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RESUMEN:

an 128 ‘nifios normales. a cuales se les determi-

} 1c ‘total, Zinc ultrafiltrable y
Ziﬁé?ngFQitrafiltrable Séri¢05 ﬁéf;égpetffofotometria de Ab
sorcidn Atémica. Se construye una curva de calibracidn re-
gistrando continuamente la desviacidén de la linealidad y ob
teniendo un Coeficiente de Determinacidn de 99.75%. La esti
macidn de Zinc total en suero se realiza simultineamente
por dos métodos: el primero,es llevando el suero a cenizas
y el segundo,es por precipitacidn de proteinas, dando como
resultado que los dos métodos son equivalentes. Las concen-
traciones de Zinc total, Zinc ultrafiltrable y Zinc no-ul-
trafiltrable presentan un patrdén especifico sin cambios du-
rante la infancia y adolescencia no encontrando alguna de-
pendencia especifica con respecto a la edad. El Zinc ultra-
filtrable puede ser determiﬁado en pequefios volimenes de
suero por el uso de membranas Amicon para ultrafiltracién.
Se considera que esta fraccién ultrafiltrable esti libre
y/6 unida a aminoicidos y que estd disponible para cual-
quier actividad fisioldgica. Se evalua la influencia de las
proteinas séricas sobre el Zinc no-ultrafiltrable encontran
do una ligera asociacidn con las Proteinas totales, Alblmi-
na y Transferrina, considerando efectivamente quc la AlblGmi
na y Transferrina compiten por los sitios de enlace del

Zinc. Las Globulinas no presentan ninguna relacidn.
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1.1. Antecedentes

P§f muchos aﬁés‘1657éi;ﬁéﬁ;agiﬁégéﬁ¢;giééqf'han
sido de-interés bdsico para los éiehtificoéry;dé gfén im-
portancia practica en la economia animal (1). Sinrembargo,
en la ltima década ha crecido el interés por estudiar
cierta clase de metales que se encuentran en el organismo
humano a bajas concentraciones, a &stos metales se les han
denominado metales ' 4pice 6 traza " ( Ver Tabla I ); y
deﬁtro de &stos hay algunos que se consideran esenciales
para la vida tales como: Cromo, Cobalto, Cobre, Fluor, Hie
rro, lodo, Plomo, Manganeso, Molibdeno, Niquel, Selenio,
Estafio y Zinc (2].

El creciente interés desarrollado en los Gltimos
afios por la significacidn del Zinc para los seres Vivos ¥y
la continua revelacidn de nuevos datos de conocimiento han
motivado la aparicidén de frecuentes comunicaciones de con-
junto que tratan de incluir y correlacionar las aportacio-
nes mias recientes, Dado que el Zinc aparece implicado en
funciones que se extienden a los mds variados sistemas big
1légicos e intervienen en distintos niveles de organizacidn,
la labor de su estudio resulta (itil para la salud y la nu-
tricidn humana, asi como su reconocido interé&s en la préc-
tica Pedidtrica.

La importancia bioldgica del Zinc data desde ha-

ce mis de un siglo donde Raulin, en Francia en el afio de



Tabla I Elementos épice encontrados en la materia :

Aluminio o Cobref ) N Metcurioj ;'7
Antim?nid e ‘ Estéﬁo* | o MOlipéénﬁ*'
Arséﬁiéo R Est;onbio f  ”’>iiﬁié§éi*i’
Bario - : -Fluor*'. e , i.Rubidio"
Boro ' Galio . Selenio*
Bromo ) Hierro* Silicio
Cadmio iodof “Plata
Cromo* Litio ' Plomo*
Cobaltof Manganeso . Vanadio

Zinc*

*= Probablemente esenciales para la vida,

Umer.: P.V.N.J.Med., 297:318, 1977.



1869, demostré su importancia como un nutriente esencial"”

pargiél?éfét@mléﬁto!de'AS§eigillus niger (3). Drinker vy
Coliiét~séﬁa1aron en-1926 la presencia general del Zinc en
los Seéres vivos (4). Las evidencias de la esencialidad del
Zinc para el desarrollo y crgcimiento normal de los anima-
les no fué aducido sino hasta la mitad de los 30's, donde
en el ano de 1934 Tood determind que el Zinc era un elemen
to traza necesario en la rata (2). La primera demostracidn
concreta de una funcién bioldgica especifica dependiente
de la presencia de Zinc fué en 1940 donde Keilin y Mann
aislaron la anhidrasa carbbdnica demostrando que era una
Zinc-metaloenzima (S). En los Gltimos afios de los 40's e
inicios de los 50's, el Dr. Bert Vallee realiz® numerosas
investigaciones acerca de las Zinc-metaloenzimas y su efec
to en enfermedades del higado e infartos al miocardio so-
bre el metabolismo del Zinc. Su estudio sobre la Fisiolo-
gia y Bioquimica del Zinc marca el real inicio del interés
biomédico del elemento, asi como su relacidn con los seres
humanos (3). Desde entonces se han reconocido mas de 40
Zinc-metaloenzimas identificadas en tejidos de mamiferos y
dentro de las que se incluye a la fosfatasa alcalina, car-
boxipeptidasas, alcohol y glutamico deshidrogenasas (5), a
las enzimas que tienen importancia central en el metabolis
mo de los dcidos nucléicos dependientes de Zinc, como 1la

DNA y RNA polimerasas y la Timidin-cinasa (TC) (6). Sin cm



bargo, no fuévsiﬁb,hagtafé'
postuld el ﬁab§1 de31;

des humanas (7)§' 

1.2. Metabolismo del Zinc

1.2.1. Fuentes de este meta 1 honmbre.

serie de transicidn del bloque D. E1 Zlnc tlene un’ nﬁmero
atémico de 30 y un peso atémico de 65.38. Existen varios
isétopos de este elemento, de los cuales el Zincﬁs,‘con
una vida media de 250 dias, ha sido el mis usado paré estu
dios bioldgicos. El Zinc63, con una vida media de 38 minu-
tos, empleado en investigaciones terapéuticas (3). El Zinc
se puede presentar en dos formas ibdnicas, zn* y Zn++, pero
desde el punto de vista biolbgico,sélo la segunda es impor
tante, si bien la forma de zn** impide la intervencidén del
metal en los procesos de la d6xido-reduccidn. El Zinc es un
elemento de transicidén més electropositivo que los elemen-
tos vecinos pertenecientes a dicho grupo, y se asemeja a
ellos en la facilidad de formar complejos. El1 Zinc es uno
de los metales s ampliamente difundidos en la naturale:a,
ya que se encuentra en el suelo, aire, agua y en los anima

les y vegetales, hasta constituir el 0.004 % de la corteza

terrestre y ser el 25avo en abundancia (3,4). A pesar de



esta escasa concentr acidén en cifras absolutas tiende a lo

callzarse en £orma 1norgdn1ca en puntos fac11mente aisla-

bles.”b;entras que los otros metales deksu grupo se hallan

fundamentalmcnte como sulfuros, el.Zinc.puede aparecer tam

bién: como ‘carbonato {(calamina), ox1do, 5111cato, etc.
El Zinc atraviesa un c1c10 en la naturaleza cuyo

mecanismo se puede descr1b1r en etapas quimicas sencillas:

el sulfuro‘prlmarlo dE'ZlnC,eS—OX1dadO a sulfato, mis solu

ble, que es arrastrado porfflévado'de las rocas; el Zinc
asi disuelto pasa a las plantas donde se acumula, & bién
precipitd en forma de cérbdnatd, qué bajo el influjo de
procesos metamérfico; se descompone a 6xido.

Las diferencias en contenido de Zinc en las di-
versas clases de alimentos es alta, y se han atribuido a
los efectos del tipo de suelo y a la distribucidn del Zinc
en el mismo, a los fertilizantes utilizados, a la diferen-
cia en la capacidad de almacenamiento de las plantas y al
distinto contenido en la variedad de la dieta animal.

La puerta de entrada comiin del Zinc en el hombre

es oral. Los alimentos especialmente ricos en Zinc son:

carne, visceras -sobre todo higado- los cuales generalmen-

te se establecen en un rango de 30 a 50 ug de Zinc; las os

tras que llegan a contener alrededor de 1000 pg de Zinc vy
en una menor proporcidn otros animales marinos; de los ve-

getales destacan 1los cereales, legumbres secas, nueces, el



cacao y .las especias; el huevo de'ga11ina'_-especialmente
la yema asociada con 1las iipdproteinﬁsfiiﬁbvi£eiinas— ;con
un promedié en contenido ae 762 pgfdé iinc. Ei contenido
de Zinc en la leche varia con-lés especies, el estado de
lactacién 6 con la dieta diaria de Zinc. En todas las espe
cies el calostro es de 3 a 5 veces mis rico en Zinc que en
la leche comiin, y los niveles declinan con el avance de 1la
lactacidon., La leche de rata es m&s rica en contenido de
Zinc que otras especies estudiadas. Los valores reportados
para la leche de vaca, cabra y borrego son alrededor de 3
a 5 ng/ ml. La concentracidn de Zinc en 1a leche humana es
apreciablemente menor que en la leche de vaca, aunque 1la
variabilidad independiente es alta. La leche en polvo con-
tiene cominmente 3.5 a 4.5 mg de Zinc/100g.

Dentro de los alimentos pobres en dicho elemento
estd el azficar blanca, pepita, frutas citricas, vegetales
no frondosos y tuberosos y aceites vegetales, los que gene
ralmente no contienen mis de 1 ng de Zinc (1,4,7,8).

El total de la ingesta diaria de Zinc estd gra-
dualmente influenciado tanto por la eleccidn de la comida
consumida como por su origen. La ingesta de Zinc estd prin
cipalmente relacionado al contenido protéico de las dietas.
La proteina, particularmente la animal, es importante para
la posicién del Zinc en los nutrientes por su efecto gene-

ralmente favorable sobre el Zinc total ingerido y su apro-



vechamlento. Oberleas y. Prasad han enfatlzado el aspecto .
del 21nc y la nutr1c1on protélca. ‘Ellos ‘han demostrado que
1a ut111zac1on de las proteinas de las semillas para el
c1ec1m1ento en 1as ratas esta grandemente influenciado por

el nlvel de 1a 1ngesta del Zlnc, complementado con los ce-

-reales y que puede meJorar el crec1m1ento y favorecer ‘a
una gran-secc1on:de la‘poblac1on humana en muchas areas

9.

T.Z.Z.fAbsofCiGni;.;xa

La absorcidn del Zinc tiene lugar en el intesti-
no delgado y existen varios factores que influyen en &sta.
En primer té&rmino destaca la cantidad de Zinc contenida en
los diferentes componentes alimenticios. Varios autores
han sefialado que el aprovechamiento del Zinc radioactivo
aumenta cuando la alimentacidén es pobre en éste elemento,
8 que disminuye en caso contrario (10). También es de im-
portancia la combinacidn quimica en la que el Zinc se en-
cuentra en los alimentos (11,12). Asi, 0O6xidos, fosfatos vy
carbonatos se absorben sin dificultad, al igual que Zinc
metalico (13). E1 sulfito 6 la mezcla de 6xidos de Zinc,
fierro y manganeso son précticamente inabsorbibles. La pre
sencia de otros metales & compuestos orgdnicos puede igual
mente interferir la absorcibén. Entre el Zinc y el cobre

existe un antagonismo reciproco (14). El calcio agrava el
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sindrome de deficignﬁié_d¢~21nc en algunos animales. Los fi
tatos y otras séle§ Gféénicasksimila?es'iﬁpidéﬁfkiéJafébf-
cién del metal porque fofman compuestos muf ééiébiés;ééh'él,
y dicha estabilidad se incrementa por la presenciaMde cier-
tos elementos como el calcio (8). El Zinc, sin embargo, es
absorbido principalmente en duodeno, ileon y yeyuno, con
una minima actividad de absorcién en estdmago y.colonl E1l
sitio de absorcidn del Zinc en el intestino delgado no ha
sido ;ompletamente clarificado. Estudios al respecto de
Emes y Arthuf sugirieron que el ileon distal era la regidm
mé&s activa en la absorcidn del Zinc mientras que el yeyuno
tenia una minima actividad (15). Este probleﬁa ha sido estu
diado recientemente por varios grupos de investigadores
{1983) usando una gran variedad de técnicas in vivo y pare-
ce ser que el duodeno es el sitio de mayor absorcibn del
Zinc (12).

El mecanismo de absorcién del Zinc ha :sido ilus-
trado Gltimamente por los trabajos de Evans y colabofadores
{(16). Estos trabajos proponen la siguiente secuencia para
la absorcidn del Zinc:

a) El péncreas secreta un ligante enlazante de Zinc de
bajo peso molecular a la luz intestinal (17).

b) En 1la luz intestinal el Zinc se enlaza al ligante,

¢) Unido al ligante, el Zinc es transportado a las mi-

crovellosidades intestinales y a las c&lulas epite-
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liales; v
dj Bn 1as celulas epiteliales, el Zinc es fransportado
V‘a los 51t105 receptores sobre la membrana basolate-
'_ral Plasmatlca. : :
e)fLa albumlna 1nteractua con-la membrana basolateral

MTy,remueve al Zinc de los sitios receptores.

La cantldad de metal que interactia con 1a albﬁml
na.-en- 1a membrana basolateral plasmitica determlna 1a cant1
dad de Zinc removido de las cé&lulas epiteliales y asivse re
gula el Zinc que entra en el organismo (16).

Aunque este autor sostiene los conceptos genera-
les del mecanismo hipotético original, recientes evidencias
obtenidas en el laboratorio indican que la apotransferrina
interactia con la membfana basolateral removiendo al Zinc
de los sitios receptores; y que la transferrina transperta
al Zinc a través de la sangre portal al higado, en donde el
metal es incorporado a la albGmina y a otras proteinas enla
zantes-de Zinc. Estos resultados demuestran que la transfe-
rrina funciona en la absorcidn y transporte del metal (18).
El cobre y otros metales inhiben la absorcidn del Zinc por
competicidn con los sitios de enlace a la alblmina y del 1i
gante & ligantes de las secreciones pancredticas a la 1luz
intestinal. En el plasma venoso la mayor parte de Zinc se
enlaza a las diferentes proteinas para ser transportado e

incorporado a otros tejidos. La mayor fraccién del Zinc sé-
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Tico (88%) eétérunido a prqteinas Yy el resto (12%) 'se consi
dera como Ziné'diéponibie (19). Datos dbtenidos par Prasad

y Oberleas ihdican qué los aminoécidSS compiten efectivamen
te con la albGmina, transferrina, haptoglobina e IgG por en
lazarse al Zinc. Es probable que la fraccibn de aminodcidos
enlazados al Zinc les toque un'importante'pape1¥fisiolﬁgiéo

en el transporte bioldgico de este elementoﬂ(ZO). ,}".,

1.2.3. Distribucién y utilizacién, .

1.2.3.1. Distribucidn general.

En la Tabla II se dan los niveles de Zinc en los
principales tejidos blandos de varias especies (1,4). En un
hombre adulto se ha estimado que el contenido de Zinc es de
1.4 a 2.3 g, en el que alrededor del 20% esti presente en
piel. La concentracidn media de Zinc en epidermis y dermis
de un hombre normal es de 70.5 y 12.6 ng/de peso seco, res-
pectivamente (1).

La concentracién de Zinc en miisculo varia con su
color y actividad funcional. El contenido mas alto de Zinc
en el mlsculo rojo estd situado integramente en la fraccidn
subcelular, compuesta principalmente de miofibrillas y nu-
cleinas. En las cé&lulas del higado y mamarias el Zinc esté
presente en niicleo, mitocondrias y en las fracciones flotan
tes, encontrindose los niveles mas altos en los microsomas

por unidad de proteina (21).



TablafilnfContenido.de Zinc en Tejidos Normalesa

d

Tejido Hombreb'HombreC Mono ‘Ratae»Lechéanombreﬁ

Aorta - T T R e R T S b 1600 -

Bazo 21 o ‘2]““ ; i ,:‘ |
Cerebro 14 e AT e ‘
Corazdn 33

Duodeno -

Estomago -

Higado 55 i

Mdsculo 54

Pdncreas 29

Piel -

Prdostata 102

Pulmdn 15

Rifidn 55 .

Supra-

rrenales 12 o :

Testiculos 17 7713 17

Utero L=

Vejiga '

urinaria -

a= jug/g de tejido fresco

b= Tipton v Cook

c= Hamilton y colaboradores

d= Macapinale y colaboradores

e= Gilbert v Taylor; Mawson y Fischer
f= W.G. Hoekstra :
g= Holtmeier

h= ug/g de cenizas
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1.2.3.2. Zinc en-el tejido ocular.. '

‘La concentracién mis alta de Zinc existe normal-

mente en elyﬁejido de 1a coroides del ojo, y se cree que
los iones de Zinc forman " buente " que mantienen a la re-
tina en posicidn normal. La inyeccidn de ditizona en el |
ojo provoca inmediatamente desprendimiento de retina y ce-
guera. Ademds, el Zinc juega otro papel en la visidn y es
como activador de la enzima retino-reductasa. E1 contenido
de Zinc en el iris y coroides de los ojos de carnero, ha
sido reportado de 436 y 277 pg respectivamente. Los nive-
les de Zinc en la coroides de perro y zorra han sido:repo-
tados de 14 y 600 ug respectivamente (3,4). -
1.2.3.3. Zinc en Organos sexuales masculinos y en
secreciones.

La concentracidn de Zinc en testiculos de rata
en una edad de 7 a 58 dias permanece constante, con valo-
res de 120 ug en peso seco aproximadamente durante los pri
meros 30 a 35 dias y aumentados cerca de 200 pg durante el
segundo mes de vida, cuando los espermitides se transfor-
man a espermatozaides. La concentracién mis alta de Zinc
estd presente en la glindula prostitica, el 1iquido semi-
nal y en los espermatozoides. Los niveles de Zinc se¢ ven
reducidos por castracidén v gonadotrofinas, miecntras que la

testosterona parece favorecer la acumulacién. La gonadotro
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fina corlonlca aumenta el peso de todas las -estructuras
reproductoras de 1a rata e 1ncrementa tamblen en ellas 1a
1ncorporac1on de Zlnc radioactivo, mlentras que la hormona
foliculo estimulante produce el efecto contrario. Enlla Gl
tima década la significante deficiencia de Zinc hakdeﬁos-
trado ser. una etiologia de inmadurez genital asi como un

crecimiento retardado (22).

1.2.3;4; Zin¢'énfpe1o y ‘ufias.

olaboradores reportaron un rango de 93

ilés ufias de 18 personas normales. El

cabello de la cabeza de. 46 personas fué similar, siendo de

92 a 255 pg de Zlnc;:En el pelo, el metal se ‘halla firme-
mente ‘unido a*proteinas y,su cuantia no se modifica en un
largo pefiodb dé tiémpo, lo que sugiere que se trata de un
depdsito estable y qué'suraeterminacién en el cabello pue-
de  ser (itil para Qalorar la cantidad global de Zinc en el
organismo. La pigmentacidn parece influir sobre el conteni
do en el pelo, de modo que el obscuro tiene mayor cantidad
que el claro, pero estos resultados no han sido confirma-
dos por todos los autores. Por otro lado, parece aceptarse
que la edad es un factor influyente. Petering ha sefialado
un incremento de Zinc en el cabello hasta la edad de 12
afios, y un descenso posteriormente paulatino (23).

Pelo, huesos y piel parecen constituir un depdsi



16

65

to de reserva de Zinc; la inygcqién intravenosa de Zinc
hace que se acumule.répidamehte’eﬁ qstos'lﬁgéres yrlajdis_
minucidén del metal eh 1é‘diefaxha¢ékque se moviliCe'déyéé?
tos depdsitos, dando. lugar a'altefaciones cutdneas y mal-

formaciones esqueléticas (4).
1.2.3.5. Zinc en Pincreas e Hip6fisis,

El pincreas y la hip6fisis muestran un amplio in
tercambio de Zinc. En el pédncreas, el metal juega un impor
tante papel en la produccidn y funcién de la insulina. La
mayor parte de Zinc pancreético se encuentra en las cé&lu-
las aifa y beta de los islotes de Langerhans y varia, pro-
bablemente, con el estado funcional de &stas células, Si
se estimula la secrecidn de insulina con dibeclamina, de-
cae paralelamente el niimero de gr&nulos en las c&lulas be-

A%

ta y su contenido de Zinc, y viceversa, si los grinulos

aumentan, lo hace a la vez el metal (24,25).
1.2.3.6. Zinc en sangre.

En la sangre el Zinc se encuentra tanto en ﬁlas-
ma como en suero, Yy en todos los elementos celulares san-
guineos como eritrocitos, leucocitos y plaquetas. Los da-
tos obtenidos por Vallee y Gibson indican que los eritroci
tos contienen del 75-88% de Zinc total en Sangre humana

normal, unida en su mayor parte a la anhidrasa carbdnica y
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una pequeﬁa cantidad unida laxamente'a~otras enzimés. Se
ha descrlto un equlllbrlo entre el Zinc sérico y el deb11~
mente un1do a protelnas de 1los er1troc1tos, constituyendo
la reserva 6 parte 14bil ripidamente disponiblie en la san-
gre (1). Los leucocitos contienen solamente el 3% del Zinc
total de la sangre, pero un leucocito aislado posee 25 ve-
ces mds Zinc que un eritrocito. Dentro de los leucocitos
este elemento se encuentra formando parte de varias enzi-
mas (3) Las plaquetas humanas contienen entre 0.2 y 0.4
pg/]O plaquetas.

En el plasma se encuentra el 12 al 22% de Zinc
total de la sangre, mientras que en el suero hay un 16 4§
mds. Este incremento sérico se atribuye a la desintegracidn
de las plaquetas durante la coagulacién (44%), a una lige-
ra dilucidn en el plasma (39%) y el 4% restante a la hemé-
lisis (26),.

En cuanto a la distribucidn de estas cantidades,
se sabe que en plasma el 22% se halla firmemente unido a
la alfa-Z-macroglobulina, el 66% de manera laxa a la albG-
mina y el 12% restante puede considerarse libre y posible-
mente disponible para cualquier actividad fisiol6gica (19),
aunque algunos autores han estimado que este Zinc libre
puede estar enlazado a algunos aminodcidos (20). En cambio
en el suero, un 36% esti unido a la albéimina, un 24% a 1la

globulina alfa-1, 27% a la alfa-2Z-macroglobulina, 12% a
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las'beta—globpli@agyy,1$;a51as~gama-glbbuligas;L4,27),

1.2.4. Excrecién. -

El Zinc se excreta principalmente en heces. La
mayor parte del Zinc eliminado corresponde al no absorbido
en la dieta; sin embargo, una pequefia cantidad es de ori-
gen interno, procedente del jugo pancredtico, bilis, jugo
glstrico y secreciones de ciego y colon.

Se ha demostrado que esa eliminacidn disminuye
significativamente en animales a 1os que se han sometido
a una diecta pobre en Zinc, contribuyendo de este modo al
mantenimiento homeostdtico del metal,

El Zinc tambi&n es eliminado en pequefias canti-
dades por orina, las cuales oscilan entre 0.1 y 0.7 ug
por dia. Esta Zincuria es muy constante y no se modifica
significativamente con las variaciones del ingreso, La ve
locidad de excrecidén urinaria de Zinc de 24 horas ha sido
significativamente mayor en hombres que en mujeres, pero
esta diferencia se elimind cuando la velocidad de excre-
cidn del Zinc se relaciond con la velocidad de excrecidn
de la creatinina. Esto indica que 1; mejor manera de ex-
presar la excrecidn urinaria de Zinc es como pmol de Zinc
por mmol de creatinina (28). Por lo general, el rifién ﬁa—
rece que solo poseec limitada capacidad de excrecibn de es

te elemento, tanto cuando se administra por la boca como
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rayénqég;(l?S).‘Sélo éiertos Zinc-quelan

de 100¢a.200 p p“m respectlvamente (4 11)

1.3. s;gnificado Bioldgico del Zinc.

Los efectos beneficiosos 6 adversos de los oli-
goelementos han sido objeto de estudio de la Biologia y
la Medicina durante centurias. Sin embargo, los papeles
bioquimicos del Zinc sdlo se han investigado de un modo
sistemdtico durante las Qltimas 4 décadas., Estas investi-
gaciones han permitido, de un modo general, llegar a 1los

siguientes puntos:

i) Los metales pueden formar parte del locus activo
de mGltiples enzimas, participando directamente
en su accidén catalitica.

ii) Los metales participan en la estabilizacién de
las estructuras de macromoléculas, dcidos nucléi-
cos y proteinas, por lo que, indirectamente, afec
tan a su funcioén.

iii) Los metales son capaces de regular los procesos
bioldgicos no sdlo formando parte de las enzimas,
sino también interviniendo en la construccidn y

funcionamiento de membranas y particulas subcelu-



20

1.3.1.1. zinc 'y sintesis de DNA, RNA y sintesis protéica.

La primera demostracién de la necesidad del Zinc
para la sintesis de DNA es debido a Fujioka y Liberman,
quienes estudiaron la incorporacidén de la timidina en el
higado de rata Zinc-deficiente. Los anfdlisis por Espectro-
fotometria de Absorcidn Atdémica de la DNA-polimerasa-I de
E.coli, de 1a DNA-polimerasa del fago T-4 han revelado 1la
presencia de 1 étbmo/gr. de Zinc respectivamente, por mol
de enzima (29).

El Zinc estid iincluido primeramente en dcidos nu-
cléicos y en el metabolismo de proteinas y de aqui, su im-
portancia en los procesos fundamentales de la replicacidn
celular. El1 Zinc presenta un papel importante en la sinte-
sis de coligena, DNA, RNA y en la formacidn protéica del
cerebro. El dafio en la sintesis de DNA en higado de ratas
Zinc-deficientes ha sido demostrado en varios estudios. Se
ha encontrado que el contenido total de proteinas y RNA
de los testiculos de ratas Zinc-deficientes es bajo, vy
a la vez la actividad de las ribonucleasas aumenta (30).
El Zinc se ha visto envuelto en el curso de la sintesis
de Acidos nucléicos y de proteinas en linfocitos estimula-

dos con fitchemaglutininas, posiblemente en el momento de
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activaciép_@ei;ggﬁéf(31);, ;

k’f{Ofid%ébﬁééﬁmiéﬁto'delldefecto metabdlico en defi
cienCi; dé;iiﬁéiéétéféﬂ?iaTdiSminuida actividad de_la.Timi
dina-cinasa (TC), 1a;énzimé qﬁe noé gufa a la formacién de
1a Timidina—trifosféto (TT?) qte es un pre-requisito -para
la sintesis de DNA y asi la divisién celular (6). No osbtan
te, la reduplicacidén del DNA es un problema muy complejo,
en el que intervienen toda una cadena enzimitica. Ver Ta-
blas iII y IV.

Los datos presentados por Scrutton y colaborado
res indican que la RNA-polimerasa purificada de E.coli es
una Zinc-metaloenzima de acuérdo por el criterio propuesto
por Vallee. La RNA-polimerasa-DNA-dependiente de E.coli
contiene 2 dtomos/gr. de Zinc por mol de enzima. Los estu-
dios de Scrutton indican la importancia del Zinc en la ini
ciacidn de 1la sintesis de RNA (32).

En resumen, el Zinc es un elemento que participa

de modo esencial en los mecanismos de expresién genética.
1.3.1.2, Enzimas Zinc-dependientes.

El aislamiento de la anhidrasa carbbdnica por
Keilin y Mann en 1940, fué la primera demostracidn de una
funcidén bioldgica especifica dependiente de la presencia
de Zinc. Esta enzima tiene un papel cardinal en la homeos

tasis acido-bisica del organismo viviente por catflisis
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Tabla ITII Zinc y Sintesis de DNA

Pasos en el proceso de sintesis,

1.
2.
3.

4.

Sintesis de mononucledtidos.

Fosforilacidén de mononuclebtidos a trinucledtidos.
Sintesis de un modelo de RNA que inicia la unlon de
nucledtidos.

Sintesis de proteinas necesarias para el proceso, ta
les como los factores para la formacidn de las "hor-
quillas duplicadoras" que resultan del desenrolla-
.miento del helicoide de DNA "paterno'.

Alineamiento de los trinucledtidos en las "horqui-
llas duplicadoras' de acuerdo con la sécuencia de ba
ses de la cadena de DNA 'paterno'.

Unidén de los trinucledtidos para constituir la cade-
na hija de DNA

Los fragmentos de DNA sintetizados, se unen para
construir la cadena gigante de DNA, por la accidn ca
talitica de las ligasas.

Los errores en la secuencia de bases son degradados
y se forma una nueva cadena con la Secuencia correc-
ta.

Probable intervencidn del Zinc.

Aporte energético, puesto que muchas deshidrogenasas
son Zinc-dependientes.

Algunas quinasas fosforilizantes son Zinc-dependien-
tes. ’

Zinc-dependencia de la RNA-polimerasa.

En la sintesis proteica el Zinc es necesario:. a) a ni
vel de la transcripcidn, para el funcionamiento de 1la
RNA-polimerasa catalizadora de la formacidn de RNA nu
clear heterogéneo, precursor del RNA mensajero; b) a
nivel de 1la translacidn; )} para la formacidn del
RNA ribosdmico; b,) para 1; actuacidn del factor de
alargamiento I, n8cesario para la sintesis de la cade
na peptidica. -
Las enzimas catalizadoras de DNA-polimerasas son, en
gran nGmero, Zinc-dependientes.

Este proceso también es catalizado por la DNA-polime-
rasa I, enzima Zinc-dependiente.




Tabla IV

Fase‘ﬁi7; 

Fase S%‘,

:Cgpacpgrizédé;pdr la duplicaciGn de dcido

:f}Qégpiiiribbnucléico'(véase Tabla III).

Fase GZ“

Fase M

No se ha demostrado ninguna influencia di-

tecta del Zinc.

Existen pruebas de que la ausencia de Zinc
puede bloquear la divisibn celular, a pe-
sar de que se sintetice Acido desoxirribo-
nucléico. Ello habla a favor de una in-
fluencia directa en el mecanismo de divi-
sidn, probablemente en el funcionamiento
del aparato mitdotico responsable citoqui-

nesis.
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de 1la deshldratac1on Teversible del acxdo carhonlco,'un
proceso CTlthO para ‘el transporte y e11m1n3c1on del d16x1
do de carbono. Se cree que la en21ma'cont1ene 0.33% de
Zinc, esencial para su mecanismo de accidén (33). En la mi-
tad de los ajfios 50's la carboxipeptidasa ?ancreitica bovi-
na 1llegd a ser la segunda enzima cuya funcidn se encontrﬁ
ser dependiente de la presencia de Zinc. En los Gltimos 15
afios se han identificado mids de 40 Zinc—?roteinas, la mayo
ria de las cuales son metalo-enzimas. E1 Zinc estid conteni
do en varias deshidrogenasas, aldolasas, peptidasas, fosfa
tasas e isomerasas de levaduras.

Los complejos de los metales con broteinas puede
ser caracterizado mis precisamente por sus constantes de
estabilidad, cuyas magnitudes son funciones directas de la
firmeza de enlace del metal, En la Tabla V se han enlista-
do algunas Zinc-metaloproteinas y metaloenzimas mis conoci
das, Un gran nlmero de enzimas son activadas ?or varios ‘me
tales, entre los cuales el Zinc es el metal mis comGnmente
incluido. Algunas enzimas son activadas por el Zinc y &stas

se encuentran enlistadas en la Tabla VI (5,34,35).
1.3.2, Acciones del Zinc no debidas a mataloenzimas.

A. Ademds de interferir en sus procesos de sintesis, el
Zinc participa en la estabilidad macromolecular del

DNA y de los ribosomas.
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Tabla V Zinc metaloenzimas y Zinc metaloproteinas

Cofac g-dto-
tor — P.M. mo/mol Fuente
Anhidrasa carbénica Ningu4 30000 1 Zn| Eritrocitos
no
Anhidrasa carbbnical " 28000 1 Zn| Fritrocitos
humanos
Anhidrasa carbbnica| " 29000 1 Zn} Eritrocitos de
Macaca mulata
Carboxipeptidasa A " 34300 1 Zn| Pdncreas bovi-
no
Carboxipeptidasa A " 36500 1 Znj Pidncreas de
pez-perro del
Pacifico
Carboxipeptidasa B " 34300 1 ZnfPiancreas de
porcino
Carboxipeptidasa B " 34300 1 Zn]|Pincreas bovi-
no
Proteasa neutra " 44700 1-2 Zn|B. subtilis
Alcohol deshidro-
genasa NAD 150000 4 Zn|Levadura
Alcohol deshidro- NAD 80000 -4 Zn{Higado de
genasa caballo
Alcohol deshidro- NAD 87000 2 In|Higado de
genasa humano
Glut“amico deshi- 6
drogenasa NAD 1x10 ?-6 Zn [Higado de res
tD-Gliceraldehido-3- | NAD 137000 |2-3 ZpMdsculo de
fosfato cerdo, res y
levadura
Deshidrogenasa lic- | NAD Descono|Desco {Miisculo de
tica : cido noci- {conejo
do ‘
Deshidrogenasa mili-| NAD 40000 1 Zn |[Corazbn de
ca Tes
D-citocromo ldctico 4-6
reductasa FAD 50000 in Levadura
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Continuacidn de 'la Tabla V

Cofac | , y |'g-dto
tor < mo/moj Fuente
Fosfatasa alcalina [Ningu
no 89000 4 Znl E.coli
Fosfatasa alcalina " Desco- | Desco| Rifidn de
nocido jnocido} cerdo
Fosfatasa alcalina o " " lL.eucocitos
A humanos
Aldolasa " 65-75 1 Zn| Levadura
000
Aldolasa 1" 30000 2 Zn| E.coli
Aldolasa " 50000 1 Zn| A.niger
Fosfolipasa " Desco- | Desco
nocido nocido| B.cereus
Manosa-6-fosfato
isomerasa " n v Levadura
Amilasa " 50000 4 Cat{ B. subtilis
.5 In
Proteinasa " 26000 1 Zn| Veneno de
serpiente
Metalotionina H 9000 9(Zn+ | Rifidn de caba-
cd) 110, humano e
higado de cone
jo
Procarboxipeptida- " 90000 1 Zn | Piancreas
sa A ' bovino
Procarboxipeptidasa { " 67400 1 Zn} Pidncreas

bovino
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Tabla VI Complejos de Metalvenzimas activados por Zinc

Enzimas

Metales activadores?

Glicilglicina dipeptidasa

Arginasa

Deshidropeptidasa
Alanil y leucil-glicina
dipeptidasa

Tripeptidasa
Glicil-L-leucina
dipeptidasa
Carnosinasa

Amino peptidasa
Histidina desaminasa
Lecitinasa

Enolasa

Aldolasa de levadura y de
Clostridium

Oxalacético descarboxilasa

Dihidroorotasa
L-manosidasa

VA

24
2#, Mn

2+’ cd
2+

in
Ni
Zn

Zn2+,

Sn2+,

Zn2+,

Zn2+,

Zn2+,

n?*, co’t,
Zn2+,
Zn2+,
an+

Zn2+,

Mn

2+

2+

2+
’

2+, Cu

2+

2+'

in
Zn
Pb
Ba
in

’Fe ’
an ’

in

a= También se enlistaron otros metales que incrementan

la actividad observada,
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B. La influencia del Zinc en la fisiologia de las;ﬁembrg
nas destacando que .interviene en la conservaéiéﬂfy,rg
sistencia de la membrana celular y pdsee uﬁ éféctd es
tabilizador de las membranas 1isosﬁmi¢as. -

C. Ademds de lo expuesto, el Zinc juega importaﬁtés pape
les en la fisiologia de distintos sistemas de interds

Bdsico para la clinica en significado y aplicacién.

1.4, Significado Clinico del Zinc

1.4.1. Requerimiento,.

Los requerimientos del Zinc en el adulto y en el
nifio adolescente 56n de 10-15 mg; durante la infancia han
sido estimados en 3 mg/dia durante los primeros 6 meses ¥
5 mg para los siguientes 6 meses de vida; los nifios de
1-10 afios requieren 10 mg; para las mujeres embarazadas ¥y
en lactacidn los requerimientos son de 20 y 25 mg respecti
vamente (36). La importancia nutricional de este éiemento
en neonatos e infantes estd recibiendo una mayor atencifn

37).
1.4.2. Manifestaciones clinicas de deficiencia de Zinc.

La etiologia de las deficiencias de Zinc puede
ser enmarcada per diferentes causas, y en la Tabla VII se
marcan algunos mecanismos y ejemplos de deficiencia de

Zinc (36).



Tabla VII

Deficiencia

de

Zinc, Etiologia

Mecanismos

Una dieta inadecuada

Inhibicién de 1a absorcién
del Zinc

Deficiente absorc1on
intestinal

Incremento de la pérdida
de Zinc del cuerpo

Incremento en los
requerimientos de Zinc
en el cuerpo

Ejemplos

Pacientes con dietas xestrlngldas de
proteinas

Bajo contenido de Zinc en algunos alimen-
tos industrializados .
Inanicidn

Alimentacidn intravenosa

Alto consumo de dietas ricas en fltatOS,
Geofagia (?)

Acrodermatitis Enteropédtica
Esteatorrea

Pequefias enteropatias
Sindrome de mala absorcién

Hiperzincuria

Cirrosis

Pérdidas crbénicas de sangre
Administracidn de quelantes

Diarrea

Algunas parasitosis ; R
Sudor excesivo

Despu&s de una cirugia

Embarazo
Lactacidn
Crecimiento acelerado

N
w
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En el hombre las manifestaciones clinicas de de
ficiencia,de Zinc han sido descritas como: enanismo, hipo
gonadismo;'de;matitis (especialmente alrededor de la -boca,
perineo. y piernas), anorexia, diarrea y alopecia, Proba -
blemente el mejor ejemplo son los pacientes con Acroderma
titis enteropidtica y Kwashiorkor, ambos son irritables,
anoréxicos, se alteran con el bafio, cuando se visten,
cuando se alimentan y con la presencia de personas a su
alrededor; ambos presentan dermatitis, lento crecimiento
de pelo y diarrea, En los infantes se ha observado excesi
vo llanto y dificultad en consolarlos, también los adul-
tos con pérdidas agudas de Zinc presentan cambios neurolé
gicos, anorexia y mal funcionamiento de los sentidos del
gusto y olfato; todos estos cambios responden ripidamente
con una terapia de Zinc.

Algunos ejemplos de condiciones patolbdgicas aso
ciados a deficiencias de Zinc en adultos y nifios estén ei
listados en la Tabla VIIT.

La deficiencia de Zinc en infantes y en nifios
puede resultar de una dieta inadecuada, de un dafio en 1la
absorcidn, de una excesiva excrecidn & de un defecto herg
dado en el metabolismo del Zinc. Las tres condiciones ini
ciales son muy frecuentes en Mé&xico en pacientes con gas-

troenteritis (36).



Tabla VIII Condiciones patoldgicas con deficiencia de Zinc en humanos

Adultos

Nifios

Cambios Agudos
A} Infecciones
B) Infarto al miocardio

C) Después de una cirugia

Cambios Crdnicos

Embarazo

Cirrosis

Tuberculosis activa
Ulceras
Anticonceptivos orales

Uremia

Crecimiento retardado

Enanismo e hipogonadismo

Sindrome de mala absorcidn

Acrodermatitis enteropética

Sindrome de Down

Fibrosis cistica (con crecimien-
to retardado)

Kwashiorkor -

I
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1.4.3. Deteccidn y diagndstico.

La defiéi?ﬁti;jangihﬁpréde'sospeéhérse porrsg
gestivos sintomas:cifhi505l‘En‘Pediétria la determinacién
de la concehtracién déinnc en suero ® plasma (38) puede'
ayudar para el diagnéstico clinico de varias enfermedades.

Los niveles de Zinc en sangre de personas sanas
Yy enfermas han sido medidos por un gran nGmero de investi
gadores notables tales como Vallee y Cibson en 1948 y por
Vikbladh en 1950 y 1951. El método colorimétrico de la di
tizona, usado en estos primeros estudios de Zinc, fué di-
ficil y presentd un gran niimero de errores. Recientemente
se han hecho estudios comparativos cuantitativos de Zinc
por la técnica de ditizona y por espectofotometria de
absorci®n atdmica presentando poca variacidn en los resul
tados (27,39).

La Espectofotometria de Absorcidn Atdmica
(E.A.A.) es un método analitico exacto y sensible para 1a
determinaci6n de metales de cualquier material que pueda
ser disuelto & puesto en suspensidn. La E.A,A. ha demos-
trado ser una técnica Gtil desde que se introdujo en el
afio de 1955 por el fisico australiano Allan Walsh. Pronto
después, todavia en 1955, la fabricacién de equipo comer-

cial dié por resultado una rdpida expansidén de sus aplica

ciones. En febrero de 1965, eran menos de 500 unidades



las que estaban_en uso en los Estados Unidos. Su nfimero en
febrero de 1966 pasaba ya de las 1000 unidades'y'uha,esti-
macidn hecha a pfincipiés dé.1968 indicé que . en‘los Esta—

dos UnldOS se hallaba en serv1c1o mas de 5000 unldades de

absorcidn atomlca. e

La causa de esta réplda expansién en E. A A, es
que, 1nstrumenta1mente, el espectrofotometro més avanzado
de absorcidn atémica es muy simple comparado con herramien
tas'analiticas como espectrofotometria de masa, andlisis.
de activacidn de neutrones, fluorescencia por Rayos X .y ‘es
pectroscopia de emisidn de arco & de emisidn de laser. Es-
te método analitico de E.A.A. permite la deteccidn de ele-
mentos en concentraciones inferiores a 1 p.p.m. en diferen
tes fluidos biolééicos, los cuales han ido aumentando con
el reciente desarrollo de quemadores de 3-ranuras, esto fa
cilita el uso de soluciones mds concentradas que las que
son posibles con el quemador de 1-ranura (40,41). A la vez
proporciona el desarrollo de microt&cnicas para la determi
nacidn de Zinc en muestras pediidtricas (38).

Utilizando la importancia fisiolbgica, bioquimi-
ca y clinica del Zinc, asi como el desarrollo de sus méto-
dos analiticos de determinacidn, Henkin. y colaboradores en
el afio de 1971, realizaron los primeros estudios de Zinc
ultrafiltrable (el disponible para cualquier actividad fi-

siolégica) y Zinc no-ultrafiltrable (el cual estd presente



formando uniones Zinc-proteina) en la inter-relacidn mater
no-fetal en infantes.ayféimin¢ cdﬁpletovpara explicar’flév
transferencia de este metal de lé,madre al feto (42).'M§s
tarde, en 1972 Henkin y Smith estudiaron paciehtes con he-
patitié viral aguda midiendo Zinc total y Zinc difusible ©
ultrafiltrable, encontrando que el total disminuia y el di
fusible aumentaba al inicio del badecimiento, disminuyendo
al desaparecer el mismo (43). En 1973, Henkin y Schulman
estudiaron los cambios de Zinc total, ultrafiltrable y no-
ultrafiltrable en nifios recién nacidos a término hasta

} afio 9 meses, sin ninglin padecimiento y con dieta adecua-
da para su edad, asi como en adultos. Las cifras encontra-
das para el Zinc ultrafiltrable al nacimiento fueron
27f5lpg/100 ml descendiendo a las 48 horas a 19 ug/100 ml
y permaneciendo constantes hasta el afio y nueve meses. En
adultos el nivel fud de 19%2 pg/100 ml, con p<0.05 en re-
lacién al valor del recién nacido (44). Los estudios mis
reclientes de Zinc ultrafiltrable son los realizados por
Whitehouse y colaboradores en 1983, los cuales efectian
dos técnicas comparativas de Zinc ultrafiltrable en plasma
con 12 sujetos control mediante el método de E.A.A. y con

65
n

Z (45). E1 Zinc ultrafiltrable "in vitro’ ha sido compa

rable a la ultrafiltracién fisioldgica "in vivo' (20,46).
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1.5. Fundamento de los Métodos

1.5.1. Espectrofotometria de Absorcién Atdmica. -

En este metodo se 1ntroduce una f1na rociada de
la dlsoluc1on problema en la flama, donde se produce  un
proceso de desolvatacidn, vaporlzac1on Yy atomlzac1on. Se
hace pasar por la flama la radiacidn de una fuente externa
de luz, que emite la linea espectral correspondiente a 1la
energia necesaria para una transicidn electrdnica del esta
do ﬁormal a un estado excitado 6 niveles superiores de
energia (espectro de lineas de absorcidn). Debido é que
las bandas son tan estrechas, la fuente de radiacibn debe
de producir bandas muy estrechas, puesto que si diera ban-
das amplias 0 radiacidn continua la mayor parte de la 1luz
pasaria sin ser absorbida. Los gases de la flama se consi-
deran como un medio que contiene dtomos libres y no exita-
dos capaces de absorber radiacidén de una fuente externa,
cuando dicha radiacidn corresponde exactamente a la energl
a requerida para una transicidén del elemento investigado

"de un estado electrdnico normal a un estado normal de exi-
tacidn. La radiacidén no absorbida pasa entonces a través
del monocromador, que aisla la linea espectral exitante de
la fuente de luz y se envia hacia el detector. La absor-
¢idn de radiacidn de la fuente de luz depende de la pobla-

cidén del estado normal, la cual es proporcional a la con-



centracidn. de la disolucidn rociada en la flama. La‘absor-
bancia se mlde por medio de 1a d1ferenc1a entre 1as sena—
les transmitidas en presencza y ausencia del elemento ana-

lizado (41).

1.5.2. ElectroforésiS}f;'

,E1 despléiamiehtoﬂd;fiésﬁﬁ;fficplagycolbidéies
en un campo eléctrico se denomina'eiécffdfpresis; Ademds),
de la intensidad del campo élécﬁri¢6 intervienen otros fag”
tores entre los que conviene resaltar la carga eléctrica,:
forma y tamafio de las partlculas. La identificacién de proif
teinas se realiza casi 51empre por electroforesis. El pH

de 1la d1501uc1on (usualmente un amortiguador) tlene la pro[

-

piedad de que en la mayor parte 0 todas las proteinas po-
sean la misma carga, pero su movilidad sea diferente. 'La
electroforesis de zona posee mayor capacidad de resolucidn
y requiere muestras menores. En la electroforesis de. zona, -
la disolucidn acuosa de proteinas se inmoviliza en una ma-
triz s6lida 6 soporte, un material poroso hidratado que po
sea rigidez mecdnica y elimine las alteraciones debidas

a la conveccidn y a la vibracidén. Los soportes mds amplia-
mente utilizados son el papel filtro 6 las tiras de aceta-
to de celulosa, materiales que son relativamente inertes y

no interactfian con las proteinas que emigran ni las retar-

dan en su movimiento. Las proteinas son sometidas a un cam
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ﬁse'dEja proseguir hasta

que 1os~pr1nc1pa1es componentes proteicos se separen en z0

' nas dlstlntas. La p051c1on ¥ 1a ‘cantidad de protelna exis-

_tente en cada una. de 1as zonas separadas.- se determ1na por

vla apllcac16n de un colorante que tifie a.las protelnas-

1a den51dad de la colorac1on retenida es propoc1onal a 1a.
cant;dad de prote;na'y puede-valorarse mediante un densitg.

metro.:

1.5:3. Ultrafiltracidn.

_ ltraflrtrac1on se‘reallza en membranas selec
t1vas de alta'retenc1on, formadas ‘de materiales poliméricos
1nertes (Dlaflo, Centrlflo Amicon Corp.; Lexiton,Mass.)

' que han 51do usadds para concenfrar disoluciopes de protei
'~nas;?oriﬁa5"y'para separar complejos macromoleculares pro-
‘téicos de las micromoléculas en mezclas. Estas membranas
pgrpsas.sancapaces,derretengr molé;ulas que pesan en exce
so de 4x104 a 5x104, mientras que su selectividad admite
el ﬁasé de sales, metales libres y otros microsolutos. Se
han fabricado estas membranas en forma de conos rigidos pa
ra la rapida ultrafiltracidén de suero, y la efectiva sepa-
racidn de una parte difusible y una no-difusible. La gra-
vedad a la que es sometida esta membrana permite la difusi

bilidad de estas especies iéhitas (42-45).



1.5.4. Refractometria.

Cuando una radiacidn pasa &é'uh medid a otro,
una parte de ella se refleja y otra se,tiahsmite. En el
nuevo medio, la radiacidn transmitida conserva su frecuen-
cia, pero tanto la velocidad como la direccién de propaga-
cidén puede cambiar. Cuando una radiacibn electromagnética
incide sobre una molécula, esta tiende a polarizarse, vya
que el campo eléctrico de la onda desplaza electrones dan
do lugar a un dipolo, La energia producida por la polariza
cidn da lugar a la emisidn de una radiacidén secundaria,
que interfiere con la radiacidn incidente y causa los fend
menos de refraccidn, reflexidn y dispersién de la luz. Re-
fractometro. Contiene una celda en la parte superior de un
prisma de yidrio, en la que se colocan las muestras liqui-
das. La luz monocromada entra a la superficie horizontal
del prisma y se observa por un telescopic mdvil. La deter-
minacidn del indice de refraccidn es proporcional a la con

centracidn de proteinas (41).
1.5.5. Reaccidn de Biuret.

La reaccidén de Biuret se basa en que al reaccio-
nar un reactivo alcalino de cobre con una sustancia que
contiene 2 B més‘enlaces peptidicos, se produce un color
azul violeta debido al complejo que se forma entre el ion

ciiprico y dos enlaces peptidicos adyacentes. Esta intensi-
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cGprico y dos enlaces peptidicos adyacentes. Esta intensi-
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dad de‘golor”ésvdire;fqmenpé’proporcional al nimero.de en

1.5.6i{inmuno,ifu§i6n Radial.

vjbiLa difusidén radial estd basada en el hecho de
que existe una relacidn cuantitativa entre la cantidad de
antigeno colocado en un-pozo horadado sobre la placa de
agar-anticuerpo y el anillo resultante de precipitacién.
El ‘4rea circunscrita por el anillo de precipitacidn es
proporcional a la concentracidén de antigeno. Este mé&todo
de viraje requiere que los anillos de precipitacién alcan
cen el mayor tamaiio ﬁosible, lo cual a menudo requiere de

48-72 horas de difusidn.
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1.6. Métodos Estadisticos

1.6.1. 't Student Apareada'".
Eﬁf1908; w.S;'Gosset,'quien escribia bajo el
Seudénimo-&eTStudeﬁt; describid la distribucidn de la va-

riable

Xa "M

sdf/ m

Esta distribucidn, que se conoce con el nombre
de distribucidn 't de Student!" & simplemente con el nom-
bre de "distribucidn t'', nos habilita para hacer inferen-
cias sobre las medias poblacionales, que en este caso son
de Zinc total. La distribucién 't de Student apareada",
de la misma manera que la distribucidn normal estandariza
da, tiene forma de campana y media igual a cero, alrede-
dor de la cual es simétrica. Se utiliza 't apareada" cuan
do la distribucidn de la muestra se extrae de una sola po
blacidn, siendo que las determinaciones de Zinc total por
ambos métodos es realizada en la misma muestra en suero
de cada nifio. Este andlisis permite conocer la equivalen-

cia de los dos métodos cuantificables de Zinc total (47).
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1.6.2. Curva de Ajuste.

Para 1legar a: determlnar una. ecuac1on que rela-

cione las: varlables, un‘prlmer paso que nos sirve de ayu-

da es la correlaclon ‘de: datos que ‘muestran los correspon-
dientes valores de las variables consideradas. En este
trabajo X y Y denotan concentracidn de Zinc pg/100 ml vy
absorbancia respectivamente. E1 paso siguiente es repre-

sentar los puntos (X1,'Y1), (Xz, Yz),..., (X Yn) en un

n,
sistema de coordenadas rectangulares. El sistema de pun-
tos resultantes se llama a veces diagrama de dispersidn.
Con el diagrama de dispersidén es posible repre-
sentar freéuentemente una curva que se aproxime a los da-
tos. Tal curva se llama curva de aproximaciéﬁ a los da-
tos. Hay datos que se aproximan bien a una linea Tecta Yy
se dice que entre las yariables existe una relacién 1i-
neal. Sin embargo, aunque existe una relacidn entre las

variables, esta no es lineal y se dice que existe una re-

lacidn no lineal.
1.6.2.1. Linea Recta.

El tipo mds sencillo de una curva de aproxima-

cién es la linea recta, cuya ecuacién puede escribirse:
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1as constantes b - m pueden ser d'

11nea

el valor_de Y\cu

(48)
1.6.5. Teoria de la Correlacifn.

En'estéip@ﬁto’sé»éonsidera el problema de la co
rrelacién 6 el grado de relacidn entre las variables, que
se estudian para determinar en que medida una ecuacidn 1i
neal & de otro tipo describe & explica de una forma ade-

cuada la relacidén entre variables. Cuando se trata de dos
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variables solamente, se habla de correlacidn simple y de -
regresidn simple. En la correladién lineal Y tiende a-in-
crementarse cuando se increméﬁfa X, la corfelééién se .di-
ce positiva % directa y Vicevérsa‘se.dicé/cbrrelacién ne-

gativa © indiFECta,(48)1ji=‘iffT

1.6.3.1.,Cdeficiéhfé:défcorrelacién?ww'

variacidén explicada es cero; ,.-la variaci6n total

es toda no explicada, esta ra s cero. Si la variacidn
no explicada es cero, es decir, la variacidn total es to-
da explicada, la razén es uno. En los demds casos . la ra-

z6n se encuentra entre cero y uno. Puesto que la razdn és
) T N

siempre no negativa, se denota r“. La cantidad r s

coeficiente de correlacidén y esta dado por:

variacidn explicada : (Y.

variacién total - - Y

Notese que T es una cantidad sin dimensiones, es decir,
no depende de las unidades empleadas. Asi, pues, T es u-
na medida muy buena de la correlacidn lineal entre dos

variables. E1 coeficiente de determinacidn generalmente

se denota en % y marca la eficiencia del método empleado.
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(48,49).

Coeficiente de determinacién
1.6.4. Analisis de Regresién Maltiple.

El andlisis de regresidn mGltiple es de gran
utilidad en el estudio de las relaciones entre grupos de
variables, el cual es probablemente; uno de los métodos
estadisticos m&s usados en la prictica.

En el andlisis de regresidn se tienen dos gru-
pos de variables: las explicativas y las de respuesta,
Como su nombre lo indica, las primeras se usan para tra-
tar de explicar el comportamiento de la segunda, y esta
explicacidn se efectiia mediante un modelo lineal. En
nuestro trabajo se utiliza un modelo de Regresidn Malti-
ple, tomando como variable dependiente al Zinc no-ultra-
filtrable y como variables independientes a las protel-
nas y a la edad. El1 objeto del andlisis es describir el
porcentaje de variacidn con respecto al Zinc no-ultrafi}l
" trable aportan las proteinas y la edad y conocer asi
cual de todas las variables afectan el Zinc no-ultrafil-
trable. En este andlisis se calcula los coeficientes de
correlacidn mOltiple lineal de X1(Zinc no-ultrafiltra-

hle) sobre X D Xn(proteinas y edad). Una ecua-

2’ 73

)
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cibn de regresidn es una ecuac1on para estlmar una varia-

ble dependiente, por ejemplo “X1ha partlr de las. Varla-7 

bles independientes Xz, 3,Q‘ -,X y se llama. ecuac1on s
de regresidn de X1 sobre’ X2,  3’;" Xn' Con -su notac1on'

funcional a veces se escrlbe esto brevemente como“

X, F (x ) (48).

1
Para este-anéiiéisfy'ﬁaré'el andlisis de regre-

sidn lineal simple, 1os cdlculos se realizaron empleando

una computadora Modelé B7800 f el paquete de programas:

SPSS (Statistical Pakage for the Social Sciences).
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2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El Zinc es un metal que tienerun paﬁel.eSencial
en diversas funciones bioquimfcas y de distribucién y es
por esto que se ha administrado en estados de deficiencia
humana, tanto en adultos como en nifios (1,50). Los niveles
de Zinc total y Zinc no-ultrafiltrable encontrados en ni-
flos recién nacidos a término completo resultaron ser més
bajos que en infantes mayores hasta dos afios y que en adul

tos (44,51).

Se desconoce la influencia de 1a distribucibn
del Zinc ultrafiltrable y no-ultrafiltrable sobre el nivel
de Zinc sérico total y su relacidn con 1las fracciones pro-
teicﬁs. El presente estudio plantea evaluar la concentrar
cién de Zinc total, Zinc ultrafiltrable y Zinc no-ultrafil
trable y su influencia con la concentracién de proteinas
en suero de nifios normales menores de un afijo hasta 15 afios

de edad, los cuales no han sido determinados.
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3. OBJETIVOS

Determinar si hay diferencias en la cuantificacidn
simultdnea de Zinc total en suero por los métodos de

cenizas de fluidos y bor precipitacién de proteinas;

Determinar los niveles séricos de Zinc total, Zinc
ultrafiltrable y Zinc no-ultrafiltrable en una pobla
cidén de nifios normales menores de un afio hasta 15
afios de edad y determinar si la edad es un factor in

fluyente en estos niveles séricos de Zinc,

Determinar la concentracidn de proteinas totales y
la concentracidn de las fracciones protéicas que in-
cluyen a la AlbGmina, Alfa-1, Alfa-2, Beta, Gama .y
Transferrina y determinar su asociacién con el Zinc

no-ultrafiltrable.
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4, HIPOTESIS

e

Se considera que los cambios de Zinc ultrafiltrable y Zinc
no-ultrafiltrable en suerc estidn relacionados con las pro-
teinas séricas, y que 1la fraccidn de Zinc ultrafiltrable

que influye en el aprovechamiento del metal es indeﬁendieg'

te a la cantidad de Zinc total existente.
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5. METODOS

' 5§§’estudian un~to;al'de 128 nifics masculinos y fe
meninbs,éiiﬁiﬁaménte sanosfentre menores de un afio hasta
los 15 afios de edaquue“acﬁéen_a la consulta externa del
Laboratorio Céntrai*pfo#enientes de los Servicios‘Qido, Na-
riz y Garganta (O.N.G;);;Cirugia reconstructiva, Ortopedia
y Oftalmologia del Hospital de Pediafria del Centro Médico
Nacional, I.M.S.S. La toma de la muestra se hace en ayunas
de 7:30 a 8:30 de la mafiana (28). Se necesitan 10 ml de san
gre coagulada y el suero que se obtiene se coloca en un tu-
bo limpio y libre de metal y se guarda a -20°C hasta el dia

del ensayo (44).

5.1. Determinaciones de Zinc

5.1.1. Determinacifn de Zinc en suero desproteinizado.

Se utiliza el método de Davies y cblabéfadores
(52). En un tubo c¢Onico de vidrio se coloca 1 ml de suero,
y se agrega un volumen igual de dcido tricloroac&tico al
25%. E1 tubo se tapa y se agita vigorosamente en el Vortex,
se deja reposar por 10 minutos. El tubo y su contenido se
centrifugan a 3000 revoluciones durante 10 minutos, el so-
brenadante se transfiere con una pipeta pasteur a un tubo
limpio para posteriormente ser aspirado en el Espectrofoté-

metro de Absorcidén Atémica (E.A.A.) y cuantificar el Zinc
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presente en el flltrado.

Elpac1do”£r1cloroacet1co al 25% se prepara de 1la

51gu1ente maneré"dlsolver 250 gr. de 5c1do tr1c10roacet1~

co en agua delonlzada y afora a 1000 m1

5.1.2. Determinacidn de Zinc¢ en suero 1llevado: a cenizas.

En un crisol de porcelana se coloca 1 ml'de:suee'
ro. El crisol se mete a la mufla a una temperatura de
500°'C por 48 horas. Las cenizas se resusbenden con 1 ml de
agua deionizada y 1 ml de dcido tricloroacético aleS%, El
sobrenadante se transfiere con una pipeta pasfeur a un tu-
bo limpio para posteriormente cuantificarle el Zinc mediag
te E.A A,

5.1.3, Determinacién de Zinc ultraflltrable Yy no-
ultrafiltrable.

Para la estimacién de Zinc ultrafiltrable en'sdg
TO se usa la técnica de Farese y colaboradores (53) con al
gunas modificaciones.

Preparacidn de las Membranas Cono Centriflégz Se usan mem-
branas cono para ultrafiltracidn Centriflégl tipo CF50A
las cuales impiden significativamente el paso de metales

ligados a proteinas de peso molecular aproximado a 50 000

6 mayores, mientras que los de menor peso pasan a través
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de la membrana (54)

Para asegurar un fluido unlforme en 1as membra~
nas, estas se de;an remojar en agua delonlzada por 10 me-
nos 48 horas antes de usarse cuando son. nuevas Cuando las
membranas son reutilizadas se dejan remojar por lo menos
1 hora en agua deionizada antes de usarlas. Los soportes
tipo CSTA se enjuagan con abundante agua deionizada. La
membrana se coloca en el soporte‘y éste se rota en sentido
contrario a las manecillas del reloj, empujando la membra-
na hacia abajo firmemente hasta que la punta 8 extremidad
sobresalga uniformemente y la membrana esté& firmemente
puesta en el soporte, Hay que_ tener precaucidn de no ras-
par ni plegar el interior de la membrana. El soporte se
empuja dentro del tubo colocando la pestafia sobre el mis-
mo. A cada membrana se le agrega 5 ml de agua deionizada y
se centrifuga a 500xg, 30 minutos, haci&ndolo por duplica—
do. Para eliminar el exceso de agua de las membranas, &s-
tas se centrifugan a 1000xg, 55 minutos a temperatura am-
biente.

Después de la preparacidn de las membranas, se
coloca 1 ml de suero a cada una. El suero se ultrafiltra
por centrifugacidén a 1000xg, 55 minutos a temperatura am-
biente, Cuando se obtiene el suero ultrafiltrado se toma
una alicuota de 0.5 ml y se le agrega 0.5 ml de dcido tri

cloroacético al 25%. La estimacidn de Zinc en éste fluido



f1nal se determina por E.A. A Los célculos para el Zlnc no
ultrafiltrable son medlante la resta de los- valores que se
obtienen del Zinc total menos los valores que se thlenen ‘
de Zinc ultrafiltrable, | »

Las membranas con residuos de suero sbnylavadas7
a presién con abundante agua deionizada. Postériormehté‘sé*
les agregan 2 ml de agua delonizada a cada membrana Yy
centrifugan a 500xg, 20 minutos a temperatura amblente por,'

duplicado quedando asi listas para ser reutlllzadas,

5.2. Curva de Calibracidn

En este método es necesario preparar una serie
de disoluciones a partir de 1la disolucién patrdén. Se miden
las absorbancias y se grafican contra las concentraciones

respectivas,
5.2.1. Disolucidn Patr@n de Zinc.

Se disuelven 100 mg de Zinc metdlico granular en
4.5 ml de dcido clorhidrico grado reactivo y se afora a
500 m1 con agua deionizada resultando una concentracidn fi
nal de 200 nug/ml.

5.2.2. Disolucidn de trabajo de ajuste de Zinc con una ‘f
concentracidn de 200 ug/100 ml. et L

Se diluye 1 ml de disolucidn Patrdn y se ‘afora’a
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100 ml con agua deionizada. El contenido se.pasa a un ma-
traé-Erlenmeyér:de,ZSO hlk Ei métraz afofado utilizado se
vuelve aforat"con15Cid6 tficidrbdcétito’al 25% y se trans-
vasa al Erlenmeyer con los 100 ml antes puestos, el conte-

E .
nido se aglta y se tapa.

5.2.3. Es’ffcéndarésf{dé_;z'iné,

200 ng/100 m1 Patrén y afo-

150 31g/100 ml
100 }ig/io'o ml
50 pg/

40 P?,/‘T

30 pg/100 ml

lucisn de 50

20 pg/100 ml_ Di ,,
e 'pg/100 ml y afor‘_ ‘ml con agua deio

,nlzada
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1h‘pg/100,m1 D11u1r 5 ml de 1a dls'luc’é 'dé 50 .
o pg/100 mlvyv” ’
. o nlzada.(' 
5 jg/100 ml  Diluir § ml

- nizada.

blanco q e se utlllza se prepara>con 10 mlrde;aguaadelonl—

zada y iO ml de ac1do trlcloroacetlco a1 25%.1Es 1nd15pen-
sable‘qpe para preparar las dlsoluc1ones se utilice agua
deiohizéda. Los estidndares dé bajas concentraciones deben
prepérarse en el mohento de usarse a partir de una disolu-
cibén patrén, la cual se conserva en recipientes de polieti

leno para evitar la adsrocidén por el vidrio.

5.3. Andlisis por Espectrofotometria de Absorcién Atdmica

5.3.1. Condiciones del Espectrofotdmetro de Absorcidn
Atdmica.

Las condiciones del Espectrofotdémetro de absor-
cidn atdémica son las siguientes (55): Lampara de citodo
hueco especifica para Zinc; rango U.V.; longitud de onda
de 213.9 nm; presidén de aire de 30 1b/sq in (2.1 kg/cm?);
presidén del acetileno de 10 1lb/sq in (0.7 kg/cmz); quema-

dor de 3-ranuras; altura del quemador de 9 mm; orientacibn
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del quemador de 2.5 mm; rendlja de 3 y corrlente de la lédm

para de' 18 ‘MAmMp

en cada determ1nac1on mientras el blanco es asplrado, se

abre el dlgltal ponlendo en ”cero" con el control de "auto

1Poster10rmente se asplra la dlsoluc1on de trabajo

cero”{
de Zlnc de 200 pg/100 ml y se reglstra la- absorbanc1a Se
asplraﬁ los estandares de 5, 10 20 30 40,50,100, 150 y 200
‘pg/100fml, para verificar la®calibracién exacta y la linea
lidad de’desempeﬁo del Espectrofotémetro. Después de la ca
1ibraci6n las muestras se agitan y se aspiran obteniéndose
los resultados sobre la pantalla.digital apareciendo en
unidades de ébsorbancia con un promedio de 10 lecturas. El
blanco es aspirado entre muestra y muestra y la disolucitn
de trabajo (200 ug/100 ml) ‘es aspirada después de cada 10
muestras. Si hay alguna variacibn en la absorbancia, se
reajusta el Espectrofotdémetro antes de aspirar la siguien-
tes muestras, A la mitad de la cantidad total de las mues-
tras aspiradas se pasan de nuevo los estindares para veri-
ficar la calibracifn. Una vez terminada la cuantificacidn
de Zinc de todas las muestras, se registra de nuevo la ab-
sorbancia de los estidndares y de la disolucién de trabajo

para asegurarse de que las condiciones fueran constantes
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durante toda 1la labor . (39).

5.4. Determinacién de Proteinas =~
5.4.1, Protéinés'totélés;

las proteinas totales séricas 'se analizan por
Refractometria., El refractémetro se estandariza con un sue
ro control hidratado diariamente y con una concentracidén

protéica conocida.
5.4.2, Proteinas por Electroforesis.

La determinacidn de proteinas pbr electroforesis
se realiza mediante el método de Helena (56). El1 buffer de
Tris-barbital-sodio barbutal se disuelve en 750 ml de agua.
La membrana de acetato de celulosa se humedece en el buffer
durante 5 minutos, se saca quitadndole el exceso de buffer
con dos papeles secantes,

La membrana se coloca en la celda electroforéti-
ca previamente llenada con buffer hasta la marca y se le

-pasa una corriente de 4.5 mAmp. por 5 minutos. lLa fuente
de poder se apaga y se aplican las muestras (miximo 7 por
membrana), La celda se tapa y se le pasa nuevamente una4co
rriente de 4.5 mAmp. durante 20 minutes. La membrana se re
tira de la celda y se pasa a la charola que contiene el co
lorante rojo de Ponceau durante 7 minutos. La membrana se

lava con dcido acé&tico al 5% hasta que la disolucidén de 1la
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vado salga incolora. Asi lavada,; se pasa a la membrana a’
una disolucidn de alcohol etilico al 95% durante 1 minuto

e inmediatamente después'sé pasa a la diéolucién de dcido
acético (20 ml) y alcohol metilico (80 ml) por 15 segundbs.
La membrana se saca y se coloca sobre una placa de vidrio
de tamafio apropiado. La placa se coloca en una plancha del
equipo Helena. Una vez lista la membrana se mete en la mi-
ca y asi se grafica en el Densitdmetro Quick Scan. Las
fracciones que aqui se separan son: alblmina, alfa-1, alfa

2, beta y gama,
5.4.3. Determinacibn de Transferrina.

La técnica que se utiliza pafa la cuantificacién
de transferrina es la de Inmunodifusidén radial. En cada
placa M—Partigeégl Transferrina se monta una curva patrén
con estindares de concentracidén conocida de transferrina
(69.6, 34.8 y 17.4 mg/100 ml) y estas concentraciones de
transferrina se grafican con sus tamafios de didmetro co-
rrespondiente. Del didmetro de la muestra en estudio se
calcula por medio de la griafica la concentracidn. Las mues
tras aplicadas en los pozos se diluyen 1:10. El anillo de
precipitacidén se deja de 48 a 72 horas de difusién, midien

do después el didmetro del anillo.
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5.4.4. Proteinas por Biuret al suero-ultrafiltrado.

hidrdxido de sodio;y ‘£
da‘ - ‘

Disolucidn Patrdn. Disolver‘4;5ér{ de tartfato de §odio
y potasio en 40 ml de hidrdxido de sodio 0.2 N y agre-
gar 1.5 gr. de sulfato de cobre ﬁenta—hidratado y agi-
tar vigorosamente, agregar 0.5 gr. de ioduro de potasio
y la mezcla se diluye a 100 ml con hidréxido de sodio
0.2 N, Guardar en un frasco cobscuro a temepratura am-
biente.

Solucién de Dilucién. Pesar S5 gr. de ioduro de potasio
y disolverleo en hidrdxidec de sodio 0.2 N llevidndolo a
1000 m1 con la misma disolucién.

Reactivo de Biuret. Disolver 20 ml de 1la disolucién ﬁa—
trbébn con 1la sclucidn de dilucidn hasta 100 ml. Guardar
a temperatura ambiente.

Cloruro de Sodio 0.9% (0.5M).

-

Disolucién Estdndar 6 suero comercial estidndar.

El método se realiza como se esquematiza a con-

tinuacibn:



Muestra Estandar . - Blanco

2.5ml . 2.5 ml

Citg

Muestra N S e el 1 ::7-

Esténdaff~ e 7,v 0.1 Lo
pefar'so‘minutos y leer contra égua~a*546 nm
en el Espé¢£;§f§t6metro Coleman Junior;iI} LoS_mg/100rm1

se calculan de la siguiente forma:

© - D.O.. muestra - D.0. blanco
mg/100-ml= — : —— ‘X concentra-
© 9" D.0. estdndar - D.0: blanco <~ - cion de

estandar.
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6. RESULTA’DQVSA [

Se estudlan un total de 128 nifios clinlcamente
sanos, de ambos sexos de menores de un’ ano hasta 15 aifos

de edad, agrupéndose en 8 nlnos por edad Los nifios se en-

cuentran 51n nlngﬁ padec1m1ento en’ €l ‘momento de estudio.
Se utiliza sangre venosa: y ée ellmlnan ‘las muestras hemoli
zadas. nel '

,}Lo esUltadqs;séiahéliz#n'éstadistiCamente por
los métﬁébé é;pIQ§Eaf"§,de Student apareada", andlisis
de Regrggiénzlrn951 sim§1e7y andlisis-de Regresién mﬁlti-

ple (47{4@;

6.1. Curva de Calibracién

Las condlclones esténdar

mas para todas 1as determln c1

TeS.

En 61 anallsls de n étémica los‘esténda*

res y/6 muestras son asplradosupor una boqullla y-el nebu—
lizador introduce las soluciones a la flama a una veloci-
dad constante convirtiéndola en una fina niebla de tamafio
de gota uniforme. El rayo luminoso de 213.9 nm de longitud
de onda producido por la lémpara de cdtodo hueco, se diri-
ge a través del eje longitudinal de la flama hacia un es-

pectrofotdmetro, al mismo tiempo las soluciones dispersa-



61

das en forma de niebla pasan a la flama, donde se eyapo-
ran secando,la-sal el vapor de ésta de dlsoc1a ‘en los
Atomos de Zlnc, los cuales absorben parte de la luz emiti -
da por 1a lampara Dicha absorbancia se mide- y:se relacio-
na con la concentracidh.l | k

Se prepara una serle de dlsoluc1ones concentra-
das de. Zlnc, las cuales cada una contiene” ZOng/ml de
Zlnc.»A'partlr de estas disoluciones se preparan los es-
tandares para 1a curva que cubre-el 1ntervalo de concentra
ciones adecuadas (5 a 200‘pg/100 ml) Se 1den las absor-
banc1as y se graflcan contra 1as concentrac1ones correspon
dientes*enkcoordenadas lineales (ver Tabla N° 1).
’ 7 j rﬁ57¢urva de calibracién conserva su lineélidad
en el nivel de dichas concentraciones. La lectura de absor
bancia%eévdiréctémente proporcional a la concentracion y
de acuerdo al andlisis de Regresidn lineal simple, el
Coeficiente de Correlacion es de 0,9987, observandose una
alta correlacidén y midiendo asi la bondad de ajuste de 1la
ecuacidn supuestala los datos (Figura N° 1).

De la absofbancin de las muestras en estudio se
calcula por medio de las Graficas, las concentraciones Tes

pectivas de Zinc.
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6.2, Valdrestofmales

En este estudio se cuantlflcan en cada uno de
los 128 'nifios sanos 1las 51gu1entes determlnaclones. Zinc
total, Zinc ultrafiltrable, Zinc no-ultrafiltrable sédricos,
proteinas totales séricas, albdmina, alfa-1, alfa-2, Beta?
gama, transferrina y proteinas en suero ultrafiltrado. En
la Tabla N° 2 se muestran las concentraciones medias > 1

D.S. de los 128 nifios sanos sin tomar en cuenta la. edad.:’

6.3. qu1va1enc1a de 1os Métodos de Cuant1f1cac1dn de
Zinc total. : o

La estimacidh-dérlé COncehtracién de ZinC‘total‘

en 128 sueros se reallza medlante dos metodOS' el prlmero

es llevando el sueroi‘3Cenlzas y el segundo -por. el metodo

de Davies (52). La cuant1f1cac1on de Z1nc por ambos meto-

dos es por-E. A A.a

Para evaluar si ambos metodos “son equivalentes,
sin tomar en cuenta«la edad,lse.toma un critério'eStadisti
co utilizando el “ﬁétbdo de la prueba t apareada". Los re-
sultados que se obtieneﬁ se presentan en la Tabla N° 3.;

La hipdtesis nula propuesta es que ambos métddoS'
son equivalentes y 1a hipdtesis alterna marca que ambbs,mé

todos son diferentes. De acuerdo a la tgya la t se

tablas
muestra que los dos métodos son equivalentes, dado que la

distribucidn td4t (p=0.05)(ver Tabla N° 4), y a 1a
-

tablas
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vez existe una correlacidn significativa de r= 0.70

(p<L0.01) Figura N° 2.

6.4. Valores de Zinc

La concentraciﬁnkmedia de Zinc total, Zinc ultra
filtrable y Zinc no-ultrafiltrable de cada una de la 16
edades.estudiadas se muestran en la Tabla N5 5. La concen-
tracidn media de Zinc total én suero de los mnifios menores
de un afic que se estudian en este‘trabajé;'no.es significa
tivamente mayor a 1os‘nive1es de Zinc préﬁiamente reporta-
dos (9?.75t16.1_pg/100 ml de 8 infantes menores de un afio
de 4 a 9 meses de edad; 81t9/ng/100 ml de 8 infantes meno-
res de un afio normales; 83f3‘pg/100 ml de 15 infantes); pe
ro en el resto de los nifios estudiados se-obtiene que los
niveles de Zinc en suero estén significativamente aumenta-
dos con respecto a los niveles previamente reportados
(p <0.01)(115.9%12.8 ug/100 ml de 120 nifios normales de
uno hasta 15 afios de edéd; 91.5t12.7,pg/100 ml de 32 nifios
de uno a 16 afios de edad; 92t18,ug/100 ml en 82 adultos
normales). Los valores de Zinc total séricos aqui obteni-
dos no marcan alguna dependencia & cambio referente'a la
edad (r=0.12 pg 0.01). ’

La concentracidn media en suero de Zinc noQultrg
filtrable no es significativamente diferente ehrlosr nifios

menores de un afilo con respecto a los nifios estudiados por
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Henkin (74. 3t 16 86 pg/100 ml en infantes de 4 a 9 meses;
56%s pg/100 mlen 15 1nfantes menores de un ‘afio; . 80%s
ag/100 ml en nlnos.de 5 meses a 1 afio 9 meses de edad) y
los valores de Zinc no-ultrafiltrable resultan ser signifi
cativamente mayores é aquellos observados en adultos‘j Te-
cién nacidos {(p <0.01)(92. 33517, 2 pg/100 ml en 128 nlnos,

normales de menores de 1 afio hasta 15 afios de edad 77 4

ng/100 m1 en 24 sujetos normales 1.0. mascullnos y 14

ninos de 18 a 40 afios de edad Los valores de Zlnc no ultraif
filtrable con respecto-a la edad en conjunto, n
gln cambio de correlac16n (r=0.14 p<<0.01).

La concentrac16n media de Zinc ultrafl trable en s

suero no es significativamente diferente a la dbtenlda
infantes recién nacidos hasta 21 meses de’ edad (23 73 4 13
4g/100 ml en infantes menores de 1 afio; 27—4.15‘pg/100» ml
en infantes a término; 2117;4‘pg/100¥m1 en-infantes de. 5.a.
21 meses), pero si se obtiene una diferencia significativa
(p<0.01) en adultos y recién nacidos (22.4%6.2 mg/100 ml
en 128 nifios menores de 1 afio hasta 15 afios; 19t10‘pg/ di
en 24 adultos). Los valores que se obtienen de Zinc ultra-
filtrable tampoco se ven alterados con respecto a algﬁn
cambio en las diferentes edades que se estudian en este
trabajo, ni se correlacionan con el Zinc total en sus valo
res (r=-0.05 y r=0.05 respectivamente p< 0.01)(ver Tabla
N°6) .
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= La d15tr1buc1on de Zlnc total y Zinc ultrafil-

trable en 1as dlfeWentes edades que se estudlan, se en-
cuentra 11ustrada en la Flgura N°. 3, comparada a los valo
res obtenidos previamente en 24 sujetos normales (10 mas-
culinos y 14 femenihos de>18 a 40 afios de edad). La Figu-
ra N° 4 muestra la distribucidn de Zinc no-ultrafiltrable
comparada con los mismos 24 sujetos normales.

: A partlr de 1os valores que resultan de este es
tudio; ‘se obtiene una matrlz de correlac1ones 11nea1es
De esta matriz ‘se sefialan aquellas correlac1ones que pre-

sentan una s1gn1f1canc;a de p-:0.01‘(ver:Tab1a Ne 7).
6.5. Proteinas

Para estudlar las relac1ones que presentan las

proteinas que se mlde' ﬂnuestro estudio con el Zinc no

ultraﬁ;ltrable, ea{iégaqn anallsls de Regresidn Malti
ple. : a 7
encﬁéﬁffa'cdmo resultado que la edad no in-
fluye‘éy os valores que se observan de Zinc, y todas las
proteinas en conJunto explican el 8.31% de la variabili-
dad que se observa en el Zinc unido a proteinas (ver Ta-

bla N°® 8).



Tabla N°

1

Estimacién de la Absorbancia de los estidndares de Zinc por E.A.A.

Concentracidn ng/100 ml

n
200 150 100 50 40 30 20 10 5
1 .201 .151 .100 .050 .040 .030 .020 .010 .005
2 .210 | .157 .103 ,050 .040 .028 .018 .008 . 005
3 .202 |.152 .102 .050 .040 .030 .020 .010 .005
4 .200 | .152 103 .055 . 045 .035 .026 .016 .01
5 .205 | .154 102 .051 .041 . 031 .020 .010 .005
6 .205 | .154 .102 .051 .041 030 .020 .010 .00S
7 211 | .158 106 | .053 | 042 | .032 . 021 011 .005
8 .219 | .164 .109 .055 .043 .032 .021 .01 .005
9 L1951 .148. .100 .050 047 .031 .022 012 .007
10 .195 | . 146 .098 .049 .040 030 .020 010 . 005
11 .204 | .153 .102 . 051 .041 031 .020 010 .005
Total =

11 2.247 |1.689 1.127 565 .454 340 .2128 118 .063

X .204 .153 .102 .051 . 041 .030 .020 010 .005

99
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200 4Absorbancia

x1073

- y=.0.46766 x107% + 1.01949 x107°

150

100 |

50 |

40 |

30

20 Eétéhdares.dé?Zinc
'S ] | pg/100 ml

PO s t 1 . z : e

05 10 20 30 40 50 100 150

200

Figura N° 1. Curva de calibracibn de Zinc. T
Estiandares de 5 a 200 ug/100 =l de Zinc.
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Tabla N°¢ 2

Concentracidn sérica de Zinc total, Zinc ultrafiltra-
ble, Zinc no-ultrafiltrable, proteinas totales séricas,
alblimina, alfa-1, alfa-2, beta, gama, transferrina vy
proteinas totales en suero ultrafiltrado en nifios normi‘

les de menores de un afio hasta 15 afios de edad.

+

Determinaciones X - 1 D.S. n

1. Zinc total ug/100ml T N
(1levando el suero . 11.5.7891- 1+ . 15,1495 128
a cenizas) S . : S

2. Zinc total ug/100ml s o o
(método de Davies) |7 114,7734 .| 16,2724 128

Zinc ultrafiltrable

ug/100 ml 22,4375 | 6.2768 | 128

Zinc no-ultrafiltrable
(Zinc tota1]~ Zinc ul-

trafiltrable)

93.3516 | 16.4113 | 128
pg/100 ml ‘ . !

Zinc no-ultrafiltrable

(zinc total,- Zinc ul- ,,;:92;3339w7~,~~
trafiltrable) e
Jug/100 ml

Prote”inas totales séri ‘ AN
cas g/ 100 ml1 7.4798 0.5678 128
AlbGmina g/ 100 ml 4.0822 0.3502 128
Alfa-1 g/ 100 ml 0.2619 0.0478 128
Alfa-2 g/ 100 ml 0.8898 0.1769 128
Beta g/ 100 ml 0.9845 0.1605 128
Gama g/ 100 ml 1.2615 0.2892 128
Transferrina mg/100 ml 325.6016 7.9132 128
Prot. en u%ﬁraFiltrado 39,6359 15.339] 128

me /100 ml




Tabla N° 3

Estimacidén de Zinc total en 128 sueros de nifios normales por el método de suero
llevado a cenizas y el método de Davies (52). Ambos determinados por E.A.A.

Método de suero Método de "t'" Apareada
l1levado a cenizas Davies (52)
(M) I R (e Py
128 o s 128 '
X ug/10 o 115.7891 1147734 114063
RS C15.1495 C16.2724 11.9208
c.v. 13,0837 14.1778

69

. Tabla N° 4
Fuente de va- et i L Regladess e e
riacidn {tablas ‘ ~decisidn ‘ C?nCIUSlQn
. p=0.05
Método S 1.96 >} fa<Trablas | ER SVLIERCT
e no se puede re- 205 mélog;s son
chazar la hipSte | ~ V.0 10 tos
sis nula q ¢
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Zinc total
Método de Davies

pg/100 ml.

‘Zinc total en suero
l1levado. a cenizas

»g/100 ml.

50 100 150 170

Figura N° 2. Diagrama de dispersidn denotando las determina

ciones de Zinc total en 128 sueros de nifios
normales por dos métodos en un sistema de coor
denadas .
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Tabla N° 5

Valbres}défZiﬁé*totai, Zinc ultrafilfféble'y:Zihéi;;

no-ultrafiltrable séricos en nifios normales agru--

pados ﬁor edades (ug/100 ml).

‘ Zn total|Zn total|Zn ultra|Zn no-ul|Zn no-ul
Edades suero eun|método filtra- {trafilt.|trafilt.
cenizas Davies [ble cenizas |(Davies)
Menores de| 445 37 | 97.75 | 23.37 | 79 74.37
1 afio n=8 : : o .
1 afiv n=8 120.75 112.5 21 99.75 91.5
2 afios n=8{ 122.87 124.5 26.5 96.37 98
3 0" " 106.62 114.87 20.75 85.87 94.12
4 " " 111.75 116.5 24.62 87.12 91.87
5 " " 106.75 105 16 90.75 89
6 " " 127.25 123.25 26.25 101 97
7 " " 123.25 119.25 20.75 102.5 98.5
g " v 116 109 25,75 90.25 83.5
g " " 115.75 112 22.25 93.50 89.75 .
10 " " 123 121.75 19.75 103.25 102
11" " 117.5 112.75 25.37 92.12 87.37
12 v " 109.25 113 25.25 84 87.75
13" " 114.25 114.25 20.25 94 94
14 " " 121.12 124 18 103.12 106
is " " 114.12 115.75 23.12 91 92.62




Tabla N° 6

Valores normales de Zinc

EDAD CONCENTRACION EDAD CONCENTRACION NIVEL DE
) Media+ 1 D.E. _ Media +1 D.E. SIGNIFI-

(afios) pog/100 ml (afios) g /1007 n1 CANCIA

<1 97.75 1 16.1% (8) <1 - 81 % 9% (8) N.S.

Zinc <1 83 L3P (15) N.S.
total 1-15 115.9 T 15.8%  (120) 1-16  91.5 = 12.7% (32) p& 0.01
adultos 92 * 182 (82) p<0.01

Zinc | <1 74.3 ¥ 16.86* (8) <1 56 ¥ 50 . (15) N.S.

no-ul- <1-<2 80 * 5€ > (7 N.S.
E;;ﬁié <1-15  92.33 ¥ 17,12% (128) 18-40 77 * 4€ (24) p&0.01

Zinc | <1 23.73.% 4.13%  (8) £ 27 Y 4152 (1) N.S.

goras <1-¢2 21 % 7.4 (" N.S.
ble — |<1-15 22.4 % 6,2% (128) 18-40 19 ¥ 10 (24) p£0.01

(n)= Nimero de personas sanas,

*= Valores normales obtenidos en este trabajo (Laboratorio de Gastroenterologia,
C.M.N., I.M.S.S., 1984.)

Hospital de Pediatria,
a= Sanchez,L.F., Tesis recepcional de Post-grado, Hospital de Pediatria, C.M.N.,

I.M.S.S5., 1977, ]
b= Henkin,R.I., et al.,Am.J.Obtet.Gyneco., 110:131, 1971.
et al.,J.Pediatr., 82:831, 1973.

c¢= Henkin,R.I.,

~)
"
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1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
EDADES (aiios)

Concentracidn media de Zinc total y Zinc ul-
trafiltrable sérica en 128 nifios normales me
nores de 1 afio hasta 15 afios, agrupados en 8
nifios por edad. Los valores normales de Zinc
total y ultrafiltrable séricos son 92-18 vy
19+10 ug/160 ml respectivamente, como se mues
tra en ¢l drea sombrecada sobre las abscisas,
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Figura N°

EDADES (afios)

Concentracidn de Zinc no-ultrafiltrable duran
te los primeros 15 afios de vida. E1 area som-
breada indica los niveles normales en adulto
(7714_pg/100 ml).
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Tabla N° 7

Varlables cuyas correlac1ones son 51gn1f1ca~

tivas para p<0.01

Parametro Se correlaciona con:

Zinc td’tal por el ”Zlnc total (Dav1es) r 0 70

método-de. suero .
llevado a cenizas.

.ZJnc no-ultraflltrable

_ ff(DaV1es) =0, 93 ”;"i:’L
Zinc total por el jZlnc no- ultraflltrable
Método de . Davies..:

(52)

4(cenlzas) = 0 62”***

Protein i :‘Albﬁmi;ﬁ’é‘r?b 60

Séii??$> E Globullna T= 0,78

Gama globullnas T= 0 64 ;
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Tabla N° 8

rhVarlablliaédfde Ziné‘nb—uifrafiltrabiefexplicg'
.f'do por las proteinas que se 1nc1uyen an el

: ‘An‘llsls de Regre51on Multlple

Véf;éﬁleS‘ dr;éhtaje de variabi-
s ‘lidad ‘explicada

Transferrina

o=
oo

Proteinas en el
suero ultrafiltrado 1.1

o0

Total= 8.3

oo
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7. DISCUSION.

“iE crec1ente 1nteres desarrollado en las filtimas

4 decadas por 1a 51gn1f1canc1a ‘del Zinc en la nutricién de
los seres v1vos (1) y su espec1al 1mportanc1a en la practl

ca Pedlatrlca (7), nos gulo para la reallzac1on de este

trabajo y el deseo de contrlbulr y de 1ntegrar nuestros'
propios resultados de i : ' . :

otros autores.;ﬁjﬁ

-

El;anéliéisf&éipéQuéﬁag'céﬁﬁiaéaes10.caﬁtidades

traza de iones met&licos en varias sustancias por Espectro
fotometria de Absorcidn Atdmica ha llegado a ser una técni
ca (itil y ha sido a la vez un método de eleccidn para la
rutina en la determinacidn de Zinc en medicina clinica. Es
ta técnica se ha usado para la estimacién de aproximadamen
te 70 elementos en los que se incluye el Zinc, el cual ha
sido determinado en varios fluidos biolSgicos. Las peque-
flas cantidades de este ilon presente en los fluidos ha necg
sitado de un gran estudio en la preparacidén de muestras pa
ra obtener un radio satisfactorio en la sefial. La prepara-
cidn de las muestras que se utilizan en este estudio para
el Zinc incluye: cenizas de fluidos, precipitacidn en sue-
ro de proteinas (52) y ultrafiltracidn de suero (53,54).
Debido que se trabaja con una poblacidn pedidtrica, las

membranas Centriflég)de Amicon permiten utilizar pequeiios
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volﬁmenes de suero para el Zinc ultraflltrable (45).

' El metodo comﬁnmente empleado para 1a determlna
cibn cuantltatlva de los elementos por Espectrofotometria
de Absorcidn Atdmica es el de Curvas de Calibracién. En
este trabajo se encuentra que el Zinc obedece a la ley de
Lambert y Beer en el rango de las concentraciones de 5 a
200 pg/100 ml e indica quevlu absorbancia es directamente
proporcional a la concentracidén. La curva de calibracidn
conserva su linealidad, sensibilidad e inclinacién duran-
te todo su estudio, obteniendo asi una eficiencia del mé-
todo del 99.75%. La desviacién de la linealidad continua-
mente se mide por la inclusidén del blanco entre muestra y
muestra, y la soluci6én de trabajo por cada 10 muestras.
Los estdndares son registrados al iniclo, a la mitad y al
final de las determinaciones. Este prbcedimiento tiene la
ventaja de que los cambios en la linealidad pueden ser re
gistrados a lo largo de una serie de anidlisis.. Para evi-
tar interferencias tanto en las muestras, como en 1loS es-
tdndares, éstos deben cumplir das mismas caracteristicas

‘fisicas y quimicas. Este método tiene la ventaja de cuan-
tificar Zinc a un gran nGmero de muestras en un corto pe-
riodo de tiempo.

Los resultados que se obtienen en la estimacidn
simultinea de Zinc total sérico por los dos métodos que

aqui se presentan, indican que no hay diferencias consis-
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tentes en la concentracidn de Ziﬂ¢ pqr alguno de-los dos
métodos que se describen.

A De los resultados que se obtienen 1é'mayor  
fraccif6n de Zinc sérico estd unido a proteinas (80.53%) Y
el resto se considera como Zinc disponible (19.46%). El
Zinc protéico estd presente en dos formas: el Zinc ligado
fuertemente a globulinas, y el Zinc unido débilmente a 1la
albGmina {20,27). Este Zinc enlazado corresponde a la
fraccidn Zinc-macromolecular & Zinc no-ultrafiltrable. Se
ha considerado que el Zinc ultrafiltrable 6 Zinc disponi-
ble para cualquier actividad fisiolégica, esti libre y/d
unido a aminodcidos, debido a que esta fraccidén no muestra
electroforéticamente la presencia de proteinas séricas, pe
ro si manifiesta la presencia de enlaces peptidicos que
pueden ser aminofcidos u otras especies en el suero ultra-
filtrado. El1 Zinc ultrafiltrable tiene un papel bioldgico
de gran importancia en la absorcidn, transporte y metabo-
lismo del metal. Dada su condicidn’idnica' (libre) y que
difunde fdcilmente a través de las membranas capilares, és
ta es la fraccidn disponible para cualquier requerimiento
necesario del organismo. De los resultados correspondien-
tes a esta fraccidn se obtiene que el Zinc ultrafiltrable
es independiente a la cantidad de Zinc total existente e
independiente a su relacidn con las proteinas. Se ha aso-

ciado que el Zinc puede perderse en la orina cuando la por
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cidn de Zlnc ultraflltrable se encuentre alterado en. suero,
mantenlendo asi un equlllbrlo. 't  l; '

Se observa que las concentraciones medlas de
Zinc total y Zlnc nQ—ultraflltrable en nifios normales se
encuentrankbor:érriba de 105 valores normales obtenidos en
plasma porjﬁénkinry colaboradores (42,44) y por debajo- de
los valoieé pbténidos por Chawla (1983) en una poblacidn
de personas'sénas_de_10 a®45 afios y,resultéhdolekﬁn pro-
medio de 143{78t8.26lpg/100 ml en suero (57). Se ha.argu—,
mentado que ‘las detérminaciones de»iinc en muestras de
plasma deben de.preferirse a las mustras de suero,'porque
es Zinc puede 1iberaréelde los elementos de la sangre de:
rante el proceso de ééagulacién y separacidn del suero.
Sin embargo, Kosman y. colaboradores (1979) no encontraron..
diferencias entre las concentraciones-de Zinc en muestras -
de suero y mustras .de plasma de 1a$,mismas_persng;_ﬁ??)(i
Las diferencias de estos vdlores con los obtenidosypof los
otros autores se pueden atribuir a las variaCioneé;eﬁ>1§s 
hibitos alimenticios de la poblacibén, al conﬁenidq‘deiziht
en los diferentes alimentos, en el tipo de suelo de cada
regidn, en el agué y en los diferentes métodos empleados
para la estimacidn de este elemento. También se encuentra
una alta correlacién entre el Zinc total y el Zinc no-ul-
trafiltrable, lo que demuestra que existe una dependencia

entre ambos valores de Zinc semejante a la obtenida por
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Henkin (44), la cual puede asoc1arse a.-lo siguiente: pri-
mero- es que 1a determ1nac1on de Zlnc no- ultrafllt“able es
td dada por 1la diferencia del Zinc,total'y el Zinc ultra-
filtrable ia.cual marca cierta dependencia y segundo es
que exista un mecanismo por el cual dependiendo de la can
tidad de Zinc total existente aumente & disminuya la afi-
nidad de enlace de Zinc-mﬁcromoléculas por el Zinc. Tam- =
bién se observa que la concentracién de Zinc no-ultrafil-
trable estd tempranamente disminuida en los infantesrmeng
res de unafo lo que puede deberse--a que..el Zinc se en-
cuentre participando en 1la estabiliéacién de la estructu-
ra de macromoléculas, dcidos nucléicos y proteinas ya que
indirectamente afectan a su funcidn. Los valores que se
obtienen en la concentracidén media de Zinc ultrafiltrable
en nifios normales menores de 1 afio (4.a 9 meses) y hasta
15 ‘afios” de ‘edad- son semejantes a los valores de referen-
cia reportados previamente (44). La concentracidén de Zinc
total, Zinc ultrafiltrable y Zinc no-ultrafiltrable no de
penden de la edad en este estudio, aunque existe contro-
versia acerca de 1la deﬁendencia de la concentracidn de
Zinc en . suero con respecto a la edad (52,57). Estos resul
tados demuestran un patrdén normal especifico sin cambios
en-la concentracidn de Zinc en suero durante la infancia
y adolescencia. Se observa que no hay alteraciones ni cam

bios en los niveles de Zinc en suero, lo que puede deber-



se al rcf1e1o que alcanzn el equ1]1br10 en la actividad de
varios 51stemas en 1mat1cos dependlcnt s de Zinc ‘necesa-
rios. para el crec1m1ento normql y desarrollo del hombre.
Por 1o tanto; la,concentfacién de Zinc libre y Zinc eniaza
do a proteinas ‘en hlgado parece quedar rcgulaxmente cons-
tante del nac1m1ento hasta la v1da de adulto.

Se evalua 1a 1nf1uenc1a.de las proteinas séricas

sabre los valores de Z1nc dado por el anallslq de- asocia-

ciones entreﬂel 1ncfno-u1traf11trable sérico 'y los vale-

res serlcos de protelnas totales, albumlna globulinas

(alfafT alfa 2 \beta, gama y transfe;rlna) v ﬁrdtéinds en
la fraccidn ultrafiltrada. Esté se hace con el fin.de de-
terminar si la ébncentracién sérica de Zinc uitrafiitrable
y Zinc no- ultraflltrable debleran estar relacxonadas a las
concentrac1ones séricas de estas protelnas' Se encuentra
que el mas alto,porcentaje de variabilidad explicado estd
dado con la cén?éﬁ£}ééi6ﬁwaéWZiﬁcfﬁthlfrafiitrable sérico
y las proteinas totéles, élbﬁmiﬁa Yy transferrina.'Eéto ex-
plica en ﬁierta forma que la albGmina y la trénsferrina
compiten por los sitios de enlace del Zinc para su trans-
porte (16,18,20). Sin embargo, esta poca asociacién no fa-
vorece la hipdtesis de que la concentracibén de Zinc no-ul-
trafiltrable sérico deba ser rectificado y relacionado a
las variaciones en las proteinas totales séricas, alblmina

6 transferrina a fin de reducir la variacién bioldgica
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(referente{3 1os‘va1qres) de Zinc sérico. Esto indica que
la concéhfratiéh’sérica deizinc ultrafiltrable y Zinc no-
ultrafiltrable‘eété principalmegke detefminado pof otros
facﬁores que los dados por los niveles séricos de alblmi-
na/proteinas totales. En general los valores de Zinc to-
tal, Zinc ultrafiltrable y Zinc no-ultrafiltrable no mos-
traron cambios ni relaciones con la edad y con los valo-.
res de proteinas totales, albfimina, alfa-1, alfa-2, beta,

gama y transferrina.
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§. CONCLUSTONES

8.1. La comparacidén de los ddsimé%pdbs qu§ éekprésentan
para la determinacidn dé-Ziﬁc total, estudiado en un
fluido de suero, indica,qué,nd'hay;diferencias con-
éistentes‘en la concentracidn de Zinc estimado por
cualqguiera de 1los dosimétoaos que se describen. Dada
la condicién equivalénteidé‘ambos métodos, el filtra

do que se obtlene de 1a prec1p1tac1on de proteinas

en suero;;es unf'etodo de elecc1on en la Quimlca Cli

do_yade fac11 maneJo

8.2. Los: nlveles serlcos de Zlnc total Zlnc ultraflltra-

ble y Zlnc no ultraflltrable presentanfun patron es-

pec1f1co normal 51n camblos en las dlferentes edades

que. se estudlan.‘La edad no.e

en estos niveles ser1c05nde321ﬂg3

8.3. Se deﬁéfminan 1osknive1e$f§é?ﬁ¢o$v§e \ Linasjfota—
les, alblGmina, al{i;L alfé—é‘ybéta;fgama;J£réﬁ$fe-
rriﬁa y proteinas al suero ultraflltrado en esta po-
blacidn pedidtrica y se presenta que sus valores no

afectan ni se asocxan confel Zlnc unldo a macromole—

culas 6 Zinc no- ultraf“ trablf

8. 4. Actualmentg'iééiéigﬁgqpos traza hgg;éaqyiﬁﬁabviﬁbbr-
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tancia considerable en la nutricién pedifdtrica y
pre-natal. Se han identificado sindromes de deficien
cia: espeC1£1coq para Zlﬂg y Otros metales en  una
gran varledad de c1rcunstanc1as y es probable que ‘la

deflglenCla de otoros elementos trd’a que sean'nece—

‘sSean

sarlos para el desarrollo y crec1m1ento normal

reconoc1dos en el fururo.:f

c:rcunstanc1as en las cuales 1a def1c1enc1a espec1f1
ca del Zinc & de otros elementos traza llegan proba-
bilemente a ocurrlr, a f1n de que esto pueda ser pre-
venldo,rreconoc1do yrtratado apropiadamente.

En .general las mediciones y estudios del Zinc son de

grah ayuda y apoyo para la Medicina Clinica.

pos
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APENDICE. . .

A.1. Instrumentos

" Espectrofotdmetro de Absorcién Atdmica Perkin

1rElmér.'Modelo 403, con quemador de 3-ranuras y

@on lampara de cdtodo hueco especifica para
Zinc. | |

Desmineralizador Bransteadrcb. Bostbh;MA:02132.
Centrffuga DAMON/IEC.'Divisian—IEC;PRfﬁ‘aé—s

cabezas.

Mufla Hevi Duty. Modelo 054-PT.

Vortex-Genie. Fisher Sciehtific Co.-Modelo Ni-

mero 3 061 280.

Balanza Analitica Metler. = ‘
Refractdémetro de GoldbergL(AmeficaﬁiOptiéal
Company) .

Densitdmetro Quick Scan. Laboratorios Helena
Nimero 1530. k
Espectrofotdmetro Coleman Junior II.Modelo

6/35.

A.2. Reactivos

Zinc Metdlico Granular
Reactivo Analitico (R.A.) Mallinckrodt

Acido Tricloroacético
(R.A.) J.T. Baker
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- Cplo?antquonteaulgrf SR Lab. Helena

'ijab;;Héléﬁa
“spﬁndét ff   | ‘Laboratorios
ransferrina Behringwerkw A.G
- 'Malbur:
"“"Merck -
Werek
V' Mefék :

Monterrey

Hidrsxido 4
(R.AD)

Monterrey
- Taftratbidé Sos 'Pdtagio
(R.AL) ' Mallinckrodt

- Sulfato deﬂcdﬁfe,s_géa,w,”,
(R.A.) [ Merck

- Ioduro de PotasiO'“*
(R.A.) Mallinckrodt

A.3., Material de vidrio con lavado especial*.

- Tubos de ensayo de:
12 x 75 mm
12 x 100 mm

- Tubos codnicos con tapdn esmerilado de 15 ml.

- Matraces aforados de 25, 50, 100, 200, 250 vy
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de 500 ml. ; |
- Matraces Erlenmeyer de 125, 250, 500 y 100 ml,
<;;Pipgtés_volumétricas de 0.25;*0AS,,J,»2;”3; 4,

5, 6, 10, 15 y 20 ml.

- Pipetas gravimétri¢as:de J“‘
- Pipetas pasteur.

- Crisoles de po;cg
* Lavado especial del material de vidrio.

El tratamiento de lavado especial de este mate-
rial de vidrio consiste en: lavado con jabdén de bajo conte
nido en metales, especial para vidrierfia. Se enjuaga 5 ve-
ces con agua destilada., Este material de vidrio se deja re
mojar en &cido nitrico al 50% durante 48 horas procurando
que el dcido ocupe las partes internas de los tubos, pipe-
tas, matraces, etc. Pasando las 48 horas el material se en
juaga de 3 a 5 veces con agua deionizada y se seca.

Las precauciones que se tienen con este material
de lavado especial ccn dcido nitrico en cuanto a su manejo
son las siguientes:

- Se tiene cuidado de no contaminar con las manos 1la
boca de los tubos, matraces, vasos, etc., cuando se
utiliza el material seco.

- No se toca con los dedos la parte del papel para-

£ilm que se pone c¢cn contacto con la boca de tubo
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que contiene la muestra.

A.4. Equipos.

- Jeringas de pldstico desechables de 20 ml.

- Agujas de 20x38 mm (1 1/2):

- Tabos (Cdnicos de 25ml CT1' , "Amiton
(policarbonato) S ’ Corporation
' 5 1-122F
- Soporte Cénico ~ ~  Amicon
-(poliétilbho)?' Corporation’
SR 1-1228
- Membranaé ConotCe:n'trifh:)qD Amicon
- Tipo CF50A (inerte, poli- . Corporation
mero no celuloso laminado = 1-122F
y duro) L
- Membranas de Acetatbjde
Celulosa para Eléctfpforg_' Laboratorios
sis. N e
: Helena
- Microdispensor de 5 ul; -
- Placas de Inmunodifusién = M—Partigeég)
Radial, R Transferrina.
- Tubos Capilares. Lab, Helena

A.5. Material Biolbgico.

- 128 nifios clinicamente sanos menores de 1 afio
hasta 15 afios de edad, masculinos y femeninos.

- 10 ml de sangre coagulada. >
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-4 a 4.5 ml.de suero.
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