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INTRODUCCION 

El interés por algunos elementos minerales se reman. 
ta hace cien años con el descubrimiento du compuestos especi!_ 
les conteniendo uno o varios metales, en e rganismos vivos. 

Hasta entonces, no se hab!a sospechado de su participaci6n y
significado biol6gico. Inicialmente no fue posible determi-
nar las cantidades precisas de estos elementos presentes en ~ 

los tejidos. Con los métodos ana11ticos disponibles entonces 
s61o se dcscrib1an como presentes en "trazas" y as1 naci6 el

término de elementos traza que ha permanecido hasta ahora. -
Los avances tccnol6gicos recientes en espectrofotometr1a de -
absorci6n at6mica, análisis de activaci6n neutrónica, fluore!. 

cencia de rayos x, cte. han mejorado la capacidad para medir
las concentraciones de oligoelementos en 11quidos y tejidos -
corporales. T6cnicJs sofisticadas permiten su determinaci6n
en cantidades de picogramos y nanogramos (1,2). Vcintise1s -

de los 90 elcmontoo, se conocen como esenciales para la vida
animal (tabla 1). Estos, consisten en 11 elementos principa
les y 15 elementos aceptados como elementos traza (3) • 



TABLA I 

ELEMENOS ESENCIALES PARA LA VIDA ANIMAL 

ELEMENTOS PRINCIPALES ELEMENTOS TRAZA 

Carbdn 

llidrdgeno 

Oxígeno 
Nitrdgeno 

Azufre 

Calcio 

Fdsforo 

Potasio 

Sodio 

Cloro 
Magnesio 

Hierro 

Zinc 

Cobre 

Manganeso 

Niqual 

Cobalto 

Molibdeno 

Selenio 
Cromo 
Yodo 
FlGor 

Estaño 

Sil ice 
Vanadio 
Arsenico 

N 
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Estos elementos tienen en comGn la propiedad de es
tar presentes y funcionar en los tejidos en concentraciones -
bajas que, sin embargo, son caracter1sticas para cada uno. su 
acción primaria la efectfia como catalizadores en los sistemas 
enzimáticos celulares y comprende desde un efecto i6nico d~-

bil hasta asociaciones altamente espec!fi~as conocidas como -
metaloenzimas. 

Los requerimientos m1nimos del :1ombre y animales P! 

ra los elementos traza son expresados comunmente en concentr!_ 
cienes de proporciones de dieta total.seca consumida diaria-
mente. Los ingresos m~ximos que pueden ser tolerados se ex-

presan similarmente. Se llega a la conclusi6n do estos rcqu~ 
rimientos o tolerancias relacionando el crecimiento, estado -

de salud, fertilidad u otros criterios relevantes con ~as co!!. 
centraciones dietéticas y con la biodisponibilidad de los el~ 
montos a partir de las diferentes formas qu1micas en que son
ingeridos. La toxicidad potencialmente dependerá de los fac
tores que puedan afectar su absorci6n y rctenci6n o excreci6n, 

como sucede cuando interactOan algunos de ellos. 

ZINC 

El zinc es uno de los elementos m6s estudiados. 
Raulin (4) descubrió su importancia en la nutrici6n del Aspe!:_ 
gillius niger. Posteriormente hace más de 60 años se mostr6-
su papel en la nutrici~n de las plantas1 hace 40 años en el -

metabolismo de las ratas y en los 20 Gltimos años se ha demo! 
trado su importancia en la nutrici6n humana. 

Distribuci6n: Las diferencias de contenido de zinc

en los tejidos blandos de las diferentes especies animales -

son pequeñas. Los mam1feros recién nacidos tienen un canten! 
do total corporal de zinc m6s bajo que los adultos. En los -



4 

animales cubiertos con pelo y lana, la mayor proporción de -
zinc se encuentra en estos tejidos. El contenido corporal t2, 

tal en el hombre fue estimado en 1.4 a 2.3 gr. (5}. A causa
del gran peso del tejido 6seo y muscular, cerca del 90% del -
zinc corporal total está presente all1. El 10\ restante en -
el páncreas, h1gado y sangre (6). La concentraci6n más alta

de zinc conocida en tejido viviente normal, se encuentra en -
la coroides del ojo. En el tejido muscular, el contenido de
zinc más alto está situado en la fracción subcelular compues

ta principalmente por miofibrillas y nGcleo (3), En el h1ga
do y otras c~lulas de mam1feros el zinc se encuentra en las -
fracciones mitocondriales y microsomalcs. De la pequeña pro
porci6n de zinc contenida en la sangre, el 80% está en los -
eritrocitos y el 20% en el plasma. Aproximadamente del 50 al 
70\ del zinc plasmático está unido d~bilmente a la albGmina -

y del 30 al 40% tiene una uni6n más fuerte con una alfa-2-ma
croglobulinar una proporción más pequeña está unida a amino-

dcidos libres, principalmente histidina y cisteina (7,8,9). 

Requerimientos: Se han realizado pocos estudios en. 

caminados a determinar el contenido de zinc en las dietas1 -
uno de ellos estim6 que en Estados Unidos de Norte Am~rica, -
el ingreso diario de zinc para un adulto es entre 5 y 15 mg -
(13): en otros paises, los ingresos son menores que los reco

mendados. Los requerimientos diarios de zinc para los adul-
tos han sido recomendados en 15 mg., con un incremento cspe-
cial para las mujeres durante el embara'zo y la lactancia: sin 

embargo, despu6s de cálculos efectuados a partir de su biodi! 
ponibilidad y vías de cxcreci6n, se han indicado como requer! 
mientas m1nimos de zinc 2.2 mg/d1a en adultos y 5.5 mg/d1a en 
mujeres que alimentan con su leche a los niños (6). 

Metabolismo: Los estudios sobre la absorci6n de -

zinc se han realizado en ratas y han mostrado que se absorbe-
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principalmente en el duodeno, yeyuno e i).eon, con absorci6n
muy escasa en el est6mago y colon. Los mecanismos para esta 
absorc16n y su control han sido descriton por Evans y col. -
'{10). Ellos han mostrado un factor tranoportador de zinc, -

de bajo peso molecular que actaa en el lumen inteStinal y 

que es secretado por el páncreas. El fa~tor transportador -
de zinc regula su absorci6n, deposi tlindo: ·J en sitios espec!

ficos de transporte sobre la membrana pll umlitica de la c~lu
la intestinal. El porcentaje de absorci611 varia dependiendo 
de su biodisponibilidad a partir de los alimentos y del est~ 
do nutricional de zinc. Cuando hay deficiencia de zinc, su
absorci6n es más ávida (6). Esta biodisponibilidad del zinc 

ingerido varta entre el 10 y el 80% (11) • Como el zinc y el 
cobre compiten el mismo sitio de absorci6n en la c~lula de -
la mucosa intestinal (12) se consideran antagonistas. El -
zinc es transportado al h!gado a trav~s del sistema porta en 
forma de complejos ya sea con albúminas o con transferrina. 

El zinc juega un papel importante en el metabolismo 

del ácido nucleico y en la síntesis proteica. Ha sido iden-
tificado en más de 80 enzimas distribuidas ampliamente en to
do el organismo y toma parte en muchos procesos fundamentales 

metabólicos. 

La principal vía de excrcci6n del zinc es a través
de las heces. El zinc fecal consiste principalmente de zinc

no absorbido, del presente en secreciones intestinales y el -
contenido en las células intestinales que son renovadas cons
tantemente. En la orina, también se excretan cantidades de -

zinc consideradas pequeñas en relaci6n con la ingcsta diaria, 
no obstante, existen estados patol6gicos que cursan con hipe~ 
zincuria importantes (cirrosis alcoh6lica, hepatitis viral, -

s!ndrome nefr6tico, sepsis, etc.). El sudor es otra v!a de -
excreción que en algunas áreas geográficas adquiere importan
cia. 



Síndromes carenciales: En l.96 se sospech6 por pr! 
mera vez la deficiencia nutricional de zinc en el hombre (14) 
Los síndromes carenciales caracterizados por pobre crecimien
to y retardo en la maduraci6n sexual, fueron descritos en ho!!!, 
brea adolescentes de Ir~n y Egipto (15). A pesar de la des~
cripcidn de estos rasgos clínicoo en el Medio Oriente y antes 
en la rara Acrodermatitis Enterop4tica (AE}, no fue hasta que 
se presentaron estados de deficiencia aguda de zinc durante -
la alimentac16n parenteral, cuando este oligoelemento adqui -
rid importancia clínica. La deficiencia de zinc tiene sus -
efectos principalmente sobre el crccimiCnto, desarrollo sex-
ual, apetito, gusto y caractertsticae de la piel y sus anex
os. 

El retardo en el crecimiento fue observado origina
riamente en ratas (16) y fue visto como un rasgo de la def i-
ciencia de zinc en estudios subsecuentes do otras especies. -
Es probable que este retardo se deba a una disminuci6n en la
stntesis proteica que a su vez podrta deberse a una anormali
dad en la síntesis o degradaci6n del ácido ribonucleico. Sc
conoce tambi~n que existe una disminuci6n en la actividad de
la timidina kinasa y por tanto una disminuci6n en la síntesis 
del DNA y en la divisi6n celular (3). La disminuci6n del ap~ 
tito podrf.a ser tambi&n un factor importante por la reducci6n 
consecuente de los alimentos y en parte de la utilizaci6n di!, 
minuida do loa mismos. 

Las anormalidades end6crinas en estos pacientes se
mejan a las del hipopituitarismo idiopático (17). Además del 
retardo del crecimiento y el hipogonadismo que son los rasgos 
m~s sobresalientes, se encontraron disminuci6n de la reserva
hormonal adrenocorticotropa y una curva de tolerancia a la -
qlucosa anormal {18). Posteriormente en Egipto se mostr6 la-
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mejor!a de estos trastornos despu6s de la administ~aci6n su-
plementaria de zinc. 

Los trastornos del sentido del gusto: fueron descri

tos por primera vez por Henkin y col. (19) s se estableci6 un 
papel fisiol6gico para el zinc como cofactor o constituyente
de una enzima que gobierna el umbral del ~·Jato. 

Los trastornos en la piel y sus anexos se caracteri 
zan por alopecia y alteraciones en la queratogénesis. Esto -
ha sido atribuido a la disminuci6n severa en la incorporaci6n 
de cisteina y otros aminoácidos a las proteínas de la piel, -
incluyendo col~geno y a la actividad reducida de varias enzi
mas encontradas en la epidermis (20) • El cuadro cltnico de -
la AE, caracterizado por lesiones en la piel fundamentalmente 
responde a la adffiinistraci6n oral de zinc. 

En ratones deficientes de Zinc, se ha demostrado 

atrofia del timo e interferencia con la funci6n de las célu-
las T. En niños con deficiencia de zinc asociada a desnutri
ción, se ha encontrado una atrofia similar del timo. El su-
plemcnto de zinc causa una recuperaci6n de la funci6n del ti

mo (21). El zinc estimula ia inmunidad mediada por células y 
la función de los linfocitos1 por lo tanto, es importante la
prevenci6n de infecciones en los estados carenciales de zinc. 

Estados que cursan con deficiencia de zinc: Sinha
y Gabriel! (23) han descrito varias condiciones patol6gicas -
que cursan con niveles séricos de zinc disminuidos confirman
do reportes previos. Algunas de estas enfermedades son1 Ci -

rrosis alcoh6lica y otros tipos de enfermedades hepáticas(24), 
estados de rnalabsorci6n intestinal, enfermedad de Crohn (2S), 
estados de malignidad (26), pancreatitis cr6nica (27), uso de 

anticonceptivos (28), estados posquirúrgicos (29), tuberculo-
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sis y otras infecciones pulmonares (JO}, infarto del miocar

dio {31), insuficiencia renal cr6nica (32), etc. 

El pronóstico de los pacientes con Insuficiencia re 
nal cr6nica (IRC) ha mejorado en forma import3nte desde el es 

tablccimiento de programas de di~lisis y transplantc renal. -

El incremento en su perspectiva de vida ha dado lugar a que -

se estudien detalladamente las complicaciones de que son por
tadores, Las más estudiadas son: el estado de nutrici6n (33), 
las alteraciones en el metabolismo del calcio y f6sforo (34)

y en la Gltima d~cada, los trastornos metab6licos del zinc -
relacionándolos con las manifestaciones clínicas caracter!st! 
cae de la IRC (32). 

En trabajos previos se han establecido concentraci2 

nos plasmáticas de zinc bajas, en pacientes con IRC {32, 35,-
36, 37, 38). Sin embargo, en otros, se han reportado valores 
normales (39) y altos {40). Tambi6n se han determinado con-

centraciones de zinc en los eritrocitos de pacientes ur6micos 
encontr5ndose valores normales (39) y altos (38,40). Otras -
determinaciones en leucocitos, cabello, parecen ser aan menos 

relevantes. Las observaciones realizadas en pacientes somet!. 
dos a hemodiálisis respecto a las variaciones de zinc en el -
pl~sma y eritrocitos, sugiere la presencia de otros factorcs
ajcnos n la di5lisis aunque en otras or.asionos se haya encon

trado una rclaci6n directa del procer1imiento con niveles pla! 
m5tico~ de zinc elevados como resultado de una contaminaci6n 
a partir de los equipos o accesorios utilizados (41,42). 
Mahajan y col. (38) en los comentarios y conclusione,; de sus
trabajos atribuyen los cambios plasm¿lt.icos y cri troc1ticos de 
zinc en el paciente ur6mico a fen6mcnos de adnptaci6n o redi~ 
tribuci6n, ya que el aumento en la conccntraci6n de zinc en-
los eritrocitos se presentan con disminuci6n en el plasma, en 
nl ,~n!Ji!llo y con sigr.os de deficiencia en varios 6rganos (39, 
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43,44). Se desconoce la raz6n por la que aumenta el zinc en
el interior del eritrocito. Solamente una pequeña porci6n de 
zinc del eritrocito se equilibra libremente con el contenido
plasmático. En presencia de concentraciones bajas de zinc en 
el plasma y leucocitos, los niveles altos en el eritrocito en 
la uremia, pueden representar un movimiento anormal del zinc
plasmático hacia estas c~lulas o una critt)poyesis inefectiva 
asociada con un promedio disminuido de di\i~i6n celular y.ma
durac16n de normoblastos (36). La mayor parte del zinc exis

te all1 como parte de la enzima anhidrasa carb6nica. Dado -
que la hernodi~lisis la remueve puede deducirse que su uni6n -
con las estructuras celulares es muy laxa y, por ello, es muy 

dificil afirmar que forme parte de mctaloenzimas (45). Es -
posibles en cambio, que actGe a ese nivel como estabilizador
de membranas (46,47) sustituyendo o ayudando a otros mecanis
mos protectores que ac encuentran inhibidos en la IRC, corne
es el caso del glutati6n (48). Otra posibilidad seria que el 

zinc estuviese involucrado en la bomba de sodio como un arti
ficio para establecer su funcionamiento normal, ya que como -
se sabe, el zinc es un activador de dicho proceso enzimático

(49), En el hombre, el hipogonadismo y atrofia testicular, -
retardo en el crecimiento, las lesiones d~rmicas, retardo en

la cicatrizaci6n, disminución en el apetito y disfunci6n en -
los sentidos del gusto y el olfato son las consecuencias su-

puestas de la deficiencia de zinc. Estas anormalidades han -
sido observadas corrientemente en pacientes con IRC. Algunos 
de estos síntomu.s y signos en paciente,.; urGmico~ han sido mo
dificddos con la 3Uministraci6n suplementaria de zinc (44,50). 

Las causas de la def icicncia de zinc en la IRC pueden ser 
atribuidas a: una disminución en la ingesta de nutrientes 
que contienen este oligoelemento, a su redistribución del 

plasma a otro3 sitios en el mismo organismo, a las p~rdidas
cxagcradas relacionadas con hiperzincuria comprobada en al'F.! 

nos pacientes que conservan aGn volGmenes urinarios acepta--
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bles con p6rdida de proteinas iMportante, al uso de diuréti

cos en otros y a los niveles bajos del metabolito activo de
la vitamina o. Sin embargo, no ha sido aclarada la respons! 

bilidad de cada uno de estos factores. Blendis y col. (51)
indican como uno do ellos a la baja ingesta de proteinas. -
Sandstrom y col. (52) observaron que un suplemento de zinc -
inorgánico añadido a la comida incrementó su absorci6n. 

Para el paciente ur6mico no existe un acuerdo res
pecto a las cantidades de zinc que deben usarse corno suple-
mento para mejorar su estado de deficiencia. Algunos traba
jos, considerando la mejor1a del cuadro clínico secundaria-
mente a la administración de zinc, han estimulado a buscar -
las dosis necesarias para conseguir esta mejoría sin produ-
cir efectos adversos. 

Otros, han fracasado en mostrar efectos ben~ficos

atribuibles al ácido asc6rbico respecto a la mejor!a en la -
absorción de zinc (53). Sin embargo, persiste el inter6s -
por encontrar las varias sustancias que modifican la biodis
ponibilidad del zinc principalmente aquellas que puedan ori
ginar un incremento, 

Estudios in vitro han demostrado que la Diyodo-hi

droxiquinolcina (120HQ) puede actuar como ionóforo para el -
zinc. En ratas, sin embargo, la administración de I20110 cn

etapas crónicas no parece alterar las concentraciones plasm~ 
ticas de zinc, La interpretación de aquellos es confusa ya
que la I20HQ clínic<Jmente revierte o por lo menos mejora al
gunos signos cut~neos debidos a la carencia de zinc, No 

existen estudios en humanos que clarifiquen el efecto de la
I20HQ C'!n el cstildo de zinc. Por esta razón y tratando de -
encontrar una manera simple de corregir el estado ~arencial

ch~ f".'Stf".' elemento en los pacientes urémicos, se plantea, en -
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este estudio, la posibilidad de una acci6r1 cooperativa de la

I20HO en el transporte intestinal de zinc. La hipdtesis man~ 
jada es1 que la I20HQ a travds de la optimizaci6n en el tranJ!." 
porte de zinc permite corregir la deficiencia en el paciente
ur~mico en menor tiempo y con dosis menos elevadas. 

MATERIAL Y METODOS 

Se estudiaron 20 pacientes ccin IRC, todos, con una
depuraci6n de creatinina menor de 3 ml/min. En la tabla II y 

III se muestran algunas de las caracter!sticas cl!nicas y ~12 

químicas de los pacientes estudiados. 



TABLA II 

CARACTERISTICAS CLINICAS DE LOS PACIENTES CON IRC 

GRUPO PACIENTE EDAD: SEXO; PESO TALLA DIAGNOSTICO o.cr. . TIEMPO CON PROGRAMA 
No, AROS, Kg, cms, . ml/rnin IR TIROS ' (No, DIALISIS) 

4 ' ' 24 'H '72 175 GNC 2 7 DPI (3) 
6 42 M 40' 142 GNC 1 1 DPI (9) 

PLACEBO 18 21 M ·45 156 GNC 1· 2 HD (150) 
9 23 M 46 156 NTI 2 3 HD (139) 

13 20 •M so ' 155 GNC 1 2 HD ( 74) 
1 23' H 69 172 GNC 1 1 DPI (3) 
5 21 M 43 158 ' GNC 1 10 DPI (5) 

Zinc 16 27 ' M 40 ' 145 NTI 2 5 HD (197) 
10 26 M 51 155 GNC •' 2' 6 llD (79) 
15 16 H 38 142 GNC 1 .· 3 HD (70) •. 

3 25 H 64 162 GNC' 2 1 DPI (4) "' 
8 35 M 42 135 GNC '2 1 DPI (10) 

12º"º 19 31 M 42 154 GNC · 1 10 llD (116) 
12 19 M 48 153 GNC 1 2 llD (94) 
14 17 M 50 159' GNC. ·· 1 2 llD (38) 

7 24 M 48 154 GNC 1 1 DPI (15) 
Zinc 2 40 H 51 160 GNC ·3 2 OPI (4) 

+ 17 27 H 63 162 GNC 1 5 HD (299) 
12º"º 20 19 H 60 164 GNC 2 1 DPI ( 1) 

11 18 M 42 154 GNC '1 .8 "º (63) 

GNC "' Glomorutonefritis cr6nica. 
NTl • Nefropat!a tubulointersticial. 
DCr • Depuraci6n de creatinina. 
DPl a D14Usis peritoneal intermitente., 
110 . Hemodi.fl is is 



TABLA III 

cnRACTERISTICAS DROQUIHICAS DE LOS PACIENTES CON IRC 

GRUPO PACIENTE HOMOGLOBINA H EHATOCRITO UREA CREATININA PROTEINAS TOTALES ALBUMINA 
No, 9m/dl ' m9/dl m9/dl 9m/dl 9m/dl 

4 10 29 210 14 6,2 3,9 
6 8 25 162 16 5,8 2,9 

Placebo 18 7 22 321 16 7.2 4,6 
9 7 23 119 . 12 7.~e 3,3 

13 6 21 118 9 6,0 3,2 
1 7 25 288 20 6,5 3,9 
5 8 26 188 17 6.2 3,7 

Zini; 16 8 26 149 10 6,8 3,9 
10 8 25 166 10 7,8 4 ,4 

,_. 
"' 15 7 21 176. 13 6,3 3,8 

3 7 23 258 17 6,8 3,7 
8 7 24 . 282 13 6,5 3,8 

'r20JIQ 19 6 21 142 10 6,3 3,4 
l2 9 29 193 15 7,0 4,4 
14 8 25 118 13 7,3 4,4 
7 8 25 188 16 6, o 2,8 

Zinc 2 8 27 178 14 5,8 2,6 

+ 17 7 24 273 15 8,5 4,7 
r 2oHQ 20 8 26 194 10 7.6 4,3 

ll 7 24 168 ro· 7.6 3,8 
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En los pacientes con Diálisis Peritoneal Intermiten 
te se utilizaron soluciones standar (Dianeal 137, TravenolJ y 

en los pacientes con hemodi4lisis se utilizaron dializadores
de fibra hueca capilar (Travenol) o de placa con flujo paral,! 

lo (Gambro), ambos de cuprofán. Todos los pacientes recibían 
un aporte dietético diario de 35 calorías por Kq. de peso, -
contenien~o 0.5 a 1 gr. de proteinas por Kg. de peso y de 0.5 
a 2 gr. de cloruro de sodio. Ninguno de ellos recibía trata
miento que tuviese acci6n conocida con el metabolismo de zinc. 

El diseño experimental correspndi6 a un análisis de 
varianza replicado de 2 v!as en un arreglo factorial 2x2 (54) 
Los tratamientos fueron i zinc y 120110, de esta forma se cons
tituyeron 4 bloques con 5 pacientes (repeticiones) cada uno -
de acuerdo al arreglo si9uicnte1 

NO Zinc zinc 
NO I20HO 

I20HQ Zinc 
I20HO 

El an~lisis estad!stico se realizd de acuerdo a té~ 

nicas standar (55) , 

El grupo placebo recibió 250 mg. de glucosa anhidra 
cada d!a. El grupo zinc recibid 100 m9. de zinc elemental en 
forma de sulfato de zinc, dividido en dos dosis al d!a y por
vta oral. 

El qrupo 120110 recibió 2 tabletas de 40 mg. diaria-
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mente. El grupo zinc-I20HQ recibi6 las mismas dosis que los
grupos zinc y I20HQ por separado y con la misma frecuencia. -
Se estudi6 un grupo extra de 8 sujetos sanos que sirvieron -
como control. Se tomaron muestras basales y al final de la -
primera y segunda semana de los tratamientos respectivos. La 
muestra consisti6 en 5 ml. de sangre veno~;a heparinizada - -

(l. 000 Us. por cada litro de sangre). La. tomas se efectua-
ron, en ayunas, entre las e y las 10 hrs., con m4s de 24 hrs. 
de diferencia del altimo procedimiento dialítico, El plasma
se separ6 por centrifugaci6n y se mantuvo a -20ºC hasta que -
se realizaron las mediciones, En el proceso de las muestras
sc evitó la contaminaci6n utilizando solamente material de -
plastico o de vidrio tratado con ácido n!trico. Toda muestra 
con sospecha de hcm61iais fue descartada. Se prefiri6 el 
plasma y no el suero para evitar la contaminaci6n por plaque
tas. 

Las mediciones de zinc se realizaron por espectrof.2 
tometr!a de absorción at6mica (Perkin-Elmer 2380). Las caraE 
ter!sticas de trabajo fueron las siguientes: ~ 214 nm., apeE 
tura 0.7 nm., utilizando como fuente lum!nica una l~mpara de
c4todo hueco y en una flama de aire acetileno. 

Loa reactivos usados fueron: agua desionizada, aci
do tricloro ac~tico (ATC) al 25%, La curva de calibración se 
ef ectu6 con soluciones de concentración conocida de zinc de -
SO, 100, 150 y 200 ug/dl, 

Las muestras de plasma fueron tratadas con ATC al -
25%, 1:1 (v:v) para precipitar proteinas. La lectura se hizo 
en el sobrenadante y cada una de ellas representa al promedio 
de 10, con una variaci6n de+ 1.5 ug/dl. respecto del valor -
teórico esperado. 
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RESULTADOS 

La distribuci6n de los pacientes fue uniforme tanto 
en edad, estado nutricional,.Como en las condiciones bioqu!m! 
cas de la uremia (tabla IV)~ por lo tanto, estos datos confi! 
ren validez al estudio. 

En la tabla V se muestran los valores plasmáticos -
de zinc al inic~o del estudio y al cabo de la primera y eegu~ 
da semanas. En las muestras do zinc basal hubo uniformidad -
ya que el análisis de varianza no mostró diferencia signific! 
tiva entre los grupos placebo, grupo zinc, grupo I20UQ y gru

po combinado (zinc+I20HQ) • Todos los grupos mostraron dife-
rencia significativa con los valores del grupo control {tabla 
VI). 

En la primera semana hubo un incremento significat! 
vo en el grupo de pacientes que recibían tratamiento con Zinc. 
En e!. ~rupo tratado solament~ con I20HQ, los valores no se m2 

dificaron y, en cambio, s! se observó un incremento aditivo -
en el grupo tratado con la combinación (figura 1) 

En la segunda semana, ol grupo placebo no mostró 
ninguna diferencia. El grupo tratado con I20HQ no mostró di
ferencia ni con sus valores iniciales ni con los valores del

grupo placebo en la segunda semana. El grupo tratado con - -

zinc mostró un incremento importante sobre sus valores basa-
lee o iniciales y tambi~n respecto a los valores del grupo -

placebo en la segunda semana. En el grupo tratado con la com 
binación zinc+I20HQ, los valores observados al final de la S.! 

qunda semana fueron mayores que los iniciales, pero disminuy!_ 

ron en relación a los niveles de la primera semana. Los val2 
res finales estuvieron en el rango normal y en promedio son -

superiores a los observados cuando se trató a los pacientes -
solamente con zinc (tabla VI), sin embargo, esto mostró una -
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amplia dispersión y le restó valor en el análisis estadístico 
con las pruebas realizadas inicialmente, no obstante, cuando
so analizaron a travas de estadística no param~trica como el
an4lisis de Mann-Witney, que anula- el efecto indeseable de la 
heterosedasticidad, la diferencia fue manifiesta (55). 



TABLA IV 

DISTRIBUCION POR EDAD Y CARACTERISTICAS BIOQUIMICAS 
-VALORES RESUMIDOS-

GRUPO EDAD PROTEINAS TOTALES ALBUNIMA UREA CREATININA HEMOGLOBINA 
AllOS gm/dl mg/dl mg/dl mg/dl gm/dl 

Placebo 26 :!: 9.1 6.6 :!: o.9 3.6 :!: 0.7 194 '!: 78 13.5 :!: 2,7 7,5 + 1.7 

... 
Zinc 22,6 ':!: 4,4 6,7 + o. 6 3,9 :!: 0,3 193 :!: 55 14,2 :!: 4,6 7,5 + 0,6 .. 
I2a1Q 2s.6 ±e.e 7.1 :!: 1.2 3,6 :!: 0,9 200 :t 42 13.0 :!: 2,7 7.8 '!: 0.1 

Zinc + I2CllQ 25.4 :!: 7.7 6.8 + 0.4 3,9±0.4 199 ± 71 13. 1 :!: 2 .8 1.1 :!: 1,2 



TABLA V 

CONCENTRACIONES PASMATICAS DE ZINC A LO LARGO DEL ESTUDIO 

GRUPO PACIENTE ZINC BASAL ZINC la. SEMANA ZINC 2a, SEMANA 
NO. ug/dl ug/dl ug/dl 

4 67 S9 S6 

6 46 62 ' 39 
PLACEBO 18 61 60 S9 

9 48 60 S6 
13 n 64 70 

1 S6 67 63 
s 40 S7 S8 

ZINC 16 S7 68 81 ... 
"' 10 S3 73 88 

lS S4 67 83 
3 61 S9 49 
8 67 S4 47 

I 20110 19 62 60 60 
12 S6 63 S9 
14 S6 61 69 
7 S9 78 62 

ZINC 2 6S 80 62 
+ 17 Sl 76 61 

I20110 20 86 : 128 116 
11 SS 107 123 



GRUPO 

Control 

Placebo 

Zinc 

t 20llQ 

Zinc + 1 20110 

• 

TABLA VI 

ZINC PLASMATICO - VALORES RESUMIDOS 

EFECTO DE LOS DIVERSOS TRATAMIENTOS 

ZIN< BASAL 
ug/dl 

80,4 ± 14 ,6 

se. e :!: s.1 
53.6 ± 1, 6 

60,4 + .2.1 

63,2 + 6,2 

ZINC 1! SEMANA 
ug/dl 

61.0 ± 2,0 (O, 9) 

66,4 + 5,B (2 ,6). 

59,4 + 3,4 (l. 5) 

93,8 ± 22,9 (10,2)*+ 

p < O.OS Comparado con sus valores basales. 

+ p < o.o~ Comparado con loa valores del grupo plecebo. 

ZINC 2! SEMANA 

uq/dl 

56, o + . u; i 

74.6· ± 13.2 

56,B ± 9.0 

84,B + 31. B 

(5) 

(5,9) .+ 

(4) 
"' 

(14.2).+ 
e 

f 
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-
DISCUSION 

Los criterios para diagn~sticar la deficiencia de -
zinc en humanos parecen no estar bien establecidos y con mas
frecuencia se ha recurrido a utilizar algunos parámetros bio
químicos gue han conducido en ocasiones a una falta de acuer
do coman que es producto de la ausencia de metodología compa
rativa entre los diferentes estudios. La mayoría do ~stos, • 
encaminados a determinar el estado do zinc en pacientes uréml 
cos, han mostrado niveles plasmáticos bajos (32,35,36,37,38). 
La controversia a~n existente parece, en parte, debida a los
diferentes tejidos estudiados y a variaciones en la metodolo• 
g1a empleada. Se ha propuesto un fcn6mono de adaptaci6n o -
redistribución do zinc entre algunos do sus compartimientos -
para explicar las difcrcncins en sus conccntracionos. 

El paciente urémico cursa con un cuadro cltnico com 
parablo al observado en los ~stados do deficiencia de zinc. -
Algunos de los s!ntomas y signos evolucionan a la mejoría con 
la administraci6n suplementaria de zinc (44,SO); otros auto-
res (56) no han observado mejor!a significativa. Ante la ev! 

dencia de alguna mejoría y tomando en cuenta que muchos do -
los trastornos do la uremia son atribuibles a la deficiencia
de zinc, merecen buscarse formas para modificar el estado de
ficiente. Antoniou 150) y Zetin (56) han intentado la admi-
nistración do zinc ~ trav6s de los baños de di~lisis, adcmás

dc la forma ornl (501. Actualmente no se han definido dosis
terapeQticas y los par~metros do control en su administraciOn 
podrían ser los niveles plasmáticos y/o las manifestaciones -
de toxicidad. Sin embargo, habr~ que tener en cuenta que los 
niveles plasmáticos podr!an no ser ol reflejo de su absorción. 

Es importante revisar los factores probablemente --
' ¡ 

1 
1 
' 



23 

responsables de la deficiencia de zinc en la IRC para consid~ 
rar las posibilidades de correccidn o eliminacidn. En etapa
temprana de la IRC, la albuminuria y el uso de diur4ticos --
(57,58) podrían ser los de considcracidn. Posteriormente, la 
disminucidn del metabolito activo de la vitamina D que ha si
do considerado como de gran influencia en la regulacidn de la 
abeorcidn intestinal de cationes divalcnt• a. La disminuci6n
del ácido asc6rbico en estos pacientes pot:rta ser un factor, -

pues esta sustancia también tiene efecto sobre la absorción -
do ciertos minerales divalentos, Los ingresos adicionales y
olevados de calcio cuyo efecto resultante es una interferen 
cia en la absorcidn intestinal mediado por el ácido f!tico. 
La dieta, en especial del paciente en nuestro medio, con un 

contenido de calcio y fitatos (tortillas). Además, el pobre -
aporte dictdtico en ácidos grasos polinsaturados, la poca di.!!, 
ponibilidad de vitaminas hidrosolubles y en general la baja -

ingesta de protcinas. Tomando en cuenta estas considcracio-
nes, se amplían las posibilidades de manejo del paciente con
deficiencia de zinc, pero algunos intentos racionales como la 

administración de ácido asc6rbico (53) y el uso de 1.25 dihi
droxicolccalciferol (59) no han mostrado resultados alentado-

res. 

En la Acrodermatitis cntcropática, trastorno genát.!, 
co caracterizado por deficiencia de zinc (60) el uso de I20HO 

mejora notablemente las lesiones d6rmicas que caracterizan el 
cuadro y que son consideradas como secundarias al estado def.!, 

ciente en zinc. Los estudios se encaminaron a establecer los 
mecanismos a trav6s de los que la I20HO y otros derivados ha

logendos ejercían su acción. Los mecanismos propuestos como
posibles para explicar las propiedades quelantes de las di- -
halo-8-hidroxiquinoleinas son; quelar un polipéptido intesti

nal anormal que probablemente transporta intraluminalmente al 
zinc previniendo su absorción y/o formando con el zinc un co!!!_ 
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plejo neutral el cual facilita su absorcidn en la mucosa in-
testinal. Estudios in vitre (61) muestran que la I20HQ mejo
ra la absorción de zinc formando complejos liposolubles que -
capacitan al cati6n para atravesar la doble membrana de !!pi
das, de esta manera, se comportar!a corno un ion6foro pH depe~ 
diente. 

Utilizando la teor!a de iondforo, Bettger y col (62) 
han llevado a cabo estudios en ratas, hechas deficientes en -
zinc a trav~s de dietas especiales, administrándoles I20HQ y
efectuando un control sobre las lesiones d6rmicas aparecidas
como producto de la deficiencia de zinc, ademas de determina
ciones de concentraciones de zinc en plasma, h!gado y piel. -
La conclusi6n fue que la I20HQ alivia las lesiones dérmicas -
sin alterar el estado de zinc. Se sugiere que la I20UQ pare

ce influir dinr.ctarncnte sobre las propiedades de la mcmbrana
compenaando las anormalidades que ocurren en ella durante la
deficiencia de zinc. No se han efectuado estudios sobre la -

administracidn de 120110 en estados deficientes de zinc rela-
cionados con IRC. Tomando en cuenta el efecto de ionóforo -
que se le ha atribuido, se consideró a la I20HQ como una per~ 

pectiva de manejo en el paciente ur~mico. 

En el presente estudio, la mayor elevacidn del zinc 

plasmAtico observada cuando se administr6 la combinación 
zinc+I20HO que cuando se administró solamente zinc, parece -

confirmar que efectivamente la I20HQ potencia la acción del -
oligoelemento, pero estos datos no hablan inequ!vocamente de
una mejor absorción puesto que ~sta no se midió: por otro la

do podr!a esperarse algdn efecto de la I20HQ sobre la redis-
tribución del zinc en el organismo. La ausencia de datos pa

ralelos con la administración de I20HQ en forma aislada nos -
permite razonablemente desechar esta posibilidad. La adrnini! 

traci6n de I20HQ no parece ser efectiva en un tratamiento la! 
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qo, esto, en parte explica o est4 de acue:do con los estudios 
efectuados hasta ahora en ratas (62). El efecto agudo ha si
do claramente confirmado por otros autores en experimentos de 
incorporaci6n de zinc en los liposomas (61). En el estudio,
es obvia la mayor elevaci6n de zinc al final de la primera ª! 
mana que al final de la segunda semana. Cabe, sin embargo, -
otra explicaci6n y es que al elevarse pri1 .3riamente el zinc -
plasmático, ~ate sea captado en mayor med;.tla por los tejidoa

depletados y de esta forma producir artificiosamente un menor 
ascenso en la poza plasmática. Examinando nuevamente las co~ 
centraciones do zinc en h!gado y pelo durante la administra-
ci6n crdnica de I20HQ a animales, 1a primera posibilidad men
cionada, es decir, que la 120110 solo act11e en forma aguda pa
rece la explicaci6n m~s adecuada. Oc cualquier forma, la ad

ministrnci6n de 120110 no es muy recomendable durante periodos 
largos; debe recordarse que en estos pacientes, la pobre eli

minaci6n do yodo ha sido sugerida como una causa favorecedora 

del hipotiroidismo bioqu!mico de la lRC. En los sujetos cst~ 
diados esta posibilidad no fue limitante puesto que todos es
taban en algOn programa de diálisis la cual logra depurar ad! 
cundamcnto el yodo adrninictrado y considerado como excesivo -

en algan modo, pero s! debe tomarse en cuenta si llega a adrn! 
nietrarsc a pacientes con tratamiento m~dico solamente. La -
administración conjunta de zinc y 120110 parece estar justifi

cada plenamente en aquellos pacientes que muestran signos im
portantes do carencia de zinc, corroborada por medición plas

mática y en los que sea, por lo tanto, necesaria una normali
zación rápida. El esquema serta la administracidn conjunta -

durante 2 a ) semanas continuadas con la administración sim -

ple de zinc. 

--- ---~ 



CONCLUSIONES 

Los resultados obtenidos en el presente trabajo per 
mita las siguientes conclusiones; 

l. Los pacientes con IRC tienen concentraciones plasmáticas

da zinc bajas. 

2. La administraci6n oral de sulfato de zinc en el paciente

ur~mico increment6 progresivamente las concentraciones -
plasmáticas de zinc durante las dos semanas do tratamien
to hasta alcanzar valores estadísticamente significati 

vos, respecto al grupo placebo, al final de la segunda -

semana. 

3. La administraci6n de 120110 solamente, no incrementa los -

valores plasmáticos de zinc en el paciente ur~mico. 

4. La administración conjunta do zinc y 120110 por vía oral -

elev6 las concentraciones plasm~ticas de zinc a valores -
tambi~n estadísticamente significativos respecto al grupo 
placebo y on promedio son superiores a los observados 

cuando se trató a los pacientes urémicos solamente con -

zinc. 
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