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1 .OBJETO

Es conocido que el magnesio es esencial para el
metabol ismo de diversos minerales. Igualmente esti descrito
que los signos ¥ sintomas de la deficiencia de magnesio se
deben a complejas alteracionoslelectrolfticas secundarias a!
déficit del catién ; que estas alteraciones de wvarios
electrolitos de 1a sangre » loe tejidoes » csus ingestas
relativas influyven sobre el desarrcllo y manifestacién de las
alteraciones clinicas y biequimicas.

Varias de estas alteraciones son debidas a
cambios en !a liberacién ¥y comportamiento de 1a PTH 7
vitamina D, va que estd descrito que durante la doficiencia
de magnesio se produce una "resistencia'" a las citadas
hormonas en ta rata (Shile, 1988).

La bibliograffa existente a cerca de las
relaciones entre el cinc ¥ el magnesic es escasa. Se ha
descrito el efecto de la deficiencia de magnesio sobre el
contenido en cinc en diversos tejidos de la rata gestante »
sus crfas (Hurley ¥ Swenerton, 1986; Hurley y Cosens,1974),
pero esta informacion =dlo trata de 1la trancsferencia
placentaria » de las malformaciones congénitas debidas =
alteraciones en el contenido mineral en los fetos (provocadas
por un deéficit em cinc). Trabajos posteriores (Momcilovic
et al., 1975 Forbee et al.; 1984) estudian la
biodisponibilidad .del cinc en dietas con distinto aporte de
calcie, fitato » magnesio indicandoc una posible interaccién
entre cationes a nivel de transporte intestinal » & nivel

bseo.
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Por otra parte, en encuestas alimentarias
realizadas por investigadores de nuestro Departamento se ha
constatado que los niveles de ingesta de Mg ¥ Zn no cubren
las recomendaciones dietarias para estos cationes. Esto,
unido a que la deficiencia por Mg es mas frecuente de lo que
se niensa en paises occidentales debido a los habitos
alimenticios ¥y sociales ¥ que la deficiencia de Mg /0 Zn se
relaciona con diversas patologias cardiovasculares y renales
nos lleva a pensar que puede ser interesante estudiar las
interrelaciones entre ambos cationes en diversas situaciones
fisiolbgicas ¥ patologicas.

En un principio y dado que estamos realizando un
amplio estudio de la deficiencia en Mg, pensamos por todo
lo anteriormente comentado que es necesario conocer la
utilizacién digestiva y metabélica del cinc en ratas normales
y deficientes en magnesioc para posteriormente poder abordar
estudios en deficiencia en cinc ¥ en déficit de ambos

cationes.
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2.INFORMACION BIBLIOGRAFICA

2.1.INTRODUCCION

Ha sido va bien establecida la necesidad del Zn
para la salud humana y para el desarrollo de un optimo
crecimiento, considerandosele un elemento esencial para el
organismo animal. El Zn ha sido relativamente ignorado en el
campo de la biologia hasta 1934, cuando Todd et al. (1934
mostraron su importancia en el crecimiento de ratas. En 196l
se sospeché por primera vez una deficiencia de Zn en iranies

masculinos per Prasad et al. (1%81), siguiéndose

'posteriormente un estudio detallado en Egipto { Prasad et

al., 1983). Decde entonces, e han llevado a cabo muchas
experiencias concernientes a la funcion y aplicacidén clinica
del <cinc, tanto en el bienestar del hombre como en los

animales.
2.2.FISIOLOGIA DEL CINC

En el organismo humano existe una cantidad
total de Zn de 2-3 g. El Zn se encuentra en todoz loes tejidos
humanos, wvariando su cantidad entre 18 - 200 pg/g de peso
hdmedo. La mayorfa de los o6rgancs, incluvendo el pancreas,
contienen de 20-30 pg, mientras que el higado, mdsculo
voluntario y hueso contienen &06~-180p9/g. Se encuentran
cantidades superiores en los tejidos cculares, en particular
en el irigs, retina y coroides. El cinc no es
acumulado de forma preferente por tejido alguno, aunque la

prostata, secreciones prostaticas y espermatozoos poseen un
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contenido en Zn muy elevado ( 840 Pgs/g en la prostata normal
humana) , lo que no explicarfa su contenido en anhidrasa
carboénica ni en fosfatasa alcalina ( enzimas Zn-dependientes)
(Li ¥ Vallee, 1987).

La sangre total humana contiene
aproximadamente 900p.g/100 ml. La concentracidn normal de Zn
en el suero es de 121 & 19ug/1008 ml ¢ Vallee et al., 1956).
Los eritrocitos normales contienen 1.4 mg/16@ ml de
concentrado de hematifes . El 3% de todo el 2n contenido en la
sangre se encuentra en los leucocitos, que contienen 3,2 . lé

Mg de Zn por millén de células, aproximadamente 25 veces mas
de lo que se halla en ndmero comparable de hematies. Las
concentraciones de Zn en la sangre no indican variacicnes
estacionales o diurnas y no existe diferencia alguna de
concentracion entre los sexos (Li »y Valle, 1987).

El i6n divalente es la forma biolbgicamente
importante del Zn., No existe evidencia de-ningun otro estado
de oxidacién y el ién no sufre oxidacién-reduccién ( 0'Dell vy
Campbell, 1?78). Los iones de Zn en solucidn acuosa a pH
elevado normalmente forman un precipitado hidroxilado, & no
cer que ecspecies complejantes tales como aminoacidos,
péptidos, proteinas o queladores organicos estén presentes

{0’Dell y Campbell, 1770).
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2.2.1 .,ABSORCION

Lag experiencias realizadas cocn animales ¥y los
estudics clinicos con humanoe sugirieron que la absorcidén del
cihc es regulada homeostdticamente. Wada et al. (1985
estudiaron 1la absorcidén del Zn ¥y sus balances en & Jjdvenes
alimeﬁtados con dietas que conteﬁfan niveles bajos del metal,
y encontraron que los niveles de Zn en suero y orina no
cambiaron de forma concsiderable durante un pericdo de 8
semanas. Por tanto, se puede decir gue la absorcidn del
responde a los cambios de Zn dietético » que una ingesta
5,5 mg de Zn/dfla durante dicho perfodo no causa bajada en
nivel sérico ni urinario.

La absorcitén del Zn se produce tundamentalr . nte
en la segunda porcién del duodenc ( Methfecscsel Spencer,

1973a>. E1 Zn coral también se absorbe por otras .zonas en

.intestinc gruvesca » delgado. Antonson et al, (197%)

demostraron en ratas wuna mayor absorcidén del Zn en los

segmentos duodenalez en los que los conductos biliares »

pancreaticos se habfan excluido., Se basaban .en el hecho

de que en dichas secrecicones podia existir una proteina 2
cual e uniera el Zn , provocando dicha unién ura

disminucidén en la absorcidn ducdenul del metal.,

Sin embargo, Evans &t al, (1?75) demostraron la
presencia de un pequenmo |ligando peptidico en las secieciones
pancredaticas que aumentaba la absorcién del Zn er &1 duodeno
de ratas, actuando como un transportador,

Vanderhot+t et al, (1%83) dedujeron que las

secreciones parcreaticas no parecfan ser necesarias para una

13




'
:
:
'
'
i
|
!
'

- O D o= v .

absorciébn adecuada de Z2n mediante experiencias en humanos.

Finalmente, Naveh et al. (1988) a partir de
experiencias con perros dedujeron que el duodeno posee la
mayor capacidad de absorcién del 2n, seguido del fleon distal
Y Yyeyuno proximal, » que las secrecicnes pancreaticas no
parecen ser necesarias para obtener una absorcién adecuada de
Zn en el duodeno de perro.

El mecanismo de absorcién del Zn nc estia claro
aon. La primera fase de absorcibn del Zn es el transporte
através del borde en cepillo de la superficie de 1a membrana
de las células parietales del intestino. Este transporte es
probablemente por difusién pacsiva ¥ es influido por numerosos
factores intraluminales. Experiencias recientes realizadas
por Menard et al. (1983b) sobre el transporte del 2Zn en
vesfculas del borde en copillo de la membrana de células
intestinales de rata, establecieron que la velocidad de
transporte del elemento es funcidn inve: & al estatus
dietético de Zn , por lo que a nivel de membrana parece ser
activado un mecanismo homeostitico debido a wun minimo
suplemento de Z2n en la dieta. El ATP no estimula el
transporte, por 1o que se sugiere mejor el transporte por
difusién pasiva.

2.2.1.1.Ligandos de unién,

No estd claro <i e) Z2n atraviesa el borde

en cepillo de la membrana y»/0 la subestructura membrancsa de los

enterocitos comoc idn libre © como complejo quelado. Los

hechos tienden a mantener la segunda opcién. Evans ¥ Johnson
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© (1978) sugirieron 1a absorcion del 2Zn como quelatos
intactos. Por ejemplo, se demostrd que el EDTA tiene wuna
influencia estimulante en la absorcién del Zn. Suso y Edwards
(1971, 1972) propusieron un transporte desde el lumen
intestinal a la circulacién porta de! complejo Zn-EDTA
intacto, hecho tonfirmado mids tarde por Oestreicher ¥y Cousins

(1982) .,
Se cree que el Zn de la leche humana es Mmas

biodisponible que @) de la leche de wvaca, enfocandose la
atencién a los ligandos de wunidén del 2Zn de bajo peso
molecular (ZLB? como explicacién de esta desigual

biodisponibilidad. Se han sugerido |ligandos de unidén tales

o

como el ac. citrico ( Lonnerdal et al., 1988b) » el ac.
picelinice , como metabolito del triptéfano < Evans ¥
Johnson,1980a) pero ambas sugerencias arrastraron crfticas.Holt
(1981) indica que 1a unidn de grandes cantidades de Ca ¥ Mg a
las casefnas de la leche compromete la cantidad de 2Zn que
puede estar unida a otros ligandos. La concecuencia de ello
es que el factor principal que influve es la union de los
metales & las proteinas de la leche » no la presencia de
ligandos de hajo peso molecular especificos,

Cousine » Smith (1980) propusieron la idea de

que la biodisponibilidad del 2n en la leche de distintas

e

especies depende del tipo de protelna de la leche, de su
digestibilidad relativa » de la cantidad de 2Zn potencialmente
disponible de entrar libre o como quelato de bajo peso
molecular. En la leche existe un sustancial contenido de

aminoacidos libree ¥y asi,el ac.glutdmico (Martin et al.,
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1981, la lisina, la cisteifna ¥ la glicina (Giroux vy
Prakash, 1977) . podrfan ser ligandos de wunion del
Zn en la absorcién.

8e ha visto que ia restriccitn de proteina
reduce la absorcioén de! Z2n , ¥ una alta proteina dietética
parece aumentarla ( Van Campen y House, 1974; Chan et al.,1979;
Cousins,i982; Solomons ¥y Cousins,1983) ademds de sucerir el enlace
entre aminoicidos como ligando para el 2Zn en el lumen
intestinal.

También se ha sugerido la existencia de ligandos
de unio6n metélicos en el intestino de rata que pueden influir
en el transporte del Zn atraveés del epitelio intestinal
( Hahn y Evans , 1973; Kowarsky et al., 1974; Evans , 1978).

Starcher et al. (1988) estudiaron la relacion
entre la absorcion del Zn ¥ la metalotionina intestinal en
ratébn. Sue recul tados indicaron que la absorcitn del Zn era
directamente proporcional a ios niveles de metalotionine
intestinal, e implicaron a ta en un papel bastante
importante en dicha absorcion,

Estudios en ratas dedujeron una disminucion de
la absorcién del Zn relacionada con un incremento agudo en la
cfntecsis de metalotionina ¢(Smith ¥ Cousins, 1780; Menard et
al, 1981), Esto esta de acuerdo con la relacion
inversa que existe entre los valores de expresion genética de
metalotionina y los de absorcidén del Zn en ratas ¢ Menard et
al., 19813 Cousins, 19835).

Kirchgessner et al. (197&) mostraron el

siguiente orden decreciente de eficiencia metabélica al

16




estudiar la wutilizacién del Zn cuando estd enlazado

a distintos componentes : Zn-Alanina > Zn-EDTA * Zn-=Glicina
> Zn=-Cisteina > Zn-Histidina > Zn=-504 > Zn-fitato > 2nS >
2nC03 , por 1o que el 2n serd mas disponible al provenir de
quelatos de aminoacidos Yy menos al formar parte de sales
inorgdnicas insolubles ¥ complejos organicos muy estables.

El tracto gastrointestinal puede producir
ligandos de unitn endbgencs que influyen en la absorcibn del
Zn, hecho que arranca principalmente de la cbeservacién de que
el Zn se une a extractos celulares de tejidos de 1a mucosa
intestinal /0 péancreas. Experiencias en laboratorios
diversos han mostrado que el Zn podia comigrar con especies
de bajo peso molecular cuando fueron fraccionadas por
cromatografia de filtracidn de gel ¢ Van Campen ¥ Kowarski,
1971; Suso y Edwards, 1?2723 Hanh » Evans, 1973) 1llegando a
observarse que la absorcién parecia directamente relacionada
con la unién ¢ Richards » Cousins, 1?75b; Evans et al., 1973).
As{, aminoacidos ¢( Evans et al., 1773), polipéptidoz { Schriker
y Forbee, 1972), prostaglandina E2 { Song » Adham, 1772) » ac.
picolfnicce ¢ Evans » Johnson, 1%88b) se sugirieron como )igandos,

Sin embargo, Cousins t d . (1776,1783)

demostraron que las preparaciones de células intestinales,

cuando no <ce ejerce un cuidado extremoc en el manejo del
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tejido y en la cromatograffa, se producfian separacicnes
decsiguales, Y la degradacién proteica es la primera
responsable de generar especies de bajo peso molecular que ce
unan &l Zn y separables por cromatograffia ( Lonnerdal et

al,,1980a), También <ce ha visto que el contenido de Zn de
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1as células intestinales ¥/o0 luminales estaba alterado, ﬁor
que la interpretacion de estos hechos dehe ser muy
justificada ¢ Sclomone y Cousins, 1783).

Se scabe que las secreciones pancreaticas
biliares contienen-Zn. Los 1igandos de uﬁién al 2n en las
secreciones pancreaticas parecen ser de peso molecular
relativamente alto, mientras que en bilis el Zn se wune
fundamentalmente a componentes de bajo pesc molecular, como
el glutation ( Pekas, 19?71; Casey et al., 1979, Laonnerdal et
al, 19808a; Alexander et al., 1781).

2.2.1.2.Interacciones.

El cinc interacciona con numeroscs componentes
dietéticos, lo cual influye en su disponibilidad. El nivel ¥
fuente de proteina dietética son determinantes importantes de
la disponibilidad del cinc; se ha visto que el hombre retiene
miés cinc cuando se alimenta con dieta rica en . protelna que
cuande Jo hace con dieta baja en proteina ( Greger ¥
Snedeker ,1988). La adicién de carne a dietas suministradas a
ratas mejora la absorcién del cinc frente a fuentes
proteicas vegetales ( Shah » Belonje, 1981},

Entre los factores que disminuven ¥ modifican la
absorcién de cinc podemos destacar el ac.fitico, compuesto de
almacenamientc del fésforo en las semillas de plantas
(fundamentalmente soja ¥ trigod, que forma complejos
ingsolubles cinc-+itato. El calcico también disminuye la
disponibilidad mediante wun mecanismo de formacion del

complejo mds insoluble adn, cinc-calcio-fitato <« Hazell,




1983) .

El cinc también co-precipita con el fitato de
calcio-magn;sio ( Wise, 1783).

La disponibilidad del cinc de la soja ¥ e! trigo
puede ser mejorada a. adicionar agentes quelantes apropiados,
como la caseina’'¢( Edwards, 1968), extractos de higade ( Scott
et al., 1963), cistefina ( Nielsen, 1744; Snedeker » Greger,
1922) ,histidina (Nielsen,1947) ¥y EDTA (Vohra ¥ Kratzer,1%é4),a
los que se une el cinc de forma preferente frente al +fitato
o a la fibra fraccionada, » de los cuales podr& liberarse mas
¢4cilmente para hacer posible su absorcicon posterior.

También, Qestreicher ¥ Cousins (1989
demostraron la existencia de una competencia »/o inhibicion de
la absorcién del cinc cuando existen altas concentraciones de
cobre luminal en intestino aislado de rata. Experiencias
animales diferentes también han demostrado la interferencia
inhibitoria en la absorcién del cinc que ejercen minerales
como el hierrc <(hecho demostrado experimentalmente por
Sandstrom et al. (1985), fundamentalmente en ayunas), calcio,

selenio, malibdenc » mercuric ¢ Hazell, 1%83).

2.2.2.DISTRIBUCION

Se =zabe que el maximo nivel plasmatico de «cinc
e observa a las Z-4 h de - la administracidén de cinc
dietético ¢« Cousims, 1982),.

Una wvez absorbido, gl cinc total hem&tico se
distribuyve entre eritrocitos .» suero en una proporcion

aproximada de 8:1 ¢ %:1. En los hematfes, el ligandc

19




principal de unién del cinc parece gser la anhidrasa carbébnica
( Underwood, 1%977). Algo de cinc puede estar unido a lugares
determinados  de 1a membrana eritrocitica, pudiendo
estabilizarla ( Betiger ¥ J’Dell, 1%81). En los leucocitos e!
«Cinc parece estar asociado con la fostatasa alcalina.

Por otro lado, el cinc plasmitico, que es el
metabélicamente active, ( Richards y Cousins, 1978; Chesters,
1978; McCormick et al.,!?81) estd en alto porcentaje wunido a
proteinas ¥ aminoadcidos, con los que se transporta constitu-
rende distintas fracciones.

2.2.2.1.Ligandos de union.

Las moléculas a las que se une el cinc en plasma son:

# Macromoliéculas, principalmente la albimina ,
que representa el ligando de unién fundamental al cinc
( Parisi ¥y WValles, 19783 Chesters ¥y Will, 1981) cuya unibn
es la mds afectada durante la enfermedad aguda ¢ Falchuk, 1977).
La alfa-macroglobulina es una proteina que contiene cinc ¥ que
constituye el ligandoc de unidén del cinc en higado ¢ Farisi ¥
Valle, 1?7706). La trancferrina puede cer un’ligando, perc en
mencr grado que la albdmina, gque es el ligando principal
que Juega un papel muy importante en &1 transporte e incluso
en la absorcién del cinc ( Smith y Cousins, 198@).

# Micromoléculas, preferentemente aminoécidos,
como la histidina ¥ la cisteina ( Henkin, 1974 y 1279) que
son ligandos de uniébn al cinc disponibles para transportarlo
4 todos los tejidos, incluyendo higado, cerebro y glébulos
rojos.

También ze ha demostrado la formacién de

20
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met;!otionina en higado, rinén e intestino, siendb una
proteina citopldsmica caracterizada por tener gran cantidad
de cistefna, con 1o que se justifica su alta union al cinc,
Eeta puede también Jugar un papel importante en la absorcicn,
deptsito » detoxicacidn gel cinc ¢ Webb, 19727 Richards ¥
Cousing, %734,

Las ®sociaciones del cinc a moléculas de bajo
peso molecular pueden ser recogidas por ctélulas del cerebro o
§iltradas » nuevamente reabsorbidas por rifién ( Yunice et
al., 1978; Victery, 1981).

Eztudios realizados con células de parenquima
hepatico de rata han demostrado que el cinc se acumula sélo
en unién con amincacidos ¥y con la albdmina (Failla »
Cousins, 1978) , reforzindose el hecho de que la albdmina es
el ligando funcional para el trancporte del cinc entre
intestino ¢ higado. El. nigado acumu'a la fraccién mayor del
cinc total, ¥ el metabolismo mée rédpido del cinc se observa
en higado,pancreas, rinones € hipdfisis. La retencion
del cinc humano es generalmehte de 10-4@X, pero puede ser tan
baja como un 1¥ » tan alta como un 784 en casos extremos
{ Sandstead, 1773).

El hueso » los hematies acumulan cinc. Los
ecstudioes etectuados en ratas indican que los almacenamientos
corporales de cinc no son ficilmente movilizados, de ahl que
exista una dependencia anormal de un aporte exdgeno ¥ regular
del elementc, en particular durante 1lbs perfodos de

crecimiento.




2.2.3.ELIMINACION

Aprox imadamente el 104 del cinc total
administrado se elimina através del jugo pancredtico durante
los primeros dias. Los estudios de balance del cinc no son
indicadores validos del metabolismo del elemento, ra que la
excreccién del cinc se produce casi totalmente por via
intestinal ¢ por heces.se excretan 1-2 mg/dia). @Ademds, los

datos indicadores de¢ una alta absorcién pueden tambien ser

interpretados como indicadores de una baja excreccion, ¥

viceversa ( Sandstead, 1%73).

Se ha demostrado experimentalmente que cuando
una dieta aportaba altas cantidades de proteina el cinc era
ligera, pero significativamente incrementado en orina ¢ en
hombre adulto), por 1o que la absorcion mineral aparente ¥
21 balance se madificaban ¢ Mahalko et al., 1983).

En condicicnee normales, el cinc no varia
apreciablemente =& causa del contenidc de la dieta,
pero en condiciones patolégicas, como en los ectados de
nefrosis., cirrosis hepatica postalcohtlica, porfiria
hepatica, albuminuria, inanicién total e hipertension,
aumenta la excreccién urinaria de cinc ¢ Underwcod, 1%77). En
casos de deficiencia de cinc las concentraciones urinarias de
cinc disminuyen a ©.1-8,15 mg de cinc/dia ( Sandstead, 1778).

Las zecreciones pancreaticas b biliares
contienen cinc. Este complemento de cinc supone parte del

cinc fecal endégenc { Methfessel y Spencer, 1%74).

El cinc se elimina principalmente através de las




gsecreciones pancreaticas y gastrointestinales. La orina
contiene alrededor de 8.5 mg/dia, cantidad aparentemente
independiente de 1a ingesta ¥ del volumen de orina.El cinc
urinario pasa a través de los glomérulos renales ¥ una
vez filtrado, se excreta principalmente unido a amino&cidos
y a porfirinas (Tasman-Jones et al, 1978),
S6lo pequefas cantidades son secretadas a la bilis, ciego ¥
colon. La capacidad de excrecién de cinc en rifiones normales
es limitada, quizéds a caucsa de 1a unién de éste a la alblmina
sérica (Li y Vallee, 1787),

En climags calurcscos se pueden eliminar por
diaforesis cantidades <cignificantes de cinc, I1legandose a
perder 2 mg © mas de cinc por dia ( Prasad et al., 1943b ).
Otras rutas secundarias de eliminacién son pelc, detritos
dérmicos, menstruacién, semen, fluido prostatico »v leche (Li

y Vallee, 1987).
2.3.BI0QUIMICA DEL CINC

2.3.1.Metaloenzimas del cinc.

Decsde aque el cinc ze constiturd como elemento
esencial de la dieta, la funcicon melecular mas ampliamente
aceptada para este metal ha sido como constiturente de wuna
gran variedad de <istemas metaloenzimaticos. Se ha demostrado
que el cinc es un componente funcionalmente esencial de mas
de 280 enzimas diferentes ( Vallee y Galdes, 1984), Se ha
identificado, por lo menos, una metalocenzima del cinc en cada
una de las seis categorias mayores de =e=nzimas, clasificadas

de acuerdo a su funcioén: oxidoreductasa, transferasa,




hidrolasa, liasa, isomerasa y ligasa. Este metal da integridad
estructural a la pr&tefna v/ 0 participa

directamente en la reaccidn, sjtudndose en el centro
catalitico. Estas enzimas son particularmente relevantes
porque forman parte de funciones bicquimicas clave <(Li ¥
Vallee, 1987) . Ejemplos de enzimas cinc-dependientes son las
DNA ¥y RNA nucleotidotransferasas, l; fosfatasa alcalina » la
anhidrasa carbénica ¢ Dixeon ¥ Webb, 197%)., Las funciones
aparentemente divergentes del cinc como nutriente,
particularmente para el crecimiento del tejido, formacidn
de! hueso, integridad de la piel, inmunidad »r defensa
generalizada, se atribuven a los metaloenzimas de! Cinc
asociados & tac funcicnes ¢ Chesters » Will, 1%73). Estos
enzimas aportan  la mayor i a de los
ligandos a los cuales se une el cinc en las células., Sin
embargo, no ha sido claramente definida la variacion exacta
de =estas asociaciones en funcidén del nivel de cinc. Las
afinidades de unic¢n del cinc varian; de =ste modo, durante la
administracitn de pequefas cantidades de cinc en la dieta el
cinc  cer&a retenido en los sitios que posean metaloproteinas
de mayor afinidad, mientras que en lugares donde existan
otros ligandos el cinc puede ser transladado » utilizado para
satisfacer otras necesidades celulares. Un ligando perdera
cinc dependiendo de la geometria de los lugares de unidn
acupados por los atomos de nitrogeno, oxrgeno vy azufre {(Li ¥
Yallee, 1787).Foth » Kirchgessner {1?8@) encontrarcn en suero
de rata una disminucién de la tosfatasa alcalina del 254,

decspués de does dias de reduccién del cine dietetico. La
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superior a«la descrita para las metaloproteinas.

Scrutton et al.(1971) determinaron el contenido
en cinc de la RNA- polimerasa DNA- dependiente £ 2
atomogramos de cinc/meol de enzima) procedente de E.coli, ¥
Slater et al. (1971) dedujeron que 1a DNA- pol imerasa
contenia de 2-4 atomo-gramo de cinc por mol de enzima, segun
la especie. Se ha demostrado ( Lieberman ¥ Ove; 19623 Terhune
y Sandstead, 1972) que los organismos deficientes en cinc
muestran una sintesis de ac. nucleicos irregular.

Wu ¥ Wu (1987) revisaron las funciones del cinc
afirmando que este elemento es critico para la replicacion,
transcripcion (la transcriptasa inversa posee cinc, =egun
Auld et al., 1974) y translacién., La deprivacitn de cinc &n
organismos eucariotas altera la estructura del DNA vy de las
RN&-pol imerasas, asfi como también a otras proteinas
regul adoras como las histonas, Qque Jjuegan un papel muy
importante en la expresion genetica ¢ estudios realizados en
E. gracilis).

Recientes descubrimientos realizados por Castro
(1987) establecieron los efectos de nutrientes especlificos
como el cinc, magnresic, etc, sobre la metafacse Crocmosomica,
revelando - que sus deficiencias influyen mucho sobre 1a
estructura cromostmica, causandole fragilidad e incluso
ruptura. El estado nutriciconal interfiere con la estructura
de la cromatina » con la expresidén genética,

fAsi, Falchuk et al. (177&) determinaron gue las
pol imerasas de DNA y RNA de los microorganismos eucariotas v

procariotas son metaloenzimas del cinc, » €s posible que csea
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aplicable a mamiferos, ya que los rasgos prominentes de la
deficiencia de cinc son las alteraciones en el crecimienta,
en la sintesis proteica ¥ en el metabolismo del DN& » el RNA,

El cinc &g esencial para la sintesics proteica ¥
para la sintesis de scido nucieizo , asi como para procesos
del desarrolle, divizién 1y diferenciacién celular.El cinc
tambien es necesario para la sintesis de polirribosomas,
hecho demostrado por Weser et al.{1%708) ¥ forma parte  del
factor | de elongacién de la ntesis proteica.en higado de
rata (.catalizando la unién de aminoacil=- tRNA a los riboso~-
mas) .

Se ha demostrado gque el cinc interviene en
procesos neoplasicos, =surgiendo la hipdtesies de gque las
alteraciones producidas en enzimas dependientes del cinc
pueden ser clave @en la fisiopatologia de las leucemias
comprobandose que #n log leucocitos leucémicos existe mayor
contenido en cinc que en los normales, y este hecho podria
facilitar la accién citotexica del agente guelante wutilizade
(1,18 <fenantrolira) <scobre los leucoccitoz leucemicos » no
sobre 1os normales ( Yallee , 1778).

El «cinc, tambien, se¢ ha encontrade en las
moléculas de DNA » de RMNA | Wacker y Vallee, 1959), pudiendo
ayudar al mantenimiento de la estructura, Se ha afirmado la
funcién estabilizadora de membranas celulares » protectora
contra deterioro peroxidativo del elemento cinc.

El cinc también se requiere para la actividad de
la timidin=- cinasa, enzima esencial en la sintesis de DNA ¥

I

en la division celular ( Lieberman et al,,1%83; Duncan




Dreosti, 1976). La reduccion de actividad de este enzima durante
Jna deficiencia en cinc, es uno de los procesos metabdlicos
- mas sensibilizados y rapidoz, pudiendo ser, en ditima lugar,
el responsable de la disminucién del crecimiento, anorexia,

e*c., en sujetos cinc— deficientes (Prasad, 1?7é; Oberleans

%

y Prasad, {974).

En sicstemas experimentales donde es posible
controlar con precision la influencia de nutrientes
espec{ficos como el cinc, se ha visto que el desarrollc ¥
expresion de enfermedades autoinmunes Y las
inmunodeficiencias asociadas con la edad, pueden ser debidas
a restricciones de esos nutrientes. La deficiencia dietética
fy cinc parece ser responsable, a! menos en parte, de

inmunodeficiencias que son regularmente asociadas a canceres

humanos, como los de epidermis en regiones de la cabeza ¥

cueilo ¢ Hansen ¢t al., 1982).

Ademas de los enzimas indicados, el cinc tambien
aumenta las actividades de otras muchas como la
carnosinasa, histidin desaminasa, enol asa,
dinucleotidopirofosfatasa, FEP- carboxilasa, piridoxalcinasa,
etc.¢ Dixon y Webb, 1779).

Tambien se ha cbservado en ¢l cinc un papel activador de la
enzima retineno-reductasa, necesaria para 1a vision

(Underwood, 19717,
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2.4.EL CINC EN LA NUTRICION

2.4.1,.Fuentes alimentarias.

La fuente principal de cinc es la carne, La
leche y sus derivados, asi como los cereales SOn tambien
recursos importantes en la aportacion de este elemento, segln
muestra Spring et al.(197%9),

La disponibilidad del cinc es mayor en alimentos
de origen animal que en lcs de origen vegetal(0‘Dell et al (19727

dependiendo, por tanto, del estatus economico de ia

poblacidn. Se ha demostrado que la administracion ¥y 1a
biodisponibilidad del cinc se ven reducidas en dietas lacto-
ovo~- wegetarianas ( Freeland- Graves et al., 1980; Harland

y Petersc , 1?78). La falta de cinc disponible puede <ser un

factor importante en la patogénesis de la malnutricion

proteica- calorica donde las proteinas vegetales son la unica

fuente proteica ¢ Oberleans ¥ Pracsad, 174%).

Haeflein v Rasmussen 1%77) indicaron que
tambien los pescados ¥ Mar)scos { concretamente laz ostras)
son ricos en cinc. Las nueces tambien se consideran fuente
importante. Los alimentes mas carentes en cinc
son lag frutas ¥ vegetales, ¥, principalmente, el caté, te »
bebidas carbonatadas ( Haeflein ¥ Rasmussen, 19773 Murphy et
)iy 1975Y. 88 kb demostrado que & mayores refinamientos
tratamientos se reduce la cantidad de cinc presente en el

alimento ¢ Hazell, 1%83).




2.4.2.Deficiencia de cinc.
2.4.2.1.Etiologia.

La deficiencia de cinc es un sindrome clinico en
el hombre que ocurre cuando el contenido de la dieta es bajo
o poco disponible, & causa de un error genético hereditario
(Acrodermatitis enterchepatica), o se produce condicionada a
distintos estados patoidgicos del individuo <{(Buxaderas ¥

Farré, 1985).

Como hemos visto, 1la absorcidn del cinc puede

verse impedida por numeroscs factores ¥ componentes

dietéticos, como las cantidades de alimento ingerida ¥
fitatos, la ftibra, el calcio o fésforo que pueda contener 1a
comida, etc. También interacciona con otros minerales, con la
vitamina D, con proteinas ¥ agentes quelantes como
aminoacidos ¥ ac. organicos ¢ Hazell, 1985). Este hecho, asf
como una mala absorcién intestinal, wna nutricifn parenteral
total crénica o una ingesta dietética deficiente, podrian
1levar a Jlargo plazo » en condicicnes fisolbgicas, & una
deficiencia de cinc en el organismo. Van Campen v House (1974)
indicarcn que una causza posible de la deticiencia de cinc es
la depleccién proteica o la ingesta de dietas bajas en
protelnas.

Partiendo de que el cinc es un componente
integral de varios metaloenzimas ¥ de que puede activar a una
gran variedad de enzimas, parece logico afirmar que el
sindrome de la deficiencia de «cinc es debido a una
disminucién en la actividad de loe enzimas que poseen Cinc.

En loe enfermos renales ce ha obeervado la

0




aparicion de deficiencia de cinc por proteinuria ¥ faita de
reabsorciébn tubular., Asi, en pacientes sometidos a dialisis
se produce impotencia (Prasad, 1979).

Tambien, en situaciones en las que se padece
esteatorrea y otros transtornos gastrointestinales, la
presencia de un medio alcalino favorece que el cinc forme
complejos insolubles con grasas ¥ con fosfatos, por lo que
la mala absorcién de grasas produce un aumento en las

pérdidas de cinc por defecacién. En ia inflamacion intestinal

diesminuye el nivel plasmético de cinc, seguramente por

exudacién de grandes cantidaces de complejos proteina= cinc
en el lumen intestinal (Prasad, 1%79).

Tambien <ce ha cobservado &n casos de psoriasis,
que la formacibn masiva de nuevas celulas epiteliales puede
causar deficiencia condicionada de cinc., La piel contiene el
28% del cinc corperal, por lo que la pérdida de gran numero
de células epiteliales aumenta las necesidades corporales de
cinc (Prasad, 1779).

Igualmente, pacientes Qque padecen de dizhetes
mellitus sufren un aumento en las pérdidas de cinc por orina,
diesminuyendo los nivelee de cinc en los islotes de
Langerhans {Gerhard, 1%37).

Las concentraciones zéricas de <cinc estan
disminuidas por debajo de cus valores normales en casos de
infecciones agudas % cronicas, tales como
bronquitis, neumonifa, erisipela » pielonefritis ¢ PeKarek
1972), en infartc de miorardio, en leucemias aguda y cronica

linfdtica y mieldgena ( estc dltimo, relacionado con la

-
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disminucidn en la actividad de la fosfatasa alcalina

leucocitaria), asf como en 1a enfermedad de HodkKing.

Otro fe.tor gque influye en el me tabol i smo

del cinc es el alcocholismo. Asi, Mc.Clain ¥ Su (19832,
demostraron que una ingesta excesiva de alcohol altera la
absorcién del cinc y aumenta su excrecién por via urinaria,
pudiendo, por consiguiente, causar deficiencia en dicho
elemento. Das et al.(1784) observaron que el aclaramiento de
alcohol en la sangre se alterab: sn ratas sometidas a una
deficiencia de cinc severa. Esto ¢:td relacionado con la
disminucién de actividad en la alcohol deshidrogenasa
hepdtica ¢ enzima cinc- dependiente?.

Milne =t al.(1%87), durante los ecstudics
realizados a un gQrupo de mv eres postmenopéausicas alcohélicas
de S0- 63 ..ijos, obserwvaro. tus el cinc ¥ la actividad de los
enzimae del cinc en tejidos, pueden ser dieminuidos antes de
observarse cambios en los niveles circulantes del metal. Los
indices funcionales de la bioquimica del «cinc, como el
metabol ismo de! etanol, pueden ser indicadores mae sencsibles
de los niveles de cinc en el organismo, que el propic cinc
circulante,

Flvnn =t al., (1981) dedujercn la existencia de
una relacién inverza entre la concentracién del cinc
plasmatico maternal » la expresién del sindrome alcohdlico
fetal (FAS) en humancs.

Assadi ¥ Ziai (1986) encontraron bajos niveles
plasmiaticos de cinc e hipercincuria en nimos afectados de

dicho sindrome. Tambien e cabe que una deficiencia de cinc
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¢n la madre puede causar un dosarrqllo anormal en el nifio

(Keen ¥y Hurler, 1987).- Debido a las caracteristicas
gimilares entre el FAS ¥ la teratogenicidad causada por la
deficiencia de cinc, se ha sugerido que un mecanismo esencial
de! FAS es una deficiencia de cinc fetal etanol- inducida
(2idenberg=- Cherr et al., 1988a; Cavdar, 1983).

Zidenberg-Cherr (1988b) han confirmado la
hipbtesis de que la coneumicién de etanol durante la
gestacion produce una alteracion en la transferencia materno-
fetal del cinc ( estudios realizados en ratas en el 14 dia
de la gestacicén).

La cirrosics hepé&tica cursa con una alteracion en
el metabolismo del cinc, presentandose un contenido bajo de
cinc sérico y hepatico e hipercincuria. EIl alcohol también
produce hipercincuria por €i mismo por efecto directc <obre
los tdbulos renales. Se considera que algunas de las
manifestaciones clinicas que se presentan en esta enfermedad,
pueden estar relaciciadas con un gfecto secundario de la
deficiencia de cinc (Prasad, 177%; Sandstead et al., 1979).

La acrodermatitic enterchepatica desemboca
también en una deficiencia marcada de cinc, »a e
produce como consecuencia de un cindrome de mala absorcién
del cinc, ciendo hereditario » de caracter recesivo auvtostmico
( Lombeck et al.,1974).La terapia consiste en la
administracion de di-iodohidroxiguinolona, que compleja al
cinc ¥ lo hace disponible para absorberce (Stamp, 1978) .

También se producen deficiencias cono

consecuencia de vna nutricibn parenteral cronica, asi como en
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enfermos postquirdrgicos, ' que facilmente desarrollan

deficiencia, alterédndoseles la cicatrizacion de heridas

(Li ¥ Vallee, 1987); en situaciones de anemias hemoliticas

crénicas, en las que  se produce una hipercincuria por
remolisis © defecto en la reabsorcion tubular de cinc
( relacionado con la anemia perniciosa ( Prasad et

al.,1975); en casos de artritis reumatoide ; en enfermedades
que cursen con inflamacién intestinal § con el empleo de
contraceptivos ; durante el embarazo . Esta deficiencia puede
ser tambien provocada por launién del cinc a agentes
quelantes como la penicilamina ¥ la histidina (Pracsad, 1979).

Se ha observado un rapido comienzo de los sintomas
cuando el animal experimental recibe una dieta deficiente en cinc,
y uha rapida recuperacicén al reponer dicho elemento.

2.4.2.2.Efectos.

La deficiencia de cinc ha sido demostrada en
ratones, ratas, cerdos, cobayas, péajarcs, ovejas, monos,
vacas, cabras, asi como en hombre ¢ Underwoed, 17712, Los
cintomas mas caracteristicos de este sindrome son una pérdida
del apetito, wun retardo o cese del crecimiento, lesiones en
la piel r apéndices cutsneos, ¢ irregularidades en el
decarrollo ¥ funcién del aparato reproductor.

El retardo de! crecimiento es un signo inicial
de la deficiencia de cinc, » ha sido obgservado en estudios
con especies animales variadas, incluyendo &1 hombre
(Sandstead, 1973). La sintesis del DNA se inhibe < Chesters,
1974), v la actividad de la timidin- cinasa, que es necesaria

principalmente para la polimerizacion del DNA Yy la
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divieién celular, es alterada con la deficiencia de cinc
(Oberleans ¥y Prasad, 1949).

Adicionalm te, la fosfatasa alcalina
(Kirchgessner et al., 1978) pierde actividad, », al ser un
elemento eszencial en el crecimiento del esqueleto, influye
igualmente en el retardo del crecimiento, como tambien se
ejerce un efecto negative como consecuencia de dicha
deficiencia, <cobre el sentido del guste, incidiendo, por
tanto, en el apetito, produciendose anorexia e hipogeusia.
Todo esto ha =ido experimentalmente demcostrado en hombre
( Hambigde et al., 1972; Atkin- Thor et al., 1978).

Henkin et al. <1975) identificé una proteina que
contiene cinc en la saliva procedente de la parédtida, que
puede tener una funcidén en el crecimiento ¥ nutricidn de las
papilas qustativas ¥/0 las de la mucocsa oral.

En ratas deficientés en cinc se ha demostrado

una hipoplasia de las glandulas de ceocagulacidn » prostatica,

asi como hipospermia en las vesiculas seminales,

hiperuricemisa, hiperqueratinizacitn de la epidermis ¥
paraqueratosie de esbfago <(Li » Vallee, i?87), ecto daltimeo
relacionado <con un metaboliemo anormal del azufre » del
mucopol isacarido . Tambien se ha visto la aparicion de
mal formaciones congénitas ¢ Hurley » Mutch, 1%73).

La deficiencia de cinc .compafada con la de
calcio incrementa, mediante la resorcion dsea, la
disponibilidad de las reservas ecsqueléticas de cinc que no <e
movilizan con facilidad ¢ Li y Yallee, {%87).

En hombre, se ha demostrado que la deficiencia




deficiente ¥y otro de ingesta limi tsJa, para prevenir una

reduccién severa en la ingesta de comida ¥ la pérdida de peso

consiguiente , demostraron que, teniendo en cuenta que la

disminucion de ingesta de alimento en las ratas deficientes
se producia s6lo durante la 4 semana, la reduccién en el
HDL-colesterol en las ratas cinc- deficientes no estaba
asociado con la disminucién de ingesta y que el nivel de
HDL- colesterol estaba estrechamente relacionado con el nivel
sérico de cinc. Las disminuciones en el colesterol cérico
total ¥ en el HDL- colestercl en las ratas deficientes se
observaron claramente a la 2* gemana, Mmientras que los
nivelese de colesterol en suerc » de HOL no se afectaron en
las ratas alimentadas de forma limitada a la 2 ¥ 4° zemana,

Estoe mismos investigadores (1%87) confirmaron
. o0s hechos con datcz obtenidos de ratas deficientes en cinc
, ratas de ingesta limitada, con ratas controles al imentadas
wad libitum", mostrindose alteraciones significativas en 1a
composicién lipfdica » apol ipoproteica de HDL causadas por Ta
deficiencia de cinc, » no deducibles de la baja ingesta de
comida.

Asi. en 1788 demostraron que con la deficiencia
de cinc se producfan descensos marcados en los
conteni dJos de apolipoproteinas E ¥ C de la HOL, » aumentaba
en fLapo) A- 1.No se observaron aberracicnes morfalégicas
aparentes en las particulas de HOL, perc los cambios
anteriores pueden influir significativamente en el transporte
y metabolismo del colesterol, ¥ podria ser la explicacion de

la alteracion producida en la homeostasis del colestercol con
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ja deficiencia de cinc.

En lo referente al hueso, Soares et al. (1987
intentaron determinar una posible relacion entre el nivel
dietético de cinc y el valor de turnover de hueso. Los
resul tados mostraron que la forma de vitamina D3 afectaba 1la
tomid de cinc por el fémur. Las concentraciones de cinc del
hueso fueron consistentemente mayores cuando la fuente del
esteroide de vitamina D3 fué la 1,25(0H)203 en vez del
colecalciferol, E! nivel alte, pero no téxico, de cinc
dietético puede ser un factor adicional que realce Jla
pérdida de huesc cuando la ingesta de calcio es baja., EI
metabolito la vitamina D3, el 1, 25¢OH)203, tuvo un efecto
inhibitorio marcado csobre la rescrcion oOsea ¥ parece
aumentar la acumulacién de cinc » calcio en hueso de ratas
hembras adul tas jovenes.

Se tienen datos disponibles que indican que
existe un incremento progresivo en la concentracion de cinc
bseo con la edad ( Aitken, 1978) ¥ que la sintesis de la
matriz de colagenoc del teJ@do esqueletico depende del
mantenimiento de un nivel adecuadoe de «cinc dietetico
(Halsted et al., 1974>, Calhoun et al. <1974) v famaguch i
({1981) observaron deformaciones Gseas en ratas jévenes cinc-
deficientes.

Algunos investigadores han observado Qque la
movilizacién del <cinc en el huesc puede pasar =2 ser

disponible para el metabolismo general (Hurley » Swenerton,

1971; Brown et al., 1978), mientras otros autores han indicado

que el cinc 6seo mencionado no era suficiente para gatisfacer
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las demandas metabdlicas durante la deficiencia de cinc en
las ratags ¢ Hurley ¥ Swenerton, 1971; Murray et al., 1981),
Tambien es bien sabido que el calcio ¥ el cinc
son antagonistas, demostrandcse que durante la deficiencia de
calcio hablfa aumentado la deposicidén de cinc en el hueso
( Halstead et al., 1974), aunque otros, sin embargo, afirmarcn
que en deficiencia de cinc no existia resorcibn GOsea en
animales normales o deficientes en calcio ¢ Murray et

al.,1981).

3s

“demas, despues de una fractura se ha observado

una disminucion significativa en la concentracion de cinc

(Milachowski et al,, 198@8) ¥ no habia cambios en los niveles
céricos de cinc. Sin embargo, otros autores informan

( Orhy et al., 198@), que el tejido esquelético de
ratas alimentadas con dietas bajas en cinc ¥ acidos grasos
esenciales <ce desmineralizaba, mientras que en las ratas
alimentadas con una dieta deficiente en cada uno de esos
nutrientes +ué parciaimente mineralizado, <cugiriendose
papel scbre la calcificacién &#n ambos. Por tanto,

clara la importancia que tiene la deposicitn del cinc en
hueso sobre el metaboliemo del tejidc esquelético,

Segun Wada » King ©198é8>, durante un pericdo en

el que se administraban bajas cantidades de cinc a Jjovenes,
se observo que la tiroxina libre (T4 disminufia

significativamente.
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Se ha wvisto que existe una relacién entre el
cinc ¥ la insulina, el glucagdn, la corticotropina, etc.

Parece que el cinc es necesaric para la estercidogénesis
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composicion dietética, disminurendo la ingesta energética,
que estard asociada con una ingesta tambien reducida de otros
macro y micronutrientes (menores a los recomendados para el

cincl.
La absorcitn del cinc en humance, empleando

isébtopos, es menos eficiente en la vejez que’ en los
individuos jovenes ( Aamodt et al., 1%8!; Turnlund et al.,
17284) ., Experiencias in wvitro han demostrado que los
$ibroblastos humanos ¢ Sugarman » Munro, 1988) ¥ los
adipocitos de ratas ( Sugarman » Munro, 1%88) tienen menor
facilidad para acumular cinc conforme avanza la edad.

Una ingesta marginal combinada con una absorcibn
y acumulacién celular reducidas, sumadc ademias a un estado
esencial de enfermedad, pueden ser suficientes para
desencadenar una deficiencia secundaria de cinc en las
personas de edad avanzada ¢ Bunker et al., 1987).

Esta claro que la deficiencia de <cinc altera
marcadamente la inmu.:‘ad celular ¢ Fraker et al., 19773
“llen et al., 1%81). 35in embargo no estd bien definida la
relacién entre una deficiencia moderada de «cinc ¥ la
immunidad celular. ODOuchateau et 1. <1781) » Wagner et al.
(1983) informaron csobre Jlos efectos beneficicsos de la
suplementacién del cinc scbre la inmunidad celular en
personas de edad avanzada, peroc, en estos estudios, 1a
informacién acerca de la nutricién del cinc e limitaban a
medidas de cinc dietético, plasmatico » de pelo ¢ Wagner et
2l .,1983) o no estaba descrito ¢ Duchateau et al., 19812,

&llen et ai. “1985) han encontradeo que los bajos




niveles de cinc sérico ¥ una alta excrecion de cinc urinario

en pacientes con cancer de pulmén estaban asociados de forma

significativa con una depresién en la respuesta de la
fi tohemagiutinina de la célula T, Esta respuesta se
normal izaba después de & semanas de suplemento dé cinc oral.,
Sin embargo, no estd claro si este resultado era debido a la
correccién de una deficiencia de cinc suave o era un efecto
farmacolégico inmuncestimulante producido por las altas dosis
de cinc, ¥y si los resultados serfan comparables en ausencia
de cancer de pulmon.

Bogden et al., <(1987) dedujeron, mediante
estudios realizados a 100 individuos de edad avanzada, que
los bajos niveles de cinc dietético, » posiblemente bajos
niveles en celulas mononucleares ¥ leucoci tos
pol imorfonucleares, deprimian la DDH ¥ las respuestas
mi tégenas, ¥y se encontrd que existian relaciones
importantes entre la concentracidn de cinc
plasmatico » celular, ¥ las funciones inmunes, suqQiriendo la
posibilidad de que la suplementacitn de cinc puede estimular
las funcicnes inmunes en individuos de edad avanzada.

2.4.3.Requerimientos.

En (974 la Academia Naciconal de las ciencias
publicd por primera vez las pautas dietéticas . recomendadss
(RDA) para el cinc, Dicha recomendacién se basé en datos
recogidos sobre el radicisétopo » balance del cinc. Estos
datos demostraron que el turncver del metal era & mgsdia
aproximadamente para adul tos, Las pérdidas diarias

obligatorias a partir de una ingesta d'etaria s€in cinc fueron
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de 2mg/dia. Partiendo de que el 48% del cinc dietético es
biolégicamente disponible, 1la ingesta de cinc recomendada
nara adultos estarfa sobre los S-i15mg/dia.

Asi, los requerimientos de cinc, segun ¢l "Food
and Nutrition Board" (1974} son de 15 mg/dia para hombre ¥y

mujer adultos ; 20 mg/dia en mujeres embarazadas ; 235 medila

en mujeres lactantes ; 10 mg/dia a los 18 anos de edad ;

3 mg/dia en los primeros & meses de vida, ¥ 5 mg/dia a los

-

menores de un aho.

Existen variaciones considerables en la
absorcién v utilizacion del cinc dietaric de un individuo a
otro, tanto debido a su estado de salud general como a -una
enfermedad especifica, asi como tambien a ‘los componentes
dietéticos que alteran la absorcion del cinc., #demas, la
afirmacién de que el 48% del cinc dietetico ingerido sea
absorbido es arbitraria, por lo que el valor de 1Smg-/dia de
RDA no puede ser aplicable a ‘todas las condiciones
dietéticas.

Para una buena evaluacitn de los regquerimientos
diarios de cinc es necesario un estudio del balance a largd
plazo. Asi, =e demostro, mediante la administracion de 7
ments diarios a 5 voluntarics masculinos en diversos estados
de salud, que, através de una selieccibn cuidadosa de
alimentos es posible tener una dieta wvariada con bajos
niveles de cinc ¥y, por tanto, causar a largo plazo wuna
deficiencia de dicho elemento ¢ Rabbani et al.,1787).

En 1974 no se realizaron recomendaciones &n Cinc

atendiendo & las personas de edad avanzada, asi como tampoco
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lo hizo la Academia Nacional de las Ciencias en 1988, Sin
embargo, fueron Reis et al.(1988) quienes estudiaron el
metabol ismo del cinc en ratén hembra adulto variando la edad
Y el estado reproductivo. S¢ realizaron inyecciones
intraperitoneales del isotopo y se midieron los turnover del
cuerpo total y de los tejidos. La vida media bicldgica del
Z2n en cuerpo enterc para hembras prefadas fué del 1294
respecto a las no prefadas » no lactantes de edad similar. De
forma contraria, la vida media del cinc fué menor para las
lactantes ¥y para las de edad avanzada que para lags premadas
,1as no prefradas ¥ las no lactantes. La retencién de Zn fué
generalmente menor en todos los tejidos de lactantes
prefiadas que en el resto, exceoto en cerebro ¥ tibia. En las
hembras de edad avanzada la actividad especifica a los 20
dias después de la inyeccidn no difirico de la de las no
preffadas » no lactantes para ningon tejido, excepto el hueso.
Mientras la actividad ecspecifica de la tibia aumentd durante
la prefiez v la lactancia, fué menor en las de edad avanzada
que en las no preffadas » no lactantes. El incremento del
contenido en cinc del odrgano resulté de cambics en  la
concentracién de cinc »-C

en la masa del organc, que e baso en una mayor ingesta de
alimento. Ademas, la mayor ingesta en estos grupos que en las
hembrae adultas jévenes contribuyée a1 mavor turnover de Zn
tisular. Las diferenciae en las concentraciones de Cu, Ca ¥
Ma tambien cse observaron para algunos tejidos: T

cignificancia de estas diferencias y su relacion con el

metaboliesmo del cinc no estan claras.
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2.4.9.Toxicidad.

A pesar de que ¢l cinc es relativamente atoéxico
en comparacién con el cobre, plomo, mercurio y arsénico,
puede causar toxicidad por dos camiros @

-Per inhalacién de gases de oxido de cinc en
elevadas concentracicnes f(instalaciones industriales,etc)
causando un proceso agudo de corta duracicén caracterizado por
escalofrios, +fiebre, tos, salivacidn, cefaleas, leucocitosis
e infiltrados pulmonares. La exposicion constante causa
tolerancia, pero la intermitente causa recidiva de la
enfermedad.

-Por ingestion del cinc, causando un
envenenamiento que puede deberse = la ingesta de alimentos
que han sido almacenados en depodsitos galvanizados. Los
signos ¥ <efntomas de toxicidad son nauseas, vyémi tos,
calambres abdominales, diarrea » fiebre. En animales de
experimentacién, la alimentacién con dosis masivas de cinc
causa anemia, retrascs del crecimiente », ewventualmente, la
muerte (Li » Vallee, 1787),

Se ha wvisto el importante papel que juega la
metalotionina en detoxificacidn de metales pesados, como el

cinc ¢ Durham » Palmiter,1981: Karin, 1983). La sintecics de

esta proteina esta inducida por el cinc, ademas de otras

sustancias.

Mc.Cormic (1984) sugirit& que la respuesta del
higado » péancreas a: cinc en pollos, depende de la ruta de
administracion del metal.

Fleet et al . (1988) demostraron, mediante
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estudios con pollos, que la acumulacion de metalotionina por
el tejido esta marcadamente influida por .la ruta de
admnistracién del cinc. La administracion intraperitoneal de

cinc produio una mayor acumulacidén de metalotionina hepatica
‘en relacién a la metaloticnina pancreatical que la
administracién intravenosa u oral,. Esto demuestra la
importancia de la ruta de administracién del cinc sobre el

papel de la metalotionina en la homeostasis de dicho metal.

2.5.RELACION CINC-MAGNESIO

El primer informe exiztente sobre el etecto de
deficiencia de magnesio <cobre el metabolismo dei <cinc es
decscrito por Hurley et al. (1%74), que estudiaron la posible
interaccién del Mg con otros elementos minerales, como el
cinc, en tejidos maternos ¥ fetales de ratas alimentadas con
una dieta deficiente en Mg ¢ 2,5 mg/10@ g dieta) durante la
gestacibn, comparandc les resultades frente a dos grupos
experimentales de animales alimentados con dietas no carentes
en Mg: una dieta control purificada ¢ 3@ mg Mg 168 o dieta),
y una dieta "stock" control ¢ ZZ mg Mg/lO@ g dieta)., Un
interesante & inesperado resultado fue el bajo contenido en
cinc de los fetoe procedentes de los grupos deficientes en Mg

(Tabla 1). La deficiencia de Zn mostrd producir extencas

mal formacicones congénitas en ratas ( Hurle» » Swenerton,

1988), pudiéndose especular lx idea de que las malformacicones
encontradas en fetos procedentes de ratas deficientes en Mg
podr{an deberse, en dltimo término, = un suplementc limitado

de cinc., El nivel de cinc dz! plasma maternc, sin embargo, no

46




dieminuyé por la deficiencia de Mg. Quizas e! bajo nivel de
cinc fetal observado anteriormente ¢e debi® a una
transferencia anorma! de c¢'cho elemento através de Ja

placenta.

Dancis et al, (1971) observaron que la placenta
de ratas deficientes en Mg contenila sobre dos veces mas
calcio que la normal; ec posible gque tal calcificacién
pudiera interferir con los procesos de transporte
placentario.

Iabla 1

Dieta Fetos(n Mg Zn
mg/feto mgrgceniza a-feto mosgeceniza

stock
contrel .74 11.44 16%.0 1.33

control
purif,
(46mgMg/ 1080 q)

Mg-defic.
{SmgMg/106g) 1@

Mg-defic.
(2.5mgMg/10eg) 7

Mg-csuplem,
(208mgMg/ 186g) 3

For cotra parte, Erdman
investigaron el efecto de un excesoc dJde Mg sobre la

bicodisponibilidad del 2Zn ¥, mediante la técnica de digesticn

in vitro, demostraron que = Mg,'asr como el Ca, reducian la

solubilidad del Zn en presencia de titato,
Tambien se ha cbservade ( Mo cilavie et al.,, 1975

-

Forbes et al., 1984) que en ausencia de fitato, el 2n ds ta
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tibia disminuia en ratas que recibfan un nivel elevauo de Ca,
sugiriéndose la idea de que e! Ca por si mismo reduce la
disponibilidad del 2n para la deposicion en hueso. Una
adicion de +fitato deprimia el contenido de Zn de huesoc a

todos los niveles de Ca, indicando que l1a deposicion de Zn en

hueso e€ un criterio mas sensible de la biodisponibilidad del

2n de lo que lo es la ganancia de peso. Esto se dedujo de un
estudio realizado con ratas jévenes alimentadas con dietas
que contenfan 12 mg Zn/Ka, ¥ niveles variados de fitato
sédico, por periaodos de Zi dias ‘alimentadas "ad libitum"). En
la experiencia | los niveles de Ca eran : 2.3, a.5, 6.8 » 14
¥y la proporcion molar fitato:d variaba entre @ » S@. En
la experiencia 2 el Ca se mantuveo 21 .3 X ¥
Mg fueron : 0.87, @.22 v 8.37 % , » la proporcion mol ar
fitato:Zn #ué de 0.10, 28 y 30 a cada nivel de Mg. El mejor
criterio de respuesta fué el aumento de peso corporal y la
acumulacion de 2n en la tibia. La ganancia de peso no c<e
modifico a distintos niveles de Ca en ausencia de
fitato © a niveles de .2 X, mientras que aumentando el
fitato o] el Ca en presencia de fitato disminuyo
progresivamente. Las adicicones de Mg ¥ fitato no afectaron a
la ganancia de peso. El nivel de Zn de la tibia tendia a
bajar & causa del Mg y fitato, perc estos efectos eran

significativos a los mayores niveleg de éstos combinados.




3.- MATERIAL. Y METODOS
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3.MATERIAL Y METODOS

3.1.Disermo experimental.

Para estudiar la evolucibn de la deficiencia de
Mg en la rata, hemos partido de 120 ratas de la raza Wistar,
con un peso comprendido entre 180 » 200 gramos, a las que se
les suministré una dieta semisintética deficiente en Mg
(tablal) durante 198 semanas.
Desde ¢! comienzo del periodo experimental =e

$yeron sacrificando 10 rataz, S machos y 5 hembras, cada 7

dias, obteniendose a partir de ellas muestras de =zangre,

visceras Yy tejidos desde la primera experiencia, e&n la que
las ratag llevaban una semana de deficiencia, hasta la
bltima, en la que llevaban 1@ semanas.

Se llewé a cabo una experiencia control con 1@
animales ¢S machos » 5 hembras) 2 los que se les suministro
una dieta no deficiente en Mg (tabla 20.

Se siguit el siguiente disefio experimental:
Experiencia K: Lote control constituido por 180 ratas raza

Wistar ] machos ¥ S hembr ag)
sacrificadas a loe 19 dias de habérseles
suminicstrado una dieta control.
Experiencia A 1@ ratas (S machos ¥ S hembras) sacrificadas
a los 7 dias de la deficiencia en Mg.
Experiencia 180 ratzs S machos ¥ S hembras) sacrificadas
a los 14 dias de la deficiencia en Mg.

Experiencia C 10 ratas (S5 machos » S hembras) sacrificadas

a los 21 dias de la deficiencia en Mg.




Experiencia 10 ratas (5 machos ¥ S5 hembras? sacrificadas
a los 28 dias de la deficiencia en Mg,
Experiencia E 8 ratas (3 machos ¥ 5 hembras) sacritficadas
a los 35 dias cde la deficiencia en Mg.
Experiencia ratas (4 machos ¥ 5 hembras) sacrijficacdas
los 42 dfas de la deficiencia en Mg,
Experiencia r.tas (4 machos ¥ S hembras) sacrificadas
los 49 dias de la deficiencia en Mg.
Experiencia ratas (4 machos ¥ 4 hembras) sacrificadas
a los Sé dias de la deficiencia en Mg.
Experiencia 9 ratas (4 machos » 5 hembras) sacrificadas
a loe &3 dias de la deficiencia en Mg.
Experiencia 11 ratas (4 machos » 7 hembras) zacriticadas
2 los 70 dias de deficiencia en Mg. :
En todas las experiencias ¢ han wutilizado
grupos de 10 animales, excepto en la exper srncia J
en donde se parti® de 20 animales. El nUmero final de
ratac disminuy® como consecuencia de la mortalidad, quedando
reflejado en la tabla anterior.
ze alojan en Jjaulas individuales 1@
dfas antes de ser sacrificadas,
Las jaulas estan situadas en habitacién aireada
¥ termorregulada (21°C)> con fotoperiodo controlado de 12h.
En los 3 primercs dfias s¢ rcetende que la rata
se adapte al medio. En los 7 dias siguientes zson recogidas
1a orina ¥ las heces para un posterior an&lisis,

controlandose la ingesta » el pesoc. Al séptimo dia se

sacrifican los animales por decapitacion, desangrandcse en su
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CRONOLOGIA
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totalidad. E1 volumen de sangre obtenido se centrifuga y el
plasma se¢ conserva congelado (-30° C) hasta someterio a
posteriores analisis.

Previamente se recoge en crisoles una alicuota

de sangre para analisis del mineral en sangre total,

Posteriormente <o separan rifiones, los dos +émur » los dos

misculos Longissimus deorsi, congel andose en nitrégeno

llqdido.
3.2.Dietas utilizadas.

Los animales ingieren "ad libi tum" agua
bidestilada » una dieta semicsintética que, dependiendo de =i
es lote control o experimental, la composicidén es la
siguiente:

FProteina..

Graga.eeee

C.Mineral.

C.Mitamini

Fibra.....

AZUCar ...

AIMIdON . ceesnvserr o

Colina: 2 o/ Kg dieta




p

*# E corrector mineral utilizado tiene la

siguiente composicion:

Tabla 1 Tabla 2
Dieta control (g’ Dieta experimental (Q)
I emmmasenases RiBZEY . emswases 0.021
i $04Cu.SH20 - 2,478 = rmeesasens 2.472
: A FNa  ====m=———-c 0.243 —emmm—mm- p.243
S04Fe .7H20 ks 12.904 = seseomwes 17.904
Gl =esamseam Mgl Fesmssses ?8.830
CAMYg & ~swesseas 74,778

S04Mg.7H20 —===  229.000

POAHCE  ~—=c===== a80. 000 = ————tem=on &84
FEBAM2K = —===s=ss 820.000 | ~=scsee== 8260
CUgLa = sme=sesss 19000 ,806 2 ----==--- laee
;_ CO3Zn  —mmmmETTT T e e i 7.8
;} GOEHK (. mmeemaaes 418,330 c====s=e= 410,343
CrD4Na2 - ==—-—=s— g.llol  wesmss=sos @.119
Ze03NaZ.SHZO i 0. 0443 SSss—deee 9,0442
PO4HZ2Na . 2HZ0 == 2574.45808  sems=—==o 294.4506@
$04Mn ., H20  --==-—- Qo QP gg o o=mms e 4.4772
#% E1 corrector vitaminico utilizado tiene la

composicién siguiente:

Gramos
GEM= d@ TlEaming = @ =watessomsmm s 8.6
RiBaflaving = = SesssssssepessSoanse 8.6
ClH= de Piridotinag ===ssscmcaatmarser 6.7




Gramos ul
Pantotenato c4lcicCOivissreicssnstavenennsalaed
BEFEIEOD o iv i sinms s bnssus b nenBel
MicatinmumvBes it snsagnavnaninsneniioenssesrd
BIOCINR s sssscrvaninvivsncssnasnaarseraninnes o2
Cianocobalamina.sssessscsienssnnarssssnssneasa0.001
Vitamina K (Menadiona)..ceeeessnns vee..0.0085
Vitamina A (Acetato de Retinol).vieiviiieronronneeers.4000
Vitamina D3 (Calciferoice)ieieeeesnes csseeses 1000

Vitamina E (Tocoferoles) ivieeiionnss e Se

Sacarosa Bkl ee e

3.3.Indices bioldgicos.

La metédica utilizada =&n 21 calculo

diferentes fndices empleados es la siguiente:

Coeficiente de Digestibilidad Aparente

Las siglas utilizadas en estas foérmulas

indicadas por FAQD ./ OMS (19&84):

I = Ingerido F = Excreccion fecal U = Excreccibn urinaria.
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3.4.Técnicas analiticas.

Los métodos analiticos utilizados son:

a) Materia seca : determinada como la parte de
sustancia que no desaparece al someter la muestra a una

temperatura de 165 ¢ 2°C, hasta que alcance un peso constante.

b)> Protefna bruta : calculada a partir de leos
dos datos obtenidos en la determinacion de nitrogeno por el
método de KJELDAHL y empleo del factor 4,25, Como agente
catalizador se utiliza un comprimido de S gramos de la mezcla
siguiente: 100 partes de sulfato potasico, & partes de

sulfato de cobre y 1| parte de selenio.

c) Materias extractivas al éter : =&
una baterfa de extraccidén con éter etflico ¥y <e analizan
aproximadamente 3 gramos de muestra desecada a baja

temperatura ¥ finamente dividida,

d) Minerales totales : se aobtienen por
calcinacién de | 6 2 gramos de muestra en horno a 45@°C. Si
la calcinaciébn es incompleta, <& humedece el residuc con
solucién de nitrate ambnico © agua oxigenada », tras <su

desecacitn se vuelve a calcinar a 456°C,

e) Materias extractivas libres de nitrbégeno : se
calculan por diferencia entre la suma de 1los contenidos
porcentuales de agua, proteina bruta, materias extractivas al

éter, fibra hruta y minerales, » 100, Esta fraccidn incluve

carbohidratos solubles tales, como el almidén, azucares,

hemicelulosas y pentosanas, junto a otras sustancias de indole
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diversa, tales como 4&cidos organicos, materias
hidrosolubles, etc., presentes =en muy pequefias cantidades.

También contiene cantidades variables de lignina, que, a

diferencia de los otros componentes, carece de valor
nutritivo.

$) Cinc : el cinc de la dieta, heces, crina,

fémur ,Longissimus dorsi, rifién ¥ sangre total, se realiza por

espectrofotometrfia de absorcién atomica, utilizando un
espectrofotémetro PYE UNICAM mod. SP ?8A, a partir de una
muestra adecuada, previamente mineralizada por via seca
(calcinacion a 450° C). El residuo obtenido en la calcinacion
ce extrae con solucién de acido clorhidrico SN ¥ se lleva a
un volumen determinado, fotometrandose comparativamente frente
a una serie de patrones.

El cinc plasmatico se determina igualmente por

espectrofotometria de absorcifn atémica.

3.5.Tratamiento estadistico.

Laoe resultados experimentales cbtenidos =

tratado estadisticanente mediante &l test de la

student,
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4 .RESULTADOS.
4.1.Resultados Analiticos.
4.1.1.Composicién porcentual en sustancia seca
de la dieta control.

Nitrogeno.csveseesssnesassnronns
Proteina(Caseina+SxDL-Metionina)
Grasa (aceite de oliva)
Humedad. .
Cenizas.
Caniosna

Plllllll

M s s ...0.045

;TP «e.8.00854

MIEILIN.*.II -63088

4,1.2.Composicién porcentual sustancia

la dieta deficiente en Mg,

Nitrogeno..ivecoesnones

Proteinalcacseina+3xDL-Me

Grasa (aceite de ©

Humedad...

Cenizas.

Casivies

Piaacros

MG soasos

P £

M.E.L.IN.%,.

extractiva nitrdgeno.
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4.2.Resul tados Experimentales.

4.2.1.Ingesta ¥y cambios ponderales.(Tabla I)

El incremento de peso de los machos
significativamente superior al de las hembras en los animales
control.

Durante las primeras cuatro semanas
experimentales las hembras presentan una ganancia de peso
significativamente inferior al de los machos, desapareciendo
a partir de la quinta semana las diferencias entre sexos,

Desde que 1los animales empiezan a ingerir la
dieta deticiente, el incremento de peso disminuye
significativamente en ambos sexos. Tanto en las hembras como
machos a partir de la quinta semana se produce una pérdida de
pest que se mantiene practicamente en el resto del periodo
experimental.

En las hembras y machos contral la ingesta de
alimento expresada en gramos de sustancia seca es similar.

Decde que los animales comienzan & ingerir a
dieta deticiente en Mg se observan fluctuacicnes en el nivel
de ingesta de los machos. Ep las hembras sin embargo, no se
observan globalmente estas variaciones.

A partir de la quinta semana de suministrar la
dieta experimental <e observa que en ambos cexce disminuye

significativamente los gramos de sustancia seca ingerida.

Hasta ios 56 dias de deficiencia la ingesta en los machos es

superior & las hembras, pero a partir de esa fecha las

diferencias ce invierten.

es

en




TABLA I

INGESTA Y CAMBIOS PONDERALES

Peso inicial Peso final Peso medio /\ pesorsdia S.S.ingerida
g/rata g/rata g/ratasdia

185. 1+4. : . "
.2+6.82 .8+7. 210.5+5. 3. .5€a3 16.0+0.42

.4+3.01b4 214.4+3. 212.4+2. ; .30b2 18.3+0.30bl
.6+4.19 <949, 0 215.5+4, 32 . .48a4 18.8+40.87bl

.8+6.85 .4+3. 187.6+8.27 . .42b2 12. 1+1.24b2
.7+3.28 .0+2.68al 207.3+2.95a1l. A5 .12b2a1 14, 140. 13b4

.5+5.35b3 .3+3.89b3 205.0+4.07b3 5 .66 15.7+1.08
.5+4.20a4b4 248.8+3.05a4b4 241.5+3.52a4b4 . .31a1b3 18.3+40.55a1b3

.4+3.35b4 231.0+2.81b4  229.742.99b4 . .09b4 16.6+0. 12
.1411.3b2 242.2+11.5b2 238.7+11.3b3 . .2%a2b4 18.8+0.51a4p4

.6+3.48 180.6+2.94 182. 1+3.09 . .27b4 10.5+0.52b4
. 146. 16a4 200.0+2.89a3 201.6+2. 19a3 : .22b4 12.540.45a2b4

.6+10.4 179.8+7.6 186.7+8.93 . .38b4 9.3040.27b4
.3+3.26a4 200.4+6. 4a4 207.4+4.3 ; .75b4 12.2+0.81a3b4

.6+4.40 170.0+4.70 171.8+4.5 § .08b4 9.68+0.64b4
.0+2.40a4 203.8+2.21 204.8+1.50a4 .32+40.54b4 11.5+0.64b4

.6+6.60 177.8+9.5 176.7+8.0 : .47b1 10.9+0.86b4
.5+3.51a4b1 224,3+3.9a3 223.4+3.6a3 . . 2B8b4 12.95+0.59b4

.3+10.3 180.8+13.8 193.1+12.0 . .53b4 12.9+0.98b1
.5+12.9 209.3+12.3 215.4+12.5 5 .37b4 .5+0.87b2

J 9208.3+ 6.91 195. 1+ 7.83 200.7+ €.8 : .81b4 .5+0.50b4
6206. 1+12.63 195.0+14.72 200.6+13.7 : 33b4 3.6+1. 15b4

Valores medios + EEM (a) machos vs hembras, (b) test vs control.
1p€0.05, 2p<0.02, 3p<0.01, 4p<0.001.
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4.2.2.Utilizaciobn digestiva ¥ me tabélica
cinc.(Tabla 11).

4.2.2.1.2n Ingerido.

Lag wvariaciones en la ingesta de cinc son
paralelas a 'as modificaciones que experimenta la ingesta de
alimento.

4,.¢.2.2.2n Fecal,

Durante las primer .3 tres semanas de
experiencia, el contenido en heces de cinc sufre cambios
similares & la ingesta del ién, observandose uun descenso
significativo durante la sequnda semana, tanto en machos como
en hembras. A partir de la tercera semana, en ambos sexos,
loe niveies de cinc en heces caomienzan a disminuir alcanzando
significacicén estadfstica a partir de la cuarta » quinta
semana para machos ¥y hembras respectivamente, momento desde
el cual la concentracidn de cinc en heces solo experimenta
leves modificaciones.

4.2.2.3.2n urinario.

La excrecd on urinaria de cinc aumenta
significativamente en la primera semana de experiencia en
ambos sex0s. # partir de la sexta semana se observa un

descenso significativo de éste parametro #n las hembras.

los machos ce cbservan cambios gimilares pero

significativos.

4.2.2.4.2n Absorbido.

En el grupo contrel los macheos presentan
nivel de absorcidén de cinc significativamente superior al

las hembras. En la tercera » cuarta semana para machos

4@

de




cuarta para hembras, se observa un incremento significativo
en los mg. de cinc absorbido. A partir de la cuarta semana de
suministrar la dieta deficiente en Mg a los animales, se
observa una disminucidn significativa en la absorcidon del
catiéon, la cual se mantiene durante el resto del periodo
experimental .,

En las hembras, los mg de cinc absorbidos son
inferiores a los de los machos desde la segunda a la octava
semana de experiencia, momento & partir del cual las
diferencias se invierten,

4.2.2.5.Coeficiente de Digestibilidad Aparente.

El1 coeficiente de Digestibilidad Aparente (CDA)
aumenta significativamente en machos y hembras durante la
segunda <semana y a excepcién de la tercera, este Indice ce
mantiene incrementado durante todo el pericdo estudiado.

4.2.2.6.Balance.

La retencidén de <cinc es significativamente
superior en las machos que en las hembras control.

En las hembras el balance se incrementa
significativamente en la cuarta semana de experiencia.

Poeteriormente este indice disminuye también de

modo cignificativo en la quinta, sexta » séptima semana,

momento a partir del cual, la retencién de cinc <se incrementa
progresivamente alcanzando significacion estadistica en la
novena semana, para volver a wvalores similares a los
controles durante la Oltima semana experimental.

La evolucién en la retencidn del i6n es similar




UTILIZACION DIGESTIVA Y METABOLICA DEL CINC

TABLA 11

(R Rppppp———— A e el T L L T

Valores medios # EEM
1p<0.05, 2p<0.02, 3p<0.01, 4p<0.001.

Exp Zn ingerido Zn heces Zn orina
' mg/rata/dia mg/r/dia mg/rs/dia
KQ 0.85+0.03 0.29+0.02 0.13+0.02
d 0.87+0.02 0.25+0.03 0.03+0.01
AQ 0.99+0.05p] 0.32+0.04 0.19+0. 01
0 0.95+0.08 0.31+0.05 0. 18+0.033
89 0.85+0.07b1 0.17+0.02b1 0.11+0.01l
d 0.76+0.01p2 ©0.17+0.01b1 0.08+0.01
Cg 0.84+0.06 0.29+0.03 0. 14+0.02
d 0.99+0.03a1 ©0.27+0.04 0.17+0.01b3
Dg 0.30+0.01 0.20+0.01b1 0.11+40.02
d 1.02+0.03b1 0.23+0.01 0.11+0.01
EQ 0.57+0.03b1 0.15+0.01b4 0.14+0.02
¢ 0.67+0.03a1,b20. 14+0.02p3 0. 13+0.02
F8l0.52+0.01b3 0.12+0.01p4 ©0.07+0.01 b4
0.66+0.04a3,b30. 1340.01p3 0.08+0.01
GQ 0.52+0.03b3 0.15+40.02b3 0.07+0.01b4
d 0.62+0.03a1,b30. 16+0.01b2  0.07+0.01
HQ 0..9+0.0%Sb2 0.15+0.01b4 ©.08+0.01Db4
d0.70+0.033 ©0.15+40.01p4 ©.11+0.03
19 0.75+0.03b2 0.17+0.02b3 0.08+0.02bl
g 0.87+0.0%03  ©0.16+0.03b1 0.05+0.01
JQ 0.62+0.02b3 ©0.14+0.01b4 0.06+0.02 b4
d 0.52+0.06b3 ©0.11+40.01a2 ©.09+0.04

Zn absorbido
mg/ratasdia

0.55+0.01
0.62+0.02a4

0.67+0.03b4
0.64+0,05

0.43+0.05
0.53940.01

0.55+0.04
0.72+0.06a1b3

0.70+ 0.01b4
0.79+0. 02a4b4

0.41+0.02b4
0.53+0.02a4b3

0.40+0.07b4
0.52+0.0%h3

0.31+0.03b4
Q.47+0.02a1b4

0.43+0.04b4
0.55+0.04

0.53+0.902
0.52+0.0203

0.50+40.03
0.414+0.06b4

(a) machos vs hembras,(b) test vs control.
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mg/r/dia
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o O

.42+0.
.54+0.

. 4840,
.47+0.

.37+0.
.53+0.

.41+40.
.56+0.

.58+0.
.68+0.

L27+0.
.41+0.

.33+0.
.45+0.

.31+0.
.40+0.

.37+0.
.44+0,

.50+0.
.47+0

.44+0,
.22+0.
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0124
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cuarta para hembras, se observa un incremento significativo
en los mg. de cinc absorbido. A partir de la cuarta semana de
suministrar la dieta deficiente en Mg a 10s animales, se
observa una disminucién significativa en 1a absorcidén del
cation, la cual se mantiene durante el resto del periodo
experimental .

En las hembras, los mg de cinc abscorbidos son
inferiores a 1os de los machos desde la segunda a la octava
semana de experiencia, momento a partir del cual las
diferencias se invierten,

4.2.2.5.Coeficiente de Digestibilidad Aparente.

El coeficiente de Digestibilidad Aparente (CDAR)
aumenta significativamente en machos y hembras durante 1la
segunda semana y a excepcién de la tercera, este indice se
mantiene incrementago durante todo el perfodo estudi ado.

4.2.2.6.Balance.

La retencién de cinc es significativamente
superior en los machos que en las hembras control,

En las hembras el balance ce incrementa
significativamente en la cuarta semana de experiencia.

Posteriormente este indice disminuye también de

modo <cignificativo en la quinta, sexta » séptima zemana,

momento a partir del cual, la retencidén de cinc <ce incrementa
progresivamente alcanzando significacion estadistica en la
novena semana, para volver a wvalores similares a
controles durante la dltima semana experimental.,

La ewvolucitn en la retenciédn del iéon es similar




en ambos sexos, siendo en los machos superior al de las
hembras hasta la octava semana, momento a partir del cual las
diferencias en el balance se invierten.

4.2.3.Mésculo.(Tabla IIDD

El peso seco del masculo disminuye
significativamente a partir del dia 7 en machos vy 14 en
hembras, no existiendo globalmente diferencias
significativas entre sexos.

Los minerales totales del musculo evolucionan de
forma paralela al peso seco aunque &n el grupo control el
contenido en cenizas &< superior en oS machoe que en las
hembras.

E1 contenido en Zn de miusculo Longissimus dorsi
es en las hembras significativamente superior al control en
los dias 14 y 35 ¢ inferior en el dia 49. Los machos
presentan descensos significativos en dicho nivel en los dias
49, &3 ¥ 786. No existen diferencias significativas entre
sex0os a excepcién del dia 35 en el que el contenido en cinc
muscular ec superior en las hembras que en o machos.

Cuandc el contenido en este catidn sSe expresa
por gramo de sustancia seca se observa un incrementc desde
el dia 7 al 35 de experiencia, siendc estos aumentos
significativos en las hembraz en los dgfas 7, 14, 28 v 39, ¥

en loe machos en el 7 » 14, A partir del dia 35 se cbserva

que los mg de Zn / g S. §. de musculo en los dos sexos,

disminuyen progresivamente alcanzando valores

significativamente inferiores al control en el dia 4%,

momento a partir del cual el contenidc en 2n muscular vuelwve

62




TABLA I1

UTILIZACION DIGESTIVA Y METABOLICA DEL CINC

- Exp Zn ingerado Zn heces Zn orina Zn absorbido
mgs/rata/dia mg/r/dia mg/r/dia mg/ratasdia

.02 i s ; i .B82+0.

. 0Sb1 .32+0. ¢ : . .67+0
.08 U. . . 18+0. .64+0.05

.07b1 0. : 0. ; .49+0. 05
.01p2 O. s i . 0.53+0.01

.06 0. . O . . .55+0.04
. 03al 0. . . 0. .72+0.06alb3

.01 ’ . : i .70+ 0.01b4
. 03] BES ; ; : . 79+0. 0Zadbd

.03bl . 15+0. ’ ; .41+0.02b4
.03al,b20. . 0: : . .53+0.02a4b3

.01b3 0. L . ‘ .40+0.07b4
.04a3,b30. DL J. - .52+0.0%3

.03b3 0. 0. 4 .3140.03b4
. 03al,b30. . e ! 0. 47+0.02alb4

.05b2 0. : s : .43+0.04b4
.0B3 0. 1540.¢ ] 0. 55+0. 04
.032 o. ). 0% ‘ .58+0.02
.0%D3 0. 16+0.0: : ; .52+0.0203

.02b3 : . : .50+40.03
0.41+0. 06b4

Valo. es medios ¢ EEM (a) machos vs hembras,(b) test vs control.
1p<0.05, 2p<0.02, 3p<0.01, 4p<0.001.

Balance
mg/rs/dia




~ ~ ~ ~
W b

o

o0 O O Qo
Al =3

-~
W

TABLA 111

CINC EN LONGISSIHNUS DORSI

.musculo

. 18 0

.07b4 0.
.04a3b0.

. 113 0O.
.12b4 O.

. 10b4 0.
.04az2b0.

.06 0.

. 12a4
ARl
.09b1

.05b4
.07b4

. 10bl
. 1763

. 13b2
11b4

28bl
05Sb4

Cenizas

. 141+0.

.0B8+0
.06b4 0.

082+0.
088+0.
075+0.
087+0.

084+0.
076+0.

098+0.
.Q76+0.

0.091+0.
. 086+0.

J.072+0.
.055+0.

.084+0.
.080+0.

.080+0.
.0T70+0.

.080+0.
.002b4

010a3

. 003
098+0.

003

00Sbl
072b4

006b4
010b3

004b1
002b4

007
002al

014
005b4

005b2
007b4

004bl
007b3

005b2
005b4

Q10b3

Zn total

.225+0

. 193+0.

.251+0.

.216+0.

0.209+0.

L161+0.
. 17240

. 198+0

.320+0.

0.220+0.

.211+0.

.202+0.

. 100+0.
. 100+0.

. 170+0.
. 190+0

. 180+0.

0. 180+0.

. 150+40.

.03

03
01

10

01

.02

.01
. 178+0.

s
L

02
02
01

Olb4
Olb4

01

.01

02
01b2

02

mg Zn/g

007

012b2

. 00613

.005b2
. 005

.003
. 007

.007b1
.014

.012b4
.023b4

.006b1
.003

. 005
.005bl!

.003
.009

. 008
. 003

.004

mg Zn/g
cenizas

.127+0.01b4 . 005

Valores medios + EEM (a) machos vs hembras, (b) test vs control.

1p<0.05, 2p<0.02, 3p<0.01, 4p<0.001.




a los valores contro'es en el dia Sé, para posteriormente
descender significativamente en los machos.

Los mg 2n / g de cenizas del mdsculo presentan
valores significativamente superiores a los controles hasta
el dia 42 en ambos sexos. A partir de este Jia el contenido
en Zn por gramo de cenizas es similar al control,

4.2.4.Fémur. (Tabla V).

El peso del fémur fluciba a lo largo de todo el
periodo experimental en los -3¢ s+, siendo el resultado
final de esas variaciconss un aumento significativo desde el
dia 42 en los machos ¥ 43 en las hembras.

Las variaciocnes en el contenido en cenizas del
hueso son similares a las descritas en el peso.

E! contenido en Zn del femur fluctda a lo largo
de todo el periodoc experimental, estabilizandose en los dos
Gltimos periodos estudiados.

Cuando la compocicién del hueso ce expresa por
gramos de fémur o gramos de cenizas, tambien se cbservan
$luctuacicones <cimilarese en loe dos sexos que tienen Como
resul tado una disminucién significativa de los dos parametros
respecto al control.

4.2.5.Rif6n. (Tabla U

El contenido en cenizas del rinon aumenta

significativamente en machos y hembras a partir del dia 21

de haber ingerido los animales la dieta deficiente 2n Mg.

Dexde el dia 42 de experiencia el nivel de 2n en

el rifibn en los dos sexos es significativamente superior &l




TABLA IV
PESO Y CONTENIDO DE ZN EN FEMUR

Feso fémur Cenizas Zn total mg <Ln/g mg Zn/g
(gramos) (gramos) cenizas

. 238+0 0.214+0,
.347+0.01 ¢ ). 193+0.,010a3 0.208+0.010 . 60440, 045 . . 097

). 36R+0. 02 bl L233¢0.012 0. 140+0.006b3 0. 389+0.034 3 . 049b3
. 333+40.01 al  0.203+1.006 0. 156+0.018b¢ ©.456+0.040 b2 0. .078b4

.392+0.01 L2590, V0T L 280+0., 228 .B3T+0, 055 . .078
D, 327+0.01 a4 18440, 006a4d O, 13440, & 0. 564+0. 048 ; .Q73

0.46240.01 bl 0.284+40.012b2 0. 144+0.01% . 31040.024 J. .036b4
.492+40.07a4b4 0. 269+0.004b4 V. 142+0.005b4 . 25640, 035 3 .022b4

L374+0.02 b4 0, 236+0.012 0. 186+0. 026 ). 526+40.030 . . 044
L4UZ2+0.02 b4 .248+0.014b4 0. 130+0. 008 ). 450+0. 020 PN .034b4

0. 380+0. 02 L2596+0. 0L0 . 246+0.016 0. E861+0.030 : . 060
D, 360+0. 0] L21040,005 D, 2T73+0.020b2 . 76640, 050 : . 080

.334+0.03 L 2B4+0, 021 0. 21240,015 2. 54440, 0590 J. . 083
L40240.01 B2 0. 234+0.008b2 V. 182+0, 00Ub ] L4970, 037 b1 0. . 064b3

J.367+0.02 bl L233+0.011 J.306+0.030b2 .B31+0.063 b4 |, . 100b3
L42140.01a4b4 0, 26040.003al 0.300+40,012b4  0.714+40.03% : . 0890

3.412+0.02 0.260+0.012 s
).44740.01b4 0. 2T3+0.002b4 L. &

7
S

+0.015%b2 0.676+40.032 b3 0. .050bl
+0.005b4  0.570+40.025 ac 0. .023a2bz

7
S

.478+0.02b4 2, 305+0.012b4 0. 19840.019 .41140.030 bl 0. . 040b3
.473+0.01b4 D.234+0. 01204 0, 1GT+0.0L0 L4 1540, 0268 b3 0, .032b4

M-PUER IV IRVINY T V. 31040, 015b4 0.207+0.013 . 40840.020b2 .62+0.030b4
L2080, U4b4 U, 319+0.018b4 0. L0V, DOY D, 398+0, 03003 ; .040

Valores medios + EEM (a) machos vs hembras, (b) test vs control.

1p€0.05, 2p<0.02, 3p<0.01, 4p<0.001.




TABLA V

- &)
%ﬁ PESO Y CONTENIDO DE ZN EN RINON (Parte I)
"B
Exp % Agua Peso cifidn seco ( g ) Cenizas ( g )

K ¢ 68.42+0.41 0.242+0.010 0,0098+0. 0002
¢ 69.74+1.60 0.27440.014 0.0105+0. 0004

A Q 65.92+0.84 b2 0.396+0.036 b3 0.0362+0.004 b1
d 73.10+1.68 b4 0.283+0.008 a2 0.0183+0.004

B ¢ 76.10+1.99 b4 0.222+0.028 0.0202+0. 0046
d 71.80+1.38 0.261+0.029 0.0218+0.0034

€ ¢ 71.90+1.33 0.314+40.028 bl 0.0339+0.0900 b2
d 71.60+2.40 0.443+0.097 0.0364+0.0059 b2

D ¢ 70.70+3.49 0.326+0.002 b3 0.0390+0.0109 b3
d 70.80+1.54 0.356+0.023 0.0395+0.0042 b2

E @ 80.00+2.08 b4 0.189+0.013 bl 0.0199+0.0038 bl
d 74.20+0.18 al,b3 0.268+0.011 a4 0.0222+0. 0032 b3

F @ 74.50+0.90 b3 0.2068+0.0186 0.0300+0.0028 b3
d 73.90+0.91 bl 0.246+0.003 0.0245+0.7103 b2

G Q 73.10+1.45 b2 0.224+0.0186 0.0281+0.0044 b2
d  73.90+1.27 0.249+0.017 0.0201+0.0029

H @ 74.50+1.30 b3 0.207+0.009 0.0255+0.0042 b1
d 71.40+1.52 0.281+0.018 a3 0.2740+0.0020 bl

I @ 75.20+2.60 bl 0.228+0.019 0.0443+0.0058 b4
d 71.50+1.08 0.254+0.029 0.0215+40.0034 a2

J g 72.00+1.85 0.239+0.032 0.0336+0.0113 b4
d 75.00+0.62 b2 0.224+0.015 0.3490+0.0031 b4

Valores medios t+ EEM (a) machos vs hembras, (b) test vs control.

1p<0.05, 2p<0.02, 3p<0.01, 4p<0.001.




TABLA V

PESO Y CONTENIDO DE ZN EN RikON (Parte II)

ng Zn /7 g de S.5%. mg Zn / g cenizas

¥

0
0
0
S
8.0
o
0
s
0
45
0
s

o O 0O oo

QO Q© Qo Qo g

o o c O

Valores medios + EEM (a) machos vs hembras, (b) test vs control.

1p<0.05, 2p<0.02, 3p<0.01, 4p<0.001.




del arupo control. A partir de este mismo dia tambien se
observa wun aumento cignificativo en el contenide de este
minersl expresado por gramo de sustancia seca de tejido. Sin
embargo, i la comparacidn se expresa por gramo de cenizag se
aprecia una disminucién significativa desde el dia 7 de
experiencia hasta el dia 42, fecha a partir de la cual los mg
de 2n / g de cenizas presentan valores <similares a los
controles.

4.2.6.5angre ¥y Plasma. (Tabla VI

En general, los niveles plasméticos de Zn no

presentan diferencias significativas respecto a los controles

en todo el periodo experimental, x excepcion de los dias 21 ¥

42 en las hembras, en las que el contenido en Zn disminuye
significativamente &n relacibn a las testigo.

Tampoco existen diferencias significativas entre
sexos excep'n en los dias 14 ¥ Sé en los que los machos
presentan un aumento significativo en el contenido plasmatico
del idén.

El nivel de 2In en angre tota!l dieminuye
progresivamente 2 lo largo de los 7@ dias de experiencia,
siendo ecste descenso significativo a partir del dia 14 en los
machos ¥ 21 en las hembras. A excepcién del dia 21 en el que
contenido en Zn es inferior en machos que =n hembras, no
exicsten diferencias <signiticativas entre sexcs =&n ecte

parametro.




P eganivas, N P ey *@gﬁw‘m—,ﬂﬁ;

TABLA VI

g S

ZN EN SANGRE Y PLASHA

.9+10. 04+

L2%3). TS5+
.5+20, .23+

.3+51. .70+ 5
.T+52. .BO+

.2+22. .50+ B
.2+11. 31.84+

. 8+30. .86+
. 9+32. JYT+

.2+39. 2.60+ 9.
.5+45. . .BO+ 7.3

. 2+48. .40+ 6.
.8+25. 97,30+ 10

. 3+28. LU0+ L2
.T422. 2 81,13+ o

. 9+57. 101.03+ 3.36
.B+40, 114.80+ 9.23

s 1422, j 104.08+0. 1v
.6+35. 108.70+5. 20

529.8+53. 9(C 101,02+ 8.72
481. 1+51. 3. 96.37+10. 20

Valores medios + EEM (a) machos vs hembras, (b) test vs control.

1p<0.05, 2p<0.02, 3p<0.01, 4p<0.001.




S5.DISCUSION.
la evolucién de la utilizacién
nutritiva de cinc ' su  contenido en Jdiverszos orgsnos
implicados en su homeostaczis en ratas &l imentadas durante 70
dias con una dieta deficiente en magnesio.
w los 21 dias de ingerir los animales 1a dieta
experimental comenzaraon a mostrar los 1 gnos
deficiencia descrita por Krause en 1532, En nuestros
los  primeros  sintomas que  aparecian
periftérica ( observada principalmente & pabellén  de
orejalr, hemorragias nasales, alopecia » lesiones troficas en
la piel, Fosteriormente aparecfan sSignos  cre
hiperexcitabilidad que culminaban e
generalizadas., 2 estas manifestazione:
medida que 1o [ tiempo de ngesta  de
experimental v g empre 2 as . en los machos que en
las hembrazs. Entre los diag 28 » 48 se chservs un  aumento
L4874 para machos » 159 para hembras, tndice de mortalidad
animales par cue e adaptan a2 la
tomas  znfteriormente
dichos revierten
del incremento
que tienen los amimales contral es z=imilar
lx biblicgraf¥ia para €0 edad » sexo Maora
Durante S cuatro primeras
la dieta deticiente en mag

]

incrementa dJde peso (Tabkla I, Fig.l) de los a ales debido

posiblemente 1 mencor  aporte dietaric de magnezic  »ax que




durante esta época la ingesta de alimento (Fig.2) es <similar
e incluso superior a los controles. Estos resultados son
similares a los encontrados por Aranda et al. (1987) al
estudiar la recuperacion de animales que habian ingerido
durante 30 dias una dieta deficiente en Mg.

El descenso en la ingesta de alimento que <ce
observa a partir de la quinta semana, » que se mantendra
durante el resto del pericdo de estudio (Tabla I) , constituye
uno de lee sintomas conccidos (Davila y Tabernero, 1%77) de

la deficiencia de Ma la cual conducir& & un mayor descenso en

el aporte de Mg que podria ser el responsable de la pérdida

de peso que, desde este momento se produce en Jos  animales
que ingieren la dieta deficiente (Tabla I:.

FPese & que la cafda de la ingesta s maror en
las hembras, lose machos ce wven mas afectados por 1a
deficiencia del «catién, lo gque podria deberse a que <se
encuentran en una fase con una veiocidad de crecimiento
(2.49 /dia) muy supericr a la ce las embras  <9.5g sdia
(Morales, 1985) » por tanto, con unos requerimientos marcres,

Betualmente no esta claro =1 mecani =mo de
absorcién de cinc » =i el catién atraviesa el borde en
cepillo de la membiana de los entercocitos como idén libre o
como complejo quel.” . ProlL.blemente la absorcion ze produce
por difusidén pasiva, influida por numeroscs factores
intraluminalee i¢Dicilvestro ¥ Cousins, 1933) v como quelatos
irtactos (Evans, 1978).

Muestros recultados =& muestranm favorables &

ectas dos hipétesie, »a que el cinc absorbido <Tablaz II,
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ng/rata/dia) Fig, 3

CINC INGERIDO

14-71  71-74 28-35 35-42 42-49 49-56 56-63 63-70 (dias)

Fig. 4
ymg/rata/dial CINC EN HECES

1-7 7-14 14-21  21-28 28-35 35-42 47-4S 49-56 56-63 63-70 (dias)




Fig.&) presenta una evolucién similar al ingerido (Fig.3>» lo
que también estd de acuerdo con Wada et al.(1783) quienes
afirmaron que la absorcion de cinc responde a2 los cambios
dietéticos del catiébn ¥ ademas muestra unos altos vaiores de
absorcién probablemente debido a la fuente proteica utilizada
en la elaboracién de la dieta (caseina) gque seqin Edward
(1984) constituye un agente gquelante que me jora la
disponibilidad del cinc.

Cuando ce expresa la absorcion del catitn en X
(COA) (Tabla II,Fig 7) ze cbserva un incremento csignificativo
& partir de 1la segunda semana, que priacticamente ce mantendri
a lo largo de todo el periode experimental. Esto nos indica
que la absorcién , aunque ha seguido una evolucitn paralela a
la ingesta, proporcionalmente ha <sido superior en los
animales deficientes que en Ios controles, 1o cual puede
deberce a interacciones entre Mg ¥ Zn . Erdman =t al., ©1983)
observaron que &) exceso de Mg disminuia la disponibilidad

del Zn.
En nuestrxs circunstanciasg, en las que se

produce una disminucicn de la ingesta, como consecuencia de

la deficiencia rrolongada de Mg, los  animale intentan

compesar ecte menor aporte disminuyendo la exCreccion
urinaria .

Sin embargo, ecte descenso solo es significativa
durante los ultimos pericdos en las hembras (Tabla II, Fig.

9.
Resul tados que coinciden en parte Con

Disilvestro y Cousins ¢ 1983) quienes afirman que &n
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V=7 7-1¢  14-21 21-28 ?3-35 35-42 42-49 49-56 506-63 63-70 (dias)

Fig. 6

ll CINC ABSORBIDO

0'801 (mg/rata/dia)

0.70;

0.604

0.50

0.40

1-7 7-14  14-21 21-28 28-35 35-42 42-49 49-56 56-63 A3-7C (dias)




1=17 7-14  14-21 21-28 ?8-35 35-47 42-49 49-56 f6-62 H2-70 (dias)

Fig. 8
,} BALANCE

(mg/rata/dia) # :

0. 50

0.40
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0.30

0.20
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17 7-14 18-21 21-28 28-35 35-42 42-49 49-5% 5G-f: 53-70 (dias)
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condiciones normales la excreccion urinaria de Zn no varia
apreciablemente a causa del contenido de la dieta,
eliminandose la mayor parte del Zn através de la secreaciones
gastrointestinales, en general, y la pancreatica en
particular, lo que convierte a la yia intestinal en 1la
mayoritaria para la excreccién de Zn .

De lo antericrmente descrito se desprende que en
regulacion de la homeostasis del cinc el aparato digestivo va
a cumplir un papel primordial mientras que la capacidad
reguladora del riffon es pequefa, guizas como consecuencia de
que ¢! ién se encuentra en el plasma unido a proteinas ¥ a
aminoacidos, siendo la albOmina el principal ligando.

De acuerdo con los comentarics antericres de
Disilvestre y Cousins (1983) pensamos que el balance (Tabla
2, Fig. 3 no es un indicador valido del metabolismo del
catién dada la limitada capacidad reguladora del rifnan, lo
que da lugar a que dicho indice wvenga determinado
fundamentalmente por los niveles de abscrcion, Esto puede
cbservarcse en nuestros resultados, en donde el balance sigue
una evolucion zimilar a2 los miligramos de Zn absorbidos » &
la ingesta.

Dada la dificultad de disecar correctamente
todos y cada vuno de los mdeculos del cuerpo, hemos
seleccionado como representativo de la masa muscular total el
longissimus dorsi el cual ha sido utilizado con este fin por
varios autoree <Plimpton v Teague, 1972:; Boling et al.,

1974)., Ademas, el estudio en la rata de las wvariaciones

a

morfolégicas en diversos tipos de alteracicnes, por cjemplo

&9
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CINC TOTAL
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LONGISSIMUS DORSI
Fig. 12

. lig Zn/q S.5.) CINC EN SUSTANCIA SECA

56 63

LONGISSTIUS DORSI

(mg Zn/g cenizas) Fig. 13
CIHC EN CENIZAS

70

(dias)

35 42 49 56 63

70 (dias)




en las atrofias, indicaron que los misculos del tronco son
mas sensibles que los de las extremidades inferiores
(Wectsler, 1978).

En la bibliografia consultada no aparece
descrito el mtdsculo como posible almacen de Zn ni como un
compartimento implicado en 1a regulacién de la homeostasis .

En nuestras condiciones experimentales ¥ cuando
cse expresa el contenido muscular de 2n/g £.8. © g ceniza (
Fige 12 y 13) se observa a pesar de las fluctuaciones un
aumento del cinc a nivel muscular hasta los 35 dias de
experiencias.

A partir de esta epoca, en la que se produce una
disminucién en la ingesta de alimento , debido 2 1a
deficiencia de Mg, el contenido muscular de Zn  dizminure
hasta alcanzar wvalores analogos a los controles. Estos
resul tados pueden ser indicativos de que en determinadas
circunstancias el mUsculo podria ser un compartimento de 2Zn

capaz de almacenar v movilizar el ion dependiendc de |

&

g

necesidades del organismo, » por tanto, participar en la

regulacién de la homeostasis del catidn.

En nuestros resultadoe se observa que el
contenidc de cinc en el  huesc {tabla IV, Figs. 17-18)
exprecado por gramos de fémur o gramos de cenizas, fluctua a

lo largo de todo el periodo experimental estabilizandose en
valores inferiores a los contro!l en los ultimos dos pericdos.

No existe un acuerdo sobre la func.,n del huesa
en la homeostasis del Z2n, ni sobre &l papel del Zn =&n =i

metabolismo del tejido ecsquelético. Para algunos autores
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Fig. 14
PESO FEMUR
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Fig. 1%
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(mg) FEMUR
Fig. 16

TINC TCTAL
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0.30

T o)

7 14 1 28 35 42 49 56 63 70 (dias)

{mg In/q fémur)
& 9 Fig. 17

CINC EN FEMUR

7 14 21 28 35 42 49 36 63 70 (dias)
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(Disilvestro y Cousins, 1983 el 2Zn depositado en los
almacenes oéseos no es facilmente movilizable »y de ahi aue
exista una dependencia anormal de un aporte exogenoc y regular
del elemento.

Para otros, <(Hurley ¥ Swenerton, 1%71; EBrown et
al., 1?78) el Zn del hueso puede pasar a ser disponible para
el metabolismo general.

Em nuestro caso, los resul tados cbtenidos
muestran una serie de cambios que no presentan ningun tipo de
correlacién con los parametros estudiados en este trabajo ¥y
pencamos nue todos estos cambiocs deben de cstar motivados por
la deficiencia de Ma » las alteracicnes que conlleva.

El aumento en el contenido «i cenizas del rifon
(Tabla U,; Fig. 28) a medida que avanza la uevi1Ciencia, ro es
debido a un incremento de peso ‘Fig.l1%) de! organc ra gue lus
cambios de peso & lo largo del pericdo experimental noc  son
paralelos al aumentoc del deposito mineral,

Ecte aumento de cenizas pensamcos que =2 debido a

que lx deficiencia de Mg da lugar a la aparicion de deptsi tos

0

de fosfato v oxalato calcico en los tubulos renales « Bunce ¥

King, 1978) debido a un bajo valor en la relacion Mg/Ta en
orina tLux et al., 19810,

En nuestras condiciuones experimentales,
observamos que la deficiencia de Mg | aumenta
significativamente el contenidc en Zn del rifitn durante =]
periodo experimental, incremento que no es proparcional, k]
igual que las caniaahls,por les cambics en el pesco del

organo, »& que cuando dicho contenido se expresa por gQramo de

71



Fig, 19
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Fig, 20
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7 14 21 28 35 42 49 56 63 70 (dias)

RINON
Fig. 21

CINC TOTAL

u. 10

0.094

0.07
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0‘05
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(mg Zn/g S.S.) < 'Fig. 28
CINC EN RINON

7 14 21 28 35 42 49 56 63 70 (dias)

Fig. 23

(mg Zn/g ceniza) ,
CINC EN RINON
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sustancia seca (Fig. 22) se observan aumentos sianificativos
en este parametro desde los 35 dias de experiencia,

Sin embargo, cuando el Zn renal se expresa por
grames de cenlzas (Fig. 23) se observa una disminucion de
ecte parametro. E1 hecho de que el nivel de Zn <sea menor
cuandoc se expresa por gramo de cenizas, nos indica gue aunque
hay acdmulo del idn en rimén el incremento en minerales
totales es superior.

Kenney (1?21) observa que la deficiencia en Mg
da lugar & la presencia de glébulos rojos anormales, 1o cual
noe indica que c<e producen alteracicnes en la eritroporesis.
Estudios de Castro (1%87) szefalan que el deficit del Mg entre

otros  icnee, afect

g

a la metas

by

(S @ Cromosoml Ca, provocando
fragilidad e incluso ruptura del cromosoma, por  tanto, el
¢ztado nutricional interfiere con la estructura de 1 a
cromatina y con la expresion genetica.

Ecstoes hechosz pueden ser los responsablecs de que

en nueetirac condicicones experimentales el deticit de Mg en 1a

diets provoque alteracicones en la erltropores: s que
conducirian x una disminucieon en &l contenido  de Zn
intracelular responsable del descenso observado en sanare
total (Tabla &, Fig. 24) dado que oz niveles plazmat)cos
iFig, 25 del ion a pesar de que fluctuan 2 lo large del
pericio experimental, se producen variaciones que no 20M
estadicticamente significativas en la mayor parte de lcs dias

analizados.

~)
ra
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6 .CONCLUSIONES

{.- La deficiencia de Mg provoca un incremento
significativo en el Coeficiente de Digestibilidad rmparente

(CDA) de 2Zn.,

2.~ En nuestras condicicones experimentales, el
muscula constituwe un compzrtimento capaz de xlmacenar ¥

mevilizar Zn dependiendo de las necesi

0

ade

w

del organismo
por tanto participar en la regulacién de la homeostasics de

catidén,

3.~ La deficiencia de Mg da lugar 2 un aumento
significative en &) contenido renal de In a part.t de los 2T

diag de experiencia.

4.- Laz =alteracicnes hem&ticas provacadas por  la
deficiencia de Mz conducen 2 una disminucicn en 2| contenido

intraeritrocitario de Zn.
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