:30-11:00
11:00-12:30
12:30-13:30
13:30-14: 15

Recogida en el hotel

Mesa redonda presentacién y discusion —
Limitaciones de los modelos animales

Descanso

Mesa redonda presentacion y discusion —
Limitaciones de los métodos actuales en
humanos

Almuerzo

Recorrido por las instalaciones St. Johns

Sesion 6: El camino a seguir — Moderador: A. T Preston

14:15 - 15:45
15:45 - 16:00
16:00 — 18:00

Discusion técnica y preparacién de los
protocolos

Asignacién del protocolo del proyecto del
informe

Descanso

Preparacion de los protocolos

MIERCOLES 5 de marzo

W. Hendriks/P.
Moughan/R. Ball

D. Tomé/A. Kurpad/R.
Elango

A. Kurpad

Todos

Grupos de redaccién

Sesion 7: Aprobacidn del informe- Moderadores: R. Weisell y J.Albert

08:30

09:00-10:30
10:30-11:00
11:00-12:30
12:30-13:30
13:30-15:00
15:00 — 15:15
15:15-16:00

16:00 — 16:15

Recogida en el hotel

Presentacion de los protocolos y oportunidades

de financiacion

Descanso

Continuacion de la discusion
Almuerzo

Revisidon del proyecto del informe
Preparacion de la comunicacidn para su
publicacién

Descanso
Aprobacidn del informe y anexos

Clausura

Grupos de redaccién
asignan un presentador

Todos los que se
determinen

Todos
T.Rajy W.T. K. Lee
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Lista de participantes en el grupo de

trabajo de la FAO sobre la calidad de las

proteinas

Expertos

Dr. Ronald O. Ball

Profesor emérito de nutricién
Dept of Agricultural, Food and
Nutrition Sciences,

Rm 4-10 Agriculture and Forestry
Centre

116 St and 85 Ave

University of Alberta
Edmonton, AB T6G 2R3
Canada

Tel: +1-780-662-3826

Email: ball@ualberta.ca

Dr. Rajavel Elango

Profesor asistente

Department of Pediatrics
University of British Columbia
School of Population and Public
Health

Child & Family Research Institute
BC Children’s Hospital

Rm 170A, 950 West 28th Avenue
Vancouver V5Z 4H4

Canada, British Columbia

Tel: +1 604-8752000 extension: 4911
Email: relango@cfri.ubc.ca

Dr. G. Sarwar Gilani (solo por
Skype)

FAOACI, FFPAS, Asesor de salud y
nutricién

(Home) 506 Caracole Way, Ottawa,
Ontario, Canada K4A O0W3

Tel: +1-613-424-6406

Formerly:

Senior Research Scientist

Nutrition Research Division

Health Products and Food Branch
Health Canada, Government of
Canada

251 Sir Frederick Banting Driveway
Ottawa, Ontario, Canada K1A 0K9
Tel: 1-613-957-0933, Fax: 1-613-
941-6182

Email: Sarwar Gilani@hc-sc.gc.ca

Dr. Wouter H. Hendriks

Profesor de nutricidon animal
Wageningen Campus, Building 122
De Elst 1, 6708 WD Wageningen
P.O. Box 338, 6700 AH, Paises Bajos
Tel: +31 317 482290

Email: wouter.hendriks@wur.nl

Dr.Anura V. Kurpad
Profesor y jefe, Division de
nutricién

St. Johns Research Institute
St. Johns National Academy of
Health Sciences
Bangalore-560 034
Kamtaka, India

Tel: +91-8049467000

Fax: +91-8025501088
Email: a.kurpad@sjri.res.in

Dr. Joe Millward

Profesor emérito de nutricion
humana

University of Surrey

Guildford, Surrey, United Kingdom
GU2 7XH

(Home) 28 Orchard Road,
Twickenham

Middlesex TW1 1LY, UK

Tel: +44-1483689297

Mobile: +44 07909 928623
Email: D.Millward@surrey.ac.uk

Dr. Paul J. Moughan

Co-director y profesor distinguido
Riddet Institute (PN 445)

Massey University

Private Bag 11222, Palmerston
North

Nueva Zelanda

Tel: +64 (0)6-3505560,

Fax: +64 (0)6-3505655

Email: P.J.Moughan@massey.ac.n
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Expertos

Dr. Tom Preston

Profesor de bioquimica de isdtopos
estables, Universidad de Glasgow
Stable Isotope Biochemistry
Laboratory, SUERC

Rankine Avenue,

East Kilbride,

G75 0QF UK

Tel: +44-1355270108

Fax: +44-1355229898
Email:Tom.Preston@glasgow.ac.uk

Dr. Daniel Tomé

Profesor de nutricion humana
AgroParisTech

16 rue Claude Bernard

75005 Paris, Francia

Tel +33-144081718

Fax +33-144087248

E-mail: tome@agroparistech.fr

Dr. Ricardo Uauy

Profesor de Pediatria,
Departamento de Pediatria
Pontifical Catholic University,
Santiago Chile.

& Professor Public Health Nutrition
London School of Hygiene and
Tropical Medicine

University of London, London, UK
(Formerly Professor, Institute of
Nutrition and Food Technology
(INTA) University of Chile, Santiago,
CHILE

Tel: 1- 214 329 1550

Email: druauy@gmail.com

Secretaria de la FAO

Janice Albert, Ph.D.

Nutrition Division (ESN)

Economic and Social Development
Department

Food and Agriculture Organization
of the United Nations

Viale delle Terme di Caracalla
00153 Roma, ltalia

Tel: 39 06 570 53552
http://www.fao.org/ag/humannutri

tion/nutrition/en/

Robert Weisell, Ph.D.
Consultor/asesor internacional de
la FAO

Viale delle Ginestre 8

Ariccia (RM) 00040, Italia

Tel: +39-339 8755863

Email: rcweisell@gmail.com;
robert.weisell@fao.or

Warren T.K. Lee, Ph.D.

Oficial de nutricion

Nutrition Division (ESN)

Economic and Social Development
Department

Food and Agriculture Organization
of the United Nations

Viale delle Terme di Caracalla
00153 Roma, ltalia

Tel: 39 06 570 54077
http://www.fao.org/ag/humannutri
tion/nutrition/en/

Secretaria de St John’s Research
Institute (SJRI)

Dr. Tony Raj (representante
administrativo)

Vice Dean — SJRI St. John’s Research
Institute

Bangalore - 560 034; India

Tel: +91 80 4946 7057

Fax: +91 80 25501088

Email: tonyraj@sijri.res.in

Dr. Indu Mani

Profesor de nutricion

St John’s Research Institute
Bangalore - 560 034; India
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Anexo 6:

Segunda convocatoria de expertos
Jornada técnica de la FAO sobre la
evaluacion de la calidad de las proteinas

Convocatoria a los expertos

Como continuacién a la revisién de 2011 sobre la evaluacion de la calidad de las proteinas de la
dieta en nutricién humana’, la FAO esta en proceso de identificar expertos para participar en
un grupo de trabajo para hacer consideraciones adicionales sobre un tema crucial de la
revisién de 2011 y proporcionar recomendaciones sobre los mejores métodos para medir y
predecir la digestidén y la eficiencia de la utilizacién de proteinas y aminoacidos en los seres
humanos.

Se espera que los expertos participen en una reunion de 4 dias en el Instituto de Investigacién
St. John’s de Bangalore, India, a principios de marzo de 2014 (fechas por determinar).

Los solicitantes deben cumplir los siguientes criterios generales:

e Titulo universitario superior en ciencias de la nutricion, ciencias de la alimentacidn,
areas relacionadas o grado de medicina.

e Experiencia con modelos/ensayos in vitro/in vivo para la digestion y eficiencia de la
utilizacidn de proteinas o aminoacidos.

e Publicaciones cientificas en revistas cientificas revisadas por pares, en particular,
publicaciones relevantes en los ultimos 10 afios.

e Buen conocimiento del idioma inglés, tanto escrito como oral.

e Es deseable liderazgo o participacion por invitacidon en érganos cientificos nacionales o
internacionales, comités y otros érganos consultores pertinentes al alcance de este
trabajo.

e Experiencia en determinacion de los requerimientos de proteinas y aminoacidos en
humanos.


http://www.fao.org/
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Seleccion de expertos

La FAO otorga un gran valor a la calidad técnica y la independencia de los expertos
participantes, asi como a la transparencia de su proceso de seleccion. La FAO dispone de un
procedimiento de seleccion de expertos que promueve la excelencia y la independencia de las
opiniones proporcionadas.

El curriculum vitae de los candidatos se revisara con base a los criterios enumerados
anteriormente, por un panel de seleccidn formado por tres o mds personas, incluidos al menos
dos expertos externos independientes e internacionalmente reconocidos, designados por la
FAO. Al seleccionar expertos, la FAO considerara, ademas de la excelencia cientifica y técnica
en el tema de la revisidn, una representacion geografica equilibrada, incluyendo a los paises en
desarrollo y desarrollados, asi como de género. Podrdn solicitarse a los expertos seleccionados
el ayudar en la preparacion de los documentos de antecedentes.

Nombramiento de los expertos

Se invitard a los expertos a contribuir Unicamente en su capacidad cientifica individual. Un
experto no representara al gobierno del pais de donde sea ciudadano o la institucién con la
cual esté asociado. Los expertos designados no recibirdn remuneracidn alguna; sin embargo,
los costes de traslados, dietas y otros gastos relacionados seran responsabilidad exclusiva de la
FAO.

Aplicaciones

Los interesados deberdn presentar su curriculum vitae (CV) a la Divisién de Nutricion de la FAO,
en la direccién que se indica a continuacion.

El CV debe incluir una descripcion de la educacidn y experiencia laboral y una lista de
publicaciones revisadas por pares que sean relevantes para los factores indicados
anteriormente (por favor, no incluir reimpresiones en su solicitud, a menos que sea solicitado
especificamente en una fecha posterior).

Antes de participar en cualquier actividad relacionada, los expertos seleccionados deberdn
declarar todos los intereses relacionados con los temas que serdn evaluados, mediante la
cumplimentacién de un formulario estandar desarrollado por la FAO. Se le pedira que indique
por escrito cualquier interés (financiero e intelectual) de su parte o de su conyuge que pueda
afectar su independencia cientifica como experto, incluyendo una o mds de las siguientes
condiciones: empleo (pasado o presente) por cualquier empresa comercial o asociacién del
sector privado o civil; beneficiario de becas de investigaciéon u otros estudios por parte de
dichas empresas o asociaciones; o participaciones en empresas comerciales activas en dmbitos
relacionados con la nutricién. Estas declaraciones seran evaluadas y conservadas por la
secretaria de la FAO. Ademads, también deberd firmarse un compromiso de confidencialidad
para garantizar el tratamiento adecuado de los expedientes y la informacién de propiedad.

Fecha limite

Las solicitudes deberan enviarse a la FAO antes del 17 de enero de 2014.
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"Enlace al informe de una Consulta de Expertos de la FAO sobre la evaluacion de la calidad de
las proteinas de la dieta en nutricidn humana y los dos informes del sub-
comité: http://www.fao.org/ag/humannutrition/35978-
02317b979a686a57aa4593304ffc17f06.pdf

http://www.fao.org/ag/humannutrition/nutrition/63158/en/

Enviar solicitudes y consultas a:

Janice Albert, PhD

Oficial de Nutricidn, Division de Nutricion C242

Food and Agriculture Organization of the United Nations Viale delle Terme di Caracolla
00153 Roma, Italia

Teléfono: +39 06 570 53552
Fax: +39 06 570 54593

Si es posible, es preferible que se envie la solicitud por email.
Email: janice.albert@fao.org

Diciembre, 2013.


http://www.fao.org/ag/humannutrition/35978-02317b979a686a57aa4593304ffc17f06.pdf
http://www.fao.org/ag/humannutrition/35978-02317b979a686a57aa4593304ffc17f06.pdf
http://www.fao.org/ag/humannutrition/nutrition/63158/en/
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INTRODUCCION

Tradicionalmente se ha asumido que la digestibilidad de la proteina cruda predice de forma
exacta la digestibilidad de los aminoacidos y se usa en el calculo de los PDCAAS (puntuacién de
los aminodcidos corregida por la digestibilidad de la proteina) en nutricion humana. La
digestibilidad de la proteina cruda en los alimentos se ha determinado generalmente sobre la
base de la digestibilidad del nitrégeno fecal (es decir, sobre el total del tracto digestivo) tanto
en individuos humanos como en modelos animales (sobre todo ratas y cerdos en crecimiento).

Durante la Consulta de Expertos sobre la “Evaluacion de la Calidad de las Proteinas en
Nutricion Humana” organizada por la FAO en Auckland, Nueva Zelanda, 31 de marzo- 2 de abril
de 2011, se volvieron a retomar los argumentos de que, por seguridad, la digestibilidad de
proteinas y aminodcidos en humanos deberia determinarse en el ileon terminal, como medida
de la desaparicion de aminodcidos entre la boca y el final del intestino delgado. La Consulta de
Expertos recomendd especificamente:

1. Que las proteinas deberian ser descritas en primer lugar sobre la base de su contenido
en aminodcidos digestibles, siendo tratado cada aminodcido como un nutriente
individual;

2. Que los PDCAAS fueran reemplazados por una puntuacion nueva, DIAAS (puntuacién de

aminoacidos indispensables digestibles) en la que DIAAS=100 x [(mg del aminoacido
indispensable digestible en 1 g de la proteina de la dieta/(mg del mismo aminoécido
indispensable en 1 g de la proteina de referencia)];

3. En ambos casos, las cantidades de los aminodcidos indispensables digestibles deberian
determinarse basandose en la composicion en aminodacidos y en los coeficientes de
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digestibilidad ileal verdadera de los aminoacidos, siendo determinados estos
coeficientes directamente en humanos, cerdos en crecimiento o ratas en crecimiento,
en este orden de preferencia.

Aunque el significado fisioldgico de la medida de la digestibilidad ileal de los aminodcidos fue

reconocida por la Consulta, e inclusive, por consultas anteriores (FAO/WHO, 1991;

WHO/FAO/WHO, 2007), habia algunas dudas practicas en relacion a la disponibilidad general

de los datos apropiados de digestibilidad ileal de proteinas y aminoacidos en su aplicacion a los

humanos. En este contexto se formé un Grupo de Trabajo de la FAO formado por Sarwar Gilani

(Presidente), Daniel Tomé, Paul Moughan y Barbara Burlingame (de oficio), con la intencion de

desarrollar una justificacion para el uso en la practica de los datos de digestibilidad ileal de

proteinas y aminoacidos, incluyendo:

1. demostrar, basandose en datos experimentales, la naturaleza de las diferencias entre la
digestibilidad de la proteina y la de los aminodacidos especificos;

2. demostrar, basandose en datos experimentales, la naturaleza de las diferencias entre la
digestibilidad ileal y la fecal,

3. demostrar que en la actualidad existe una gran cantidad de datos disponibles sobre la
digestibilidad ileal de los aminoacidos para permitir su introduccién en la aplicacién
practica.

Estos tres Ultimos objetivos forman la base de esta sinopsis.

1) BASES PARA DETERMINAR LA DIGESTIBILIDAD DE LOS AMINOACIDOS A
NIVEL DEL iLEON TERMINAL

a. Digestibilidad fecal ” versus” digestibilidad ileal — una perspectiva fisioldgica

En los animales monogastricos que poseen un intestino delgado bien desarrollado (incluyendo
los humanos), una microbiota profusa y variada actua sobre el material no digerido que entra
en el intestino grueso, con un grado significativo de metabolismo de proteinas, péptidos y
aminodcidos. El amoniaco, uno de los productos de la lisis bacteriana de proteinas y
aminodcidos, es absorbido a partir del intestino delgado, pero no se considera que los
aminodcidos, como tales, se absorban a partir del intestino grueso en cantidades
nutricionalmente significativas (Wrong et al.,, 1981; Moughan, 2003; Mboughan y Stevens,
2012). La proteina fecal es fundamentalmente proteina bacteriana y no guarda relacién en su
composicion con el perfil de los aminoacidos de la dieta que permanecen no digeridos al final
del ileon. Teniendo en cuenta que las proteinas bacterianas no estan relacionadas
directamente con las proteinas de los alimentos y con los aminoacidos de los alimentos no
digeridos, no parece légico determinar la digestibilidad de los aminodcidos a nivel fecal. La
estimacion de la digestibilidad de los aminoacidos basada en el andlisis de las heces no
describe las cantidades de aminodcidos absorbidos. Por tanto, las medidas de digestibilidad
determinadas a nivel ileal son criticas para determinar las pérdidas de aminoacidos tanto de
origen alimenticio como de origen enddgeno (Moughan, 2003; Fuller y Tomé, 2005). Las
diferencias entre la digestibilidad ileal y fecal pueden ser sustanciales. Las diferencias entre
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ambas formas de determinar la digestibilidad, tanto de los aminodcidos como de las proteinas,
han sido observadas en una amplia variedad de especies de animales monogdastricos (Tabla 1).
No hay razones para creer que los humanos, con un colon bien desarrollado, puedan ser
diferentes, aunque existe una evidencia experimental limitada que apoya esta hipotesis.

Conviene resaltar que los valores de la digestibilidad ileal de los aminoacidos no estiman de
manera exacta la captacién de aminoacidos y pueden ser incapaces de explicar el catabolismo
microbiano y la sintesis de aminodacidos en el tracto digestivo superior. Fuller (2012) ha
discutido hallazgos experimentales recientes sobre la sintesis de aminodcidos por las bacterias
en el tracto gastrointestinal superior, en el que puede haber absorciéon de los aminodcidos
sintetizados. Concluyé que, aunque existen todavia dudas sobre el impacto de la actividad
microbiana en el tracto digestivo superior, la composicion en aminoacidos de la digesta ileal
proporciona la mejor base disponible para estimar la digestibilidad de los aminodcidos. La
exactitud de los valores de la digestibilidad ileal de los aminoacidos ha sido demostrada
también por varios estudios cuidadosamente controlados con animales monograstricos (véase
mas adelante).

b. Proteina cruda “versus” digestibilidad de los aminodcidos

Con el método PDCAAS se utiliza un Unico valor de la digestibilidad de la proteina cruda para
ajustar las concentraciones dietéticas de los aminoacidos indispensables de la dieta. Se asume
que la digestibilidad de la proteina cruda puede aplicarse a los aminoacidos indispensables
individuales de la dieta y, por tanto, que las diferencias entre la digestibilidad de la proteina 'y
la digestibilidad de los aminodcidos son menores; este no es el caso. Se pueden observar
diferencias significativas entre la digestibilidad de la proteina y la de los aminodcidos
especificos, y entre las digestibilidades de los propios aminoacidos. Tales diferencias se han
destacado en los datos seleccionados obtenidos en estudios con ratas (que se muestran en la
Tabla 2), los cuales se publicaron en el informe FAO/WHO de 1991 sobre la Consulta Conjunta
de Expertos FAO/WHO sobre la Evaluacion de la Calidad de las Proteinas celebrada en 1989, y
fueron obtenidos del trabajo del laboratorio de Sarwar Gilani (Sarwar Gilani, 1987). La Figura 1
muestra los valores maximos y minimos de digestibilidad ileal verdadera de los aminodcidos
determinados en cerdos junto con los valores de digestibilidad ileal verdadera de proteinas
para una amplia variedad de alimentos. Claramente, existen diferencias significativas practicas
entre la digestibilidad de la proteina cruda y la de los aminoacidos especificos. La digestibilidad
de los aminoacidos es la que debe utilizarse para estimar la calidad de las proteinas de la dieta
siempre que sea posible.

¢. Aminodcidos enddgenos presentes en la digesta ileal terminal

Durante la digestién de los alimentos, una cantidad considerable de proteinas corporales
(proteina enddgena) es transportada al tracto digestivo, en contraposicién a lo que sucede con
las de origen dietético. Gran parte de este material es reciclado, mediante la digestion de las
proteinas y la reabsorcién de los aminoacidos. Sin embargo, grandes cantidades de proteinas,
péptidos y aminoacidos enddgenos permanecen sin ser absorbidos al final del intestino
delgado. Estas proteinas, péptidos y aminoacidos, junto con las proteinas enddgenas
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originadas en el colon, son en gran parte catabolizadas por la microbiota colénica. Esto
representa una pérdida de aminodcidos corporales indispensables. Si se determina la
digestibilidad de los aminoacidos de la dieta a nivel del ileon terminal y teniendo en cuenta
que la digesta ileal contiene grandes cantidades de proteinas enddgenas, se hace necesario
determinar el componente enddgeno de aminodcidos. Si los coeficientes de digestibilidad de
los aminoacidos no se corrigen con el contenido ileal de aminodacidos enddgenos, los
coeficientes de digestibilidad resultantes deben ser mencionados como coeficientes
“aparentes”, mientras que si se hace la correccién, los coeficientes pueden identificarse como
“verdaderos”. La digestibilidad verdadera constituye una propiedad fundamental de los
alimentos y no se afecta por las condiciones dietéticas bajo las cuales se alimenta a la persona.
La medida de digestibilidad aparente puede estar afectada por las condiciones del ensayo, por
lo que es variable y esta sujeta a error. Cuando la ingesta se refiere a materia seca de los
alimentos, en los que el flujo ileal endégeno puede ser constante, el coeficiente de
digestibilidad aparente de los aminoacidos aumenta marcadamente y de manera curvilinea
desde el contenido bajo al contenido alto en aminoacidos. Esto es un artefacto del ensayo y
refleja una influencia desproporcionada de la falta de correccidn, para el flujo ileal de
aminoacidos enddgenos, cuando la ingesta de aminoacidos es la mas baja. Este efecto se
muestra claramente en los datos experimentales de Donkoh y Moughan (1994) (Figura 2) en
los que se alimentd a ratas en crecimiento con dietas semi-sintéticas basadas en maiz y
almidén y con cantidades diferentes de proteinas procedentes de carne y hueso, y en los que
se recogié la digesta ileal de animales sacrificados por eutanasia. La digestibilidad ileal
aparente del nitrégeno aumentd con el incremento del contenido en la proteina de la dieta,
desde el 65 % al 75 %, mientras que la digestibilidad ileal verdadera del nitrégeno era del 77 %,
con independencia del contenido en proteina de la dieta.

Claramente, la determinacion del flujo ileal de aminoacidos necesita ser corregida con el flujo
ileal de aminodcidos enddgenos. Esta correccion se ha realizado tradicionalmente mediante la
alimentacion a humanos o animales (modelos para los humanos) con una dieta libre de
proteinas, pero este método ha sido criticado por no ser fisioldgico (Low, 1980). Se han
desarrollado otros métodos mas fisioldgicos (por ejemplo, método de la proteina hidrolizada
enzimaticamente y ultrafiltrada; proteina marcada con isotopos estables) (Moughan et al.,
1998; Bos et al., 2002). La aplicacién practica de estos métodos para proporcionar
estimaciones “verdaderas” o “estandarizadas” de la digestibilidad ileal de proteinas y
aminoacidos ha sido objeto de revisidn (Fouillet et al., 2002; Fuller y Tomé, 2005; Columbus y
de Lange, 2012; Muoghan y Rutherfurd, 2012.)

2) DIGESTIBILIDAD FECAL E ILEAL DEL NITROGENO Y DE LOS AMINOACIDOS
EN CERDOS

Existen muchos datos comparativos sobre la digestibilidad ileo-fecal del nitrégeno y de los
aminoacidos, procedentes de trabajos realizados con cerdos en crecimiento (Low, 1980), ya
que este animal parece un modelo apropiado para los estudios sobre digestibilidad de
nutrientes en humanos, particularmente para la determinacion de la digestibilidad ileal del
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nitrégeno (Pond y Houpt, 1978; Millar y Ullrey, 1987; Moughan y Rowan, 1989; Moughan et
al., 1992; Moughan et al., 1994; Deglaire et al., 2009; Deglaire y Moughan, 2012).

a. Comparacion de la digestibilidad ileo-fecal del nitrégeno y de los aminodcidos en el cerdo

Existe una concordancia general entre los estudios en que la digestibilidad ileal de la mayor
parte de los aminoacidos es mas baja que la determinada sobre el total del tracto digestivo
(por ejemplo, véase la Tabla 3), pero este hallazgo no es universal. La cantidad de aminodacidos
qgue desaparecen en el intestino grueso constituye habitualmente entre el 5 % y el 35 % de los
aminoacidos ingeridos. Parece que cuanto mds baja es la digestibilidad ileal global del
nitrogeno o de los aminoacidos, mayor es la diferencia en la digestibilidad ileo-fecal (Tabla 3).
Se puede entender que, cuando las dietas contienen proteinas de gran digestibilidad, la mayor
parte de las proteinas son absorbidas antes de que la digesta entre en el intestino grueso;
mientras que, cuando las fuentes proteicas son de baja calidad, hay mas residuos para ser
fermentados, lo que lleva consigo una desaparicién proporcionalmente mayor de aminodacidos
entre el ileon terminal y el recto.

El alcance de la sobreestimacion o infraestimacion de la digestibilidad fecal varia con el
aminoacido, el tipo de proteina y la influencia de otros componentes de la dieta. Lenis (1983)
reviso la literatura cientifica mundial en relacidon con este tema entre 1964 y 1982 para 35
alimentos. La sobreestimacion media de la digestibilidad aparente de la treonina y el
triptéfano por el método fecal en comparacion con el método ileal fue de 10 y 11 puntos
porcentuales respectivamente. Las diferencias ileo-fecales tendian a ser menores para la lisina.
El método fecal sobreestimd (con una media de 5.6 puntos porcentuales) la digestibilidad de la
lisina para once alimentos y la infraestimd (con una media de 4.3 puntos porcentuales) en
otros diez alimentos. Los valores fecales infravaloran frecuentemente de manera considerable
la digestibilidad real (ileal) de la metionina, al contrario de lo que sucede con la cisteina.
Hendriks et al., (2012) han recogido valores de digestibilidad ileal y fecal del nitrégeno en
cerdos en crecimiento procedentes de un gran nimero de estudios. Generalmente, los valores
de digestibilidad fecal eran mucho mas elevados que los de digestibilidad ileal, pero en unos
cuantos casos sucedid lo contrario. Esta coleccién extensa de datos demuestra con claridad
que al aumentar la digestibilidad ileal aparente del nitrégeno desde un 50 % al 95 %, las
diferencias ileo-fecales disminuyen marcadamente.

Las evidencias publicadas sugieren que los valores de la digestibilidad ileal de los aminodcidos
en el cerdo en crecimiento son cuantitativamente diferentes a los valores de digestibilidad
fecal; y que los valores de digestibilidad ileal son superiores para su aplicacién practica. Por
otra parte, se han publicado diferencias similares en la digestibilidad ileo-fecal de la proteina
en ratas en crecimiento (Tabla 4).

b. Evidencia experimental para la validacion de los coeficientes de digestibilidad ileal de
aminodcidos

El efecto del metabolismo de la microbiota intestinal sobre los aminoacidos de la dieta no
digeridos en la estimacién de la digestibilidad fecal puede explicar las bajas correlaciones
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estadisticas publicadas entre los resultados del crecimiento en cerdos y las estimaciones
fecales de la captacion de aminoacidos (Crampton y Bell, 1946; Lawrence, 1967; Cole et al.,
1970). Mientras que los coeficientes de digestibilidad fecal de los aminodacidos han sido malos
predictores del crecimiento animal, los valores de digestibilidad ileal han conseguido detectar
de manera muy sensible pequefias diferencias en la digestibilidad de las proteinas debido al
procesado de los alimentos (van Weerden et al., 1985; Sauer y Ozimek, 1986). Por otra parte,
varios estudios han demostrado que los valores ileales describen de manera exacta la
captacién de aminoacidos a partir del lumen intestinal (Tanksley y Knabe, 1980; Low et al.,
1982; Just et al., 1985; Moughan y Smith, 1985; Dierick et al., 1988). Rutherfurd et al. (1977)
emprendieron un estudio para evaluar la exactitud de los coeficientes de digestibilidad ileal
verdadera de la lisina en la prediccién del almacenamiento corporal total de lisina en el cerdo.
El estudio apoyo la exactitud de la digestibilidad ileal verdadera de la lisina como predictor de
la captura de la lisina alimentaria a partir del tracto digestivo. Las evidencias experimentales
que apoyan la validez de la aplicacién de los coeficientes de digestibilidad ileal de los
aminodcidos han sido revisadas recientemente por Columbus y de Lange (2012), quienes han
concluido que “hay evidencia suficiente para sugerir que, en muchas ocasiones, las medidas de
digestibilidad ileal de los aminodcidos proporcionan estimaciones razonables de Ia
biodisponibilidad de los aminoacidos de los alimentos”.

c¢. Digestibilidad de la lisina procedente de alimentos procesados

No era de esperar que el ensayo tradicional de la digestibilidad ileal indicara de manera exacta
la absorcion de todos los aminoacidos en el caso de alimentos que hubieran estado sujetos a
procesamiento, con el dafo posible a los aminoacidos (Moughan et al., 1991). Un buen
ejemplo es el caso de la lisina. Se conoce que durante el analisis de aminoacidos con grandes
concentraciones de acido clorhidrico, los compuestos iniciales producidos por la reaccién de
Maillard, revierten a la lisina. Sin embargo, tal reversidon no ocurre en el canal alimentario
durante la digestion gastrica. Consecuentemente, estimar la lisina alimentaria y la lisina de la
digesta ileal serda un error que conduce al sesgo de los coeficientes de digestibilidad ileal.
Aunque, al menos para la lisina, las moléculas inalteradas estructuralmente pueden ser
determinadas de manera exacta por procedimientos quimicos (por ejemplo, el ensayo FDNB
[Fluordinitrobenceno] de lisina), hay evidencia (Hurrell y Carpenter, 1981) de que las moléculas
inalteradas o disponibles quimicamente pueden no ser absorbidas totalmente a partir de las
proteinas dafiadas. La absorcién (medida a nivel del ileon terminal) de la lisina reactiva ha sido
determinada en un estudio realizado en cerdos en crecimiento (Moughan et al., 1996) (Tabla
5). Una mezcla de caseina y glucosa fue calentada para originar los productos iniciales de la
reaccion de Maillard, y se calcularon las cantidades de epsilon-n-desoxi-fructosil-lisina (lisina
bloqueada) y la lisina regenerada tras la hidrélisis acida en el material resultante midiendo los
niveles de furosina. La cantidad de lisina inalterada o reactiva se determiné mediante la
diferencia entre la lisina total (hidrdlisis acida) y la lisina regenerada. El método FDNB permitio
la valoracién exacta de la cantidad de la lisina reactiva quimicamente, que habia sido
sobreestimada exageradamente por los métodos de andlisis de aminoacidos convencionales
(lisina hidrolizada en medio acido), pero la lisina reactiva no se absorbié completamente. Por
lo que se refiere a la lisina y en los alimentos que han sufrido alteraciones quimicas sostenidas
de sus proteinas, debe determinarse la lisina reactiva, en oposicién a la lisina total



Valoracion de la digestibilidad de los aminodcidos; inclusion de datos publicados sobre su
digestibilidad ileal 7

(determinada por métodos tradicionales de analisis de aminoacidos), tanto en el alimento
como en la digesta ileal y sus valores deberian usarse para el cdlculo de la digestibilidad
(Moughan y Rutherfurd, 1996; Rutherfurd y Moughan, 2012). La digestibilidad ileal verdadera
de la lisina reactiva proporciona una valoracién exacta de la lisina disponible en los tejidos para
su metabolismo.

3) DIGESTIBILIDAD ILEAL DE PROTEINAS Y AMINOACIDOS EN HUMANOS
ADULTOS

a. Flujo de nitrégeno a nivel del ileon terminal en humanos

El flujo total de nitrégeno a nivel del ileon terminal en el adulto humano varia entre 2 a 5 g/dia,
con pérdidas de nitrogeno endégeno y de la dieta entre 0.7 a 4 g/dia y 0.3 a 1 g/dia
respectivamente. Las pérdidas de aminoacidos enddgenos y de la dieta son de 0.6-1 g/dia y
0.4-0.7 g/dia respectivamente (Chacko y Cumming, 1988; Mahé et al., 1992; Rowan et al.,
1993; Fuller et al., 1994; Gausseres et al., 1996; Mariotti et al., 1999; Gaudichon et al., 2002;
Moughan et al., 2005a). Estos resultados muestran que una parte significativa del flujo de
nitrogeno en el ileon humano (entre 40 y 50 %) no es de origen proteico.

b. Digestibilidad ileal “versus” fecal del nitrégeno en humanos

Sammmons (1961) determind las proporciones diarias de la produccién fecal de nitrégeno en
humanos normales y de la produccidn de nitrégeno ileal en individuos ileostomizados a los que
se le dio la misma dieta. La produccién ileal fue de 2.7 g N/d mientras que la produccion fecal
fue de 1.8 g N/d, demostrando una pérdida considerable de nitrégeno en el intestino grueso
humano, lo que sugiere que existen diferencias importantes cuantitativamente en Ia
digestibilidad ileal y fecal del nitrégeno. Sandstrom et al (1986) proporcionaron dietas basadas
en carne y soja a individuos ileostomizados y obtuvieron coeficientes de digestibilidad ileal
aparente para el nitrégeno total entre 80 y 85 %. En comparacién, se han sefialado
coeficientes de digestibilidad fecal verdadera entre 90 y 98 % en humanos que recibieron
dietas basadas en soja (Istfan et al., 1983; Scrimshaw et al., 1983; Wayler et al., 1983; Young et
al., 1984). Evenepoel et al (1998) alimentaron con proteina de huevo marcada con N a
individuos ileostomizados y obtuvieron valores de digestibilidad ileal verdadera para la
proteina cruda en huevos cocidos y crudos de 90.0 y 51.3 % respectivamente. Su conclusion
fue que el valor de digestibilidad ileal para los huevos cocidos era menor que el rango
publicado de valores para la digestibilidad fecal (92-97%). Por el contrario, Gibson et al (1976)
publicaron coeficientes de digestibilidad solo un poco menores cuando se determinaron a nivel
del ileon terminal en vez de a través del total del tracto digestivo en humanos que recibieron
proteinas de digestibilidad elevada. Bos et al (1999) midieron la digestibilidad ileal verdadera y
fecal de la proteina utilizando proteina lactea marcada con *N. Encontraron que la cantidad de
nitrégeno recuperado a nivel del ileon terminal alcanzaba un pico después de una hora y
decrecia durante las siguientes siete horas, sin recuperarse cantidades significativas al final de
las ocho horas; mientras que las cantidades recuperadas en las heces permanecian a nivel muy
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bajo después de las 24 horas, con un pico a las 60 horas y un decrecimiento progresivo
posterior (Figura 3). La digestibilidad ileal verdadera y fecal de la proteina lactea, de
digestibilidad elevada, se calculé6 como 95.5 % y 96.6 % respectivamente, no existiendo
diferencias significativas entre ellas.

Los resultados obtenidos en los estudios de digestibilidad en humanos, aunque el nimero de
estos estudios es limitado, concuerdan en general con las observaciones en otros mamiferos
monogastricos.

c. Digestibilidad ileal “versus” fecal y valores de digestibilidad ileal de aminodcidos en
humanos

En el estudio de Rowan et al. (1994), cinco individuos con ileostomias establecidas y seis
individuos normales recibieron una dieta continuada a base de carne, verduras, fruta, pan vy
productos lacteos durante siete dias, recogiendo los contenidos de la ileostomia o de las heces
respectivamente, tras los cuatro dias del periodo experimental. Generalmente, los coeficientes
de digestibilidad fecal aparente fueron superiores a los ileales, habiéndose encontrado
diferencias significativas (P < 0.05) para arginina, acido aspartico, glicina, fenilalanina, prolina,
serina, treonina vy triptéfano (Tabla 5). La digestibilidad fecal de la metionina fue
significativamente mas baja que la ileal. Algunas de las diferencias encontradas fueron
importantes cuantitativamente (por ejemplo, para la metionina y el triptéfano),
particularmente cuando se compararon con los valores ileales publicados anteriormente tras
su determinacién en individuos ileostomizados. Estos pacientes desarrollardan una microbiota
caracteristica y completamente expansiva al final del ileon (Vince et al., 1973).

Se concluyé que la utilizacién de los coeficientes de digestibilidad fecal de los aminodacidos
puede ser errénea para la determinacion de la captacidon de los aminoacidos de la dieta en
humanos, siendo preferible la aplicacién de los coeficientes de digestibilidad ileal.

En la tabla 7 se muestran los resultados de una serie de estudios en los que se determind la
digestibilidad ileal verdadera del nitrégeno en individuos sanos, usando proteinas marcadas
con isétopos estables. Los valores de digestibilidad ileal verdadera variaron entre el 84 y el 95
%. La digestibilidad ileal verdadera y aparente en el caso de comidas mixtas a base de caseina
intacta o hidrolizada fue determinada en adultos sanos y se encontraron diferencias entre los
aminoacidos (Deglaire et al., 2009), Tabla 8. También se determind la digestibilidad ileal
verdadera de aminoacidos para la proteina de la leche y de la soja en adultos sanos
(Gaudichon et al., 2002). La digestibilidad mas baja correspondid a la treonina en el grupo de la
soja (89.0 %), mientras que el mas alto correspondid a la tirosina en el grupo de la leche (99.3
%), Tabla 9. Se encontrdé una digestibilidad significativamente mas baja para treonina, valina,
histidina, tirosina, alanina y prolina en el grupo de la proteina de soja en comparacién con el
grupo de proteina de leche. La digestibilidad del nitrégeno fue significativamente mas baja en
el grupo de la soja que en el grupo de la leche. Por el contrario, cuando se calculé la
digestibilidad del nitrégeno total a partir de la digestibilidad de los aminoacidos individuales,
esas diferencias no fueron significativas.
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4) CONSIDERACIONES GENERALES

a. Hallazgos de la Consulta de Expertos FAO 2011

Se recomienda el enfoque de la puntuaciéon de los aminoacidos indispensables digestibles
(DIAAS) para la evaluacion de la calidad de las proteinas de la dieta en humanos. En el célculo
de los DIAAS se utiliza un valor para la cantidad de aminodcidos indispensables digestibles. Con
relacidn a la determinacidn del contenido en estos aminodcidos indispensables digestibles de
la dieta, la Consulta FAO 2011 concluyé:

“Se recomienda que la valoracidon de la calidad de las proteinas debe basarse en los valores de
digestibilidad ileal verdadera de los aminoacidos individuales mas que en la digestibilidad
global (fecal). La digestibilidad ileal verdadera de los aminoacidos deberia ser determinada
preferiblemente en humanos. Cuando falten datos en humanos, se recomienda la utilizacién
de la digestibilidad ileal de los aminoacidos determinada en cerdos en crecimiento; y si no se
dispusiera de estos ultimos datos, la determinada en ratas en crecimiento. Si no se dispone de
datos de digestibilidad de aminodcidos, se asume que este tipo de digestibilidad es equivalente
a la digestibilidad de la proteina cruda. En este caso, es preferible la utilizacidon de los datos de
digestibilidad ileal verdadera de la proteina cruda, pero si esto ultimo no fuera posible, puede
utilizarse la digestibilidad fecal de la proteina cruda”.

b. Datos publicados sobre la digestibilidad ileal verdadera de aminodcidos procedentes de
alimentos para humanos

Se ha comenzado a realizar una revision de la literatura cientifica asi como de algunas bases de
datos sobre la digestibilidad ileal verdadera. En un apéndice anexo se refieren dichos datos a
partir de trabajos con humanos adultos, cerdos en crecimiento y ratas en crecimiento. Una vez
mas, estos datos muestran un considerable grado de variacion en la digestibilidad entre
alimentos, asi como entre los aminoacidos individuales y el nitrégeno total dentro de un
mismo alimento, lo que subraya la necesidad de utilizar, hasta donde sea posible, datos sobre
la digestibilidad de los aminoacidos individuales y de los alimentos especificos. Los datos sobre
la digestibilidad ileal verdadera de los aminoacidos que se presentan aqui han sido
seleccionados a partir de un gran niumero de estudios diversos realizados durante un nimero
importante de afios y en los que se han utilizado diferentes metodologias. Aunque cada
estudio ha sido valorado para asegurar que se han empleado los enfoques adecuados, existen
variaciones inherentes a las diferencias entre las metodologias utilizadas. Ademas, en algunos
casos solo se dispone de descripciones rudimentarias de las fuentes alimentarias. Por tanto, la
base de datos presente deberia considerarse provisional. Es necesario desarrollar estudios y
acumular datos sobre la digestibilidad ileal de los aminodcidos determinados directamente en
humanos. Adicionalmente, deberia desarrollarse un método validado y estandarizado
utilizando modelos animales (cerdo o rata en crecimiento). En la actualidad se podrian
considerar aceptables varias metodologias utilizadas para la obtencién de datos de
digestibilidad ileal verdadera en cerdos o ratas, pero seria un avance considerable el desarrollo
de una metodologia acordada y estandarizada (ver Moughan y Rutherfurd, 2012). Dicho



10 Evaluacion de la calidad de la proteina de la dieta en nutricion humana

ensayo deberia aplicarse para formar una coleccidén exhaustiva y estandarizada de tablas sobre
la digestibilidad ileal verdadera de aminoacidos de los alimentos para humanos.

TABLA 1. Comparacion de la digestibilidad ileal y fecal de la proteina de la dieta en
pollos domésticos (camperos) y varios animales monogdastricos

Digestibilidad aparente (%) Diferencia (fecal-
lleal Fecal ileal, unidades de %)
Lechones® 90 97 +7
Cerdos en crecimiento® 66 81 +22
Terneros pre-rumiantes® 88 94 +7
Pollos* 78 86 +10
Ratas en crecimiento’ 69 78 +9
Ratas en crecimiento® 82 88 +6
Ratas en crecimiento’ 81 77 +4
Ratas en crecimiento® 66 67 +1

! Lechones (6 kg de peso en vivo) alimentados con leche bovina (Moughan et al, 1990)

% Cerdos (45 kg de peso en vivo) alimentados con una dieta basada en carne y huesos (Moughan et al,
1984)

* Terneros alimentados con leche (45 kg de peso en vivo) (Moughan et al, 1989)

* Media global de digestibilidad de aminoacidos para 9 aminoacidos y 16 dietas proporcionadas a pollos
adultos (Raharjo y Farell 1984) y basada en una coleccion de digestas o excretas ileales.

Ratas (8 g de peso) alimentada con una dieta basada en carne y huesos, pescados, guisantes de campo7
o cebada® (Moughan et al, 1984)

TABLA 2. Digestibilidad fecal de la proteina cruda y de los aminoacidos (%) para alimentos
seleccionados determinadas en ratas en crecimiento

Proteina Lys Met Cys Thr Trp
Harina de guisantes 88 92 77 84 87 82
Guisantes (en autoclave) 83 85 62 85 78 72
Alubias pintas (en 79 78 45 56 72 70
autoclave)
Lentejas (en autoclave) 85 86 59 75 76 63
Habas (en autoclave) 86 85 59 75 76 63
Soja 90 87 82 82 84 89
Cacahuetes 90 90 85 89 89 94
Trigo 93 83 914 97 91 96

Lys=lisina, Met=metionina, Cys=cisteina, Thr=treonina, Trp=triptéfano
De Sarwar Gilani (1978)
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TABLA 3. Digestibilidad ileal y fecal aparentes (%) de los aminoacidos de la dieta en cerdos en
crecimiento

a) Cerdos alimentados con una dieta equilibrada a base de cereales (Sauer y Just, 1979,
n=30).

ileon Heces Diferencia (fecal-
ileal, unidades de %)

Arginina 88 92 +4
Histidina 85 92 +7
Isoleucina 81 87 +6
Leucina 83 89 +6
Lisina 85 87 +2
Metionina 85 85 0

Fenilalanina 82 89 +7
Treonina 73 85 +12
Triptéfano 79 89 +10
Valina 79 87 +8
Promedio 82 88 +6

b) Cerdos alimentados con harina de trigo y cascarilla de trigo con digestibilidad determinada
en el ileon terminal (1) y en heces (F) (Sauer et al., 1997).

Aminoacido Harina de trigo Cascarilla de trigo
| F | F
Lisina 84 86 66 76
Histidina 91 94 79 88
Metionina 94 94 78 82
Isoleucina 94 95 73 75
Leucina 95 96 75 79

c) Cerdos alimentados con harina de haba de soja cruda (Nutrisoy) y Nutrisoy en autoclave.’

Nutrisoy Nutrisoy en autoclave
lleal Fecal lleal Fecal

Proteina 37 77 77 90
Arginina 45 85 90 96
Histidina 44 85 83 95
Isoleucina 40 74 86 91
Leucina 37 75 86 92
Lisina 41 80 80 90
Metionina’ 59 72 86 89
Cisteina 35 77 68 86
Fenilalanina 39 77 88 93
Tirosina 34 73 85 91
Treonina 36 72 73 89
Valina 38 74 84 91

'Resumido de Li et al., (1998); se ensayaron dos dietas basadas en almidén de maiz que contenian
200g/kg de dieta de Nutrisoy (harina de soja desgrasada que contiene inhibidores activos de la tripsina)
o Nutrisoy en autoclave (con cantidades reducidas de los inhibidores de la tripsina).

2Digestibilidad tras la correccién por la suplementacién dietética con metionina.
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TABLA 4. Promedio de digestibilidad aparente de la proteina cruda (%) determinada en
la digesta ileal o en las heces de ratas en crecimiento (Moughan et al., 1984)

Cebada Carne y hueso Pescado Guisantes de
campo
lleal 66 69 82 81
Fecal 67 78 88 77
Diferencia (fecal- +1 +9 +6 -4
ileal, unidades en
%)

TABLA 5. Cantidades de lisina hidrolizada en medio acido, FDNB lisina, lisina reactiva y
lisina reactiva absorbida en una mezcla de caseina-glucosa calentada

Hidrolizado en FDNB? Reactiva® Reactiva
medio acido® absorbida®*
Lisina (g 100 g*) 2.60 1.91 1.98 1.40

1. TN . . s .

Tras un analisis convencional de aminoacidos

2 ..

FDNB = Fluordinitrobenceno

3 . .. s . . . .
Unidades de lisina que permanecen quimicamente reactivas tras calentar, determinadas a partir de los
niveles de furosina

*Lisina reactiva absorbida por el final del intestino delgado
De Moughan et al. (1996).

TABLA 6: Promedio de los coeficientes de digestibilidad ileal y fecal aparentes de
los aminodcidos en adultos ileostomizados y sanos (65 kg de peso) que recibieron
una dieta basada en carne, verduras y cereales, y una dieta basada en productos
lacteos respectivamente (Rowan et al., 1994)

Aminodcido Coeficiente de digestibilidad® Significancia Diferencia
lleal (n 5) Fecal (n 6) estadistica (fecal-ileal,
unidades de %)
Arginina 90 93 * +3
Aspartato 87 90 & +3
Serina 87 92 HokE +5
Treonina 85 89 ok +4
Prolina 90 95 e +5
Glicina 72 87 IS +15
Fenilalanina 90 91 IS +1
Metionina 93 83 & +6

!Aminoécidos para los que se encontraron diferencias ileo-fecales significativas (P<0.05)
significancia al nivel <0.05, significancia al nivel 0.01, significancia al nivel de 0.001.
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TABLA 7: Digestibilidad ileal del nitrégeno determinada en humanos

Proteina Digestibilidad lleal (%) Referencia
Aparente Verdadera
Mahé et al., 1994 ; Bos et al., 2003;

Proteina de la leche 91 95 Gaudichon et al., 2002
Leche fermentada 90 - Mahé et al., 1994
Caseina - 94.1 Deglaire et al, 2009
, . Bos et al., 2003; Gaudichon

Proteina de soja - 91.5 et al., 2002

- 91.5 Gausseres et al., 1997
Proteina de guisantes - 89.4 Gausseres et al., 1996

- 90.0 Mariotti et al., 2001
Trigo - 91.5 Bos et al., 2005

- 85.0 Juillet et al., 2008
Proteina de altramuces - 90.0 Mariotti et al., 2002
Proteina de colza - 84.0 Bos et al., 2007

TABLA 8: Digestibilidad ileal aparente y verdadera de los aminodcidos para comidas mixtas
basadas en caseina intacta o hidrolizada en humanos adultos (valores medios
y desviaciones estandar para datos globales) (Deglaire et al., 2009)

Caseina intacta Caseina hidrolizada
Aparente Verdadera Aparente Verdadera

Aminodcidos indispensables

Histidina 0.808 0.947 0.691 0.929
Isoleucina 0.838 0.941 0.811 0.929
Leucina 0.900 0.972 0.883 0.970
Lisina 0.918 0.974 0.906 0.976
Fenilalanina 0.889 0.963 0.869 0.966
Treonina 0.757 0.933 0.708 0.925
Tirosina 0.887 0.972 0.860 0.971
Valina 0.846 0.937 0.810 0.924
Aminodcidos no indispensables

Alanina 0.842 0.951 0.789 0.936
Acido aspartico 0.759 0.916 0.701 0.896
Acido glutamico 0.897 0.940 0.886 0.914
Prolina 0.910 0.962 0.891 0.954

Serina 0.729 0.870 0.666 0.826
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TABLA 9: Digestibilidad ileal verdadera (%) del nitrégeno y de los aminodcidos de la dieta
para proteinas de leche o soja en voluntarios humanos sanos (de Gaudichon et al., 2002)

Leche Soja
Aspartato + asparagina 943+2.1 93.2+4.0
Serina 92.0+2.5 93.2+3.9
Glutamato + glutamina 95.3+2.0 96.6£2.8
Prolina 96.1+2.2° 92.8+3.8
Glisina 91.6+4.0 90.1+5.1
Alanina 959+1.9° 92.3+2.5
Tirosina 99.3 + 0.4° 96.8+1.5
Treonina 93.4+2.3° 89.0+4.9
Valina 95.9+1.9° 92.5+35
Isoleucina 95.4+1.8 93.5+3.1
Leucina 95.1+2.2 93.3+3.0
Fenilalanina 95.6+2.3 95.5+2.3
Lisina 949+2.7 95.0+2.5
Histidina 949+2.7° 91.7+1.7
Digestibilidad promedio de aminoacidos 95.3+1.8 93.8+3.0
Digestibilidad de nitr6geno 95.3+0.9° 91.7+1.8

NOTA. Los valores son medias + desviacién estandar, (n = 7 y n= 6 para leche y soja
respectivamente).

*Significativamente diferentes para el grupo de la soja (ANOVA, P < 0.05).
®Calculadas a partir las digestibilidades de los aminoacidos ajustadas por la proporcién de cada
aminodcido en la proteina de la dieta.
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Fuente de los datos: AFZ, Ajinomoto Eurolysine, Aventis Animal Nutrition, INRA, ITCF (2000); Han et al. (2006) y Moughan et al.(2005b). Todos los
valores provienen de estudios con cerdos en crecimiento excepto los tres dltimos (aislado proteico de suero, aislado proteico de soja, concentrado

proteico de soja) que se obtuvieron en adultos humanos.
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FIGURA 2.

Efecto del contenido en proteinas de la dieta sobre el promedio de valores de la digestibilidad
ileal aparente () y verdadera (+) del nitrégeno en ratas alimentadas con una dieta basada en
carne y hueso (Donkoh y Moughan, 1994).
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FIGURA 3.

Nitrégeno exdgeno recuperado en el ileon(o) y en las heces(e) tras la ingestion de leche [15N]

en adultos sanos tras un ayuno nocturno. Cada valor representa la media de 5 individuos(Bos
et al., 1999).
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Apéndice 1: Digestibilidad ileal
verdadera de aminoacidos y proteinas
(%) de alimentos seleccionados para
humanos

Recopilado por: Paul ] Moughan y Shane M Rutherfurd
Riddet Institute, Massey University, Private Bag 11-222, Palmerston North 4442, Nueva Zelanda(Agosto
2011)

INTRODUCCION

Los alimentos se ordenan en las tablas alfabéticamente. Dentro de un alimento determinado,
se proporcionan en primer lugar los datos obtenidos directamente de humanos. En segundo
lugar, se proporcionan los datos obtenidos por prediccion (ecuaciones de regresién) utilizando
el cerdo en crecimiento. En tercer lugar, se proporcionan los datos de digestibilidad obtenidos
utilizando ratas de laboratorio en crecimiento. Para el cdlculo de los DIAAS, el informe FAO
2012 recomienda usar en primer lugar los coeficientes de digestibilidad ileal verdadera de los
aminodcidos obtenidos en humanos; en segundo lugar, los coeficientes de digestibilidad ileal
verdadera obtenidos en cerdo; y en tercer lugar, los coeficientes de digestibilidad ileal
verdadera obtenidos en ratas en crecimiento.

Existe un amplio acuerdo sobre las similitudes de la digestibilidad ileal de los aminoacidos
entre el humano adulto y el cerdo en crecimiento. Basandose en principios bdsicos, puede
considerarse que el cerdo en crecimiento es un modelo animal apropiado para el estudio de la
digestion de proteinas en humanos. Podria argumentarse que los datos de digestibilidad ileal
verdadera de los aminodcidos son vdlidos para usarse de forma intercambiable con los
humanos. Sin embargo, pueden existir pequeias diferencias entre las especies. Por ello, los
datos mas exactos para su aplicacidn practica deben ser los valores de digestibilidad
estadisticamente predichos (modelo de regresién lineal) basados en los valores de
digestibilidad del cerdo. Este modelo de regresién ha sido publicado (aunque basado en un
numero limitado de observaciones) y se ha aplicado aqui para obtener los valores de
digestibilidad para humanos a partir de los valores determinados en cerdos (Deglaire, et al.,
2009). En el caso de la rata, no se han determinado ecuaciones de regresion similares, por lo
que los valores de digestibilidad ileal verdadera de la rata se utilizan tal como se han
determinado. Algunos estudios, aunque no todos, han mostrado concordancias estrechas para
la digestibilidad ileal verdadera de los aminodacidos entre el cerdo y la rata en crecimiento. Se
han realizado pocas comparaciones directas entre la digestibilidad ileal de los aminoacidos en
humanos y en ratas.

En la tabla, algunos datos son medias de observaciones a partir de un Unico estudio, mientras
que en otros casos son promedios obtenidos a partir de varios estudios. Se indican las
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referencias de los estudios. Ademas, se adjunta una lista completa de referencias al final de la
tabla. Es importante sefialar que los valores denominados RL para la lisina han sido
determinados utilizando el ensayo de digestibilidad ileal verdadera de la lisina reactiva
(disponible), que implica la cuantificacion de la lisina en el alimento y en la digesta tras
reaccionar con el reactivo o-metil-isourea (Moughan, et al., 2009). Estos son los valores
preferidos para la digestibilidad de la lisina.

Los valores de digestibilidad se expresan como porcentajes (%).
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La declaracidn consensuada siguiente fue recibida por el Sub-Comité presidido por el
Dr. Sarwar Gilani':

1. Acuerdo sobre el concepto de que la digestibilidad ileal es preferible en
principio, a la digestibilidad fecal a fin de definir la digestibilidad de los
aminodacidos indispensables y de evaluar la calidad de las proteinas de la dieta
para los humanos.

2. Reconocimiento de que hay una amplia evidencia sobre la digestibilidad ileal de
los aminoacidos en ratas y cerdos, pero que los datos sobre dicha digestibilidad
en humanos son muy limitados; de hecho, muy pocos estudios comparan la
digestibilidad de los aminoacidos procedentes de las mismas fuentes proteicas
en animales (ratas, cerdos) y humanos. Estos estudios son muy necesarios
como base para apoyar el cambio hacia la estimacién de la digestibilidad ileal
en la valoracion de la digestibilidad de la proteina en humanos.

3. Los estudios futuros deberian incluir comparaciones de los valores de
digestibilidad entre los diferentes modelos utilizando fuentes proteicas que
fueran representativas de las consumidas por las poblaciones humanas.

4. Si los datos obtenidos a partir de estos estudios (tal como se especifica en el
punto 3 anterior) apoyaran de manera convincente el cambio a la evaluacion
de la digestibilidad ileal, se deberia valorar el impacto potencial de esta
recomendacion para su uso en la evaluacion de las fuentes proteicas
individuales, asi como en la evaluacion de las dietas mixtas consumidas
habitualmente por los humanos, antes de implementar el nuevo modelo de
evaluacién. Esto deberia incluir ganancias y pérdidas potenciales en la salud
publica derivadas de la implementacion de las nuevas recomendaciones para la
valoracion de la calidad de la proteina en humanos.

R Uauy
Presidente del Sub-Comité

Abril, 2012

' se adjuntan notas adicionales procedentes el Sub-Comité presidido por R Uauy que fueron
recibidas en respuesta al informe inicial del Sub-Comité presidido por S. Gilani. Tenga en cuenta
que, subsiguientemente al informe inicial, el Sub-Comité presidido por Sr Gilani presenté un
informe revisado, tras tener en cuenta los comentarios del Sub-Comité presidido por R Uauy e
incluir datos adicionales. La declaracién consensuada presentada mas arriba se realiza en respuesta
al segundo y ultimo informe del Sub-Comité presidido por S Gilani (referencia: www.fao.org).
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-Notas del Sub-Comité presidido por el Dr. R. Uauy-
Conclusiones alcanzadas por los miembros del Sub-Comité

Se pidid a los miembros del panel de revisidn que contestaran a cada una de las
preguntas siguientes:

a) ¢Hemos confeccionado un buen argumento para cambiar de la
digestibilidad fecal a la ileal?
b) éDisponemos de datos actualizados para satisfacer los mejores

estandares? ¢y son relevantes también para los humanos, en relacion a la
digestibilidad ileal, para apoyar el cambio desde la digestibilidad fecal a la
ileal? (no se trata del concepto sino del uso real de los datos).

c) ¢Han examinado completamente los expertos las implicaciones que esto
puede tener en relacidn a la evaluacion de la calidad de las proteinas en
individuos y poblaciones?

d) ¢Cual sera el impacto (positivo y negativo) (deseado y no deseado) sobre
la salud publica y si hay mas que ganar que perder en el cambio?
e) é¢Se ha realizado la revision con total independencia de los intereses

personales y de cualquier interés externo al definir las contestaciones a las
cuestiones planteadas?

Las respuestas consensuadas de los miembros a las cuestiones planteadas fueron:

a) ¢Hemos confeccionado un buen argumento para cambiar de la
digestibilidad fecal a la ileal?

El argumento cientifico para usar la digestibilidad ileal es firme pero se deriva casi
exclusivamente de trabajos con animales. Los datos para los humanos alcanzan
solamente a unas pocas observaciones que abarcan un intervalo limitado de
digestibilidad.

Tedricamente “si”, pero si nos basamos en los datos disponibles, “no” en el caso de los
humanos, debido a la naturaleza y a las limitacones de los datos presentados. Esta es
la razén por la que echamos en falta los datos del grupo de Daniel Tomé. *

Los datos derivan principalmente de estudios en animales, no se han presentado datos
solidos que puedan extrapolarse a humanos y se necesita analizar dietas humanas
variadas entre sistemas antes de apoyar un cambio.

1Subsiguiente, se prepard un informe revisado que tomaba en cuenta los comentarios del Sub-Comité
presidido por el Dr. Uauy (referencia www.fao.org), y se presentaron datos adicionales por el Sub-
Comité presidido por S Gilani, incluyendo mas informacién procedente del grupo francés.
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Adicionalmente, consideramos que las medidas de “digestibilidad”, sean fecales o sean
ileales, no reflejan apropiadamente la disponibilidad metabdlica de las proteinas de la
dieta (es lo que ocurre, por ejemplo, en la reaccidon de Maillard)

b) ¢Disponemos de datos actualizados para satisfacer los mejores estandares? éy
son relevantes también para los humanos, en relacién a la digestibilidad ileal,
para apoyar el cambio desde la digestibilidad fecal a la ileal? (no se trata del
concepto sino del uso real de los datos)

No, no suficientes.

Antes de que se ponga en practica un sistema basado en la digestibilidad ileal de los
aminodacidos, las escasas observaciones directas de la digestibilidad de los aminoacidos
indispensables en humanos, deben complementarse con una gran cantidad de valores
obtenidos de la prediccion de los datos hallados en cerdos y ratas. La Unica ecuacion
de regresion que parece disponible actualmente para la prediccion de los valores en
humanos a partir de los valores en cerdo, no permite generar predicciones potentes.
No se han presentado ecuaciones de prediccion comparables para generar
estimaciones de la digestibilidad de los aminoacidos indispensables en humanos a
partir de los datos obtenidos en rata.

c) éHan examinado completamente los expertos las implicaciones que esto puede
tener en relacion a la evaluacion de la calidad de las proteinas de la dieta de
individuos y poblaciones?

Creemos que no. Dada la escasez de datos, seria probablemente un ejercicio
especulativo. Las implicaciones de los cambios propuestos no se han evaluado
claramente. Esto es particularmente relevante a la luz de las experiencias pasadas con
proteinas, donde los datos obtenidos a partir de modelos animales erréneos fueron
usados para su extrapolacién a las poblaciones humanas.

d) éCual sera el impacto (positivo y negativo) (deseado y no deseado) sobre la
salud publica? ¢y si hay mas que ganar que perder en el cambio?

No somos conscientes de que esto haya sido examinado. Teniendo en cuenta que los
datos sobre la digestibilidad ileal son muy limitados, consideramos que es demasiado
pronto para hacer un cambio. Para una organizacion como la FAO, que representa al
mundo entero, un cambio puede generar confusidn. Antes de realizar este cambio se
necesita disponer de datos suficientes sobre las comparaciones entre las especies
animales y los humanos.

e) éSe ha realizado la revision con total independencia de los intereses
personales y de cualquier interés externo al definir las contestaciones a las

cuestiones planteadas?

Todos los miembros respondieron que si.
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Las proteinas son suministradas por ingredientes de los alimentos, alimentos completos,
alimentos como unica fuente y dietas mixtas. El equilibrio entre el suministro dietético y
las necesidades de proteinas en los humanos es vital como soporte para la salud y el
bienestar de las poblaciones humanas. Desde 1989 se ha utilizado ampliamente el método
de la Puntuacion de los Aminoacidos Corregida por la Digestibilidad de la Proteina
(PDCAAS) (para la evaluacion de la calidad de la proteina. Sin embargo, se han
reconocido limitaciones a este método; y los hallazgos de nuevas investigaciones han
llevado a revisar la adecuacion de la PDCAAS y su aplicacion en relacion a otros
métodos para la estimacion de la calidad de la proteina de la dieta. Este informe de la
Consulta de Expertos de la FAO sobre la Evaluacion de la Calidad de Ila
Proteina en Nutricion Humana, celebrado en Auckland, Nueva Zelanda, desde el 31 de
marzo al 2 de abril de 2011, estudia la eficacia y los problemas relacionados con
el método de los PDCAAS para la evaluacion de la calidad de la proteina; y
proporciona justificaciones y recomendaciones en relacion a este método. Se
recomienda un nuevo método de evaluacion de la calidad de la proteina denominado
Puntuacion de Aminoacidos Indispensables Digestibles (DIAAS) para su aplicacion
practica.

Tras la Consulta de Expertos de la FAO de 2011 sobre la evaluacién de la calidad de las
proteinas de la dieta en la nutricion humana, se convocé a un grupo de trabajo en Bangalore,
India del 2 al 5 de marzo de 2014 para explorar y desarrollar medios para producir mas datos
accesibles a nivel mundial de la digestibilidad ileal verdadera de aminoacidos de alimentos
para humanos; especialmente para alimentos consumidos en paises de bajos ingresos. La
escasez de datos, especialmente de los estudios en humanos, sigue siendo un obstaculo
para la implementaciéon practica de un nuevo sistema para evaluar la calidad de las
proteinas. El informe considera protocolos que incluyen las mejores practicas
recomendadas para los ensayos basados en cerdos, ratas y seres humanos para las
determinaciones de digestibilidad ileal verdadera de aminoacidos para apoyar la generacion
de nuevos datos. El grupo de trabajo considero el desarrollo de protocolos que permitirian
mediciones no-invasivas de la digestibilidad ileal de aminoacidos en humanos basandose,
principalmente, en nuevos enfoques utilizando como marcadores, isétopos estable,
minimamente invasivos.. Este ejercicio necesitaria involucrar la determinacién de la
digestibilidad ileal verdadera de proteinas tanto en humanos como en modelos animales
para permitir el desarrollo de relaciones robustas de prediccion de digestibilidad entre
especies.
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