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La aplicación de la palabra tumover
(giro, cambio, vuelta) en sentido bio
químico, surgió de los experimentos de
Schoenhainer y sus colaboradores en
1949 (8), quienes demostraron el estado
dinámico esencial de la mayoría de los
constituyentes de los organismos.

Desde entonces son numerosos los equi
pos de investigación que tratan de com
probarlo, para la mayoría de los elemen
tos, que se van diferenciando en los
distintos seres vivos, con el fin de demos
trar una verdad que ya había sido entre
vista por los filósofos griegos hace mi
les de años.

Da idea central del concepto de turno-
ver, equilibrio dinámico o metabolismo
continuo, es la incorporación y libera
ción por los tejidos del organismo de tal
o cual elemento, pero hasta no disponer
de las técnicas radioquímicas, empleando
los isótopos radiactivos como marcado

(*) De la J.E.N.
(**) Trabajo subvencionado por el Grant

FG-Sp-113 concedido por el «Agricultural Re
search Service» del United States Department
of Agricultura.

res, no se puede tener una evidencia de
estos hechos.

En los estudios en marcha sobre el
tumover del cinc, utilizamos Zn-65, isó
topo que por su período de semidesinte-
gración suficientemente largo (245) días,
da margen para realizar experiencias a
largo plazo.

El Zn-69 con su período de semidesin-
tegración de 13,8 h. puede tener porve
nir en terapéutica, como ya lo ha pre
conizado Czarnick (4) en el estudio de
enfermedades del páncreas y el Zn-72,
con período de desintegración de 49 h.,
lo ha empleado Wekeuey (10) en el estu
dio de carcinoma de próstata, ya que
este órgano parece presentar una selec
tividad para el cinc análoga a la que
presenta el tiroides para el iodo.

Las reacciones de regeneración meta-
bólica, son en general de naturaleza enzi-
mática y el cinc forma parte de nume
rosos enzimas, cuyas grandes moléculas
se degradan, por otros enzimas líticos,
para liberar sus fragmentos por excre
ción. Estos cambios están equilibrados
por procesos sintéticos que van unidos
a reacciones químicas muy varias. El
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hecho de ser el cinc un oligoelemento
esencial tanto en el hombre como en
los animales, hace que el estudio de su
turnover sea de gran importancia.

Por otra, el hecho de que el Zn-65 sea
un isótopo radiactivo producido en los
propios organismos sometidos a una irra
diación por neutrones (9) y originando
una serie de reacciones nucleares (5), que
lo ponen en condiciones de entrar en el
ciclo biológico y como consecuencia de
las cadenas alimenticias, en el hombre,
hace que pueda ser considerado como
uno de los posibles contaminantes radio
activos que contribuyen a aumentar en
ciertos casos, el valor de la irradiación
interna, a que están sometidos los seres
vivos. En consecuencia, es de gran inte
rés determinar su vida inedia biológica
(período durante el cual el contenido
queda reducido a la mitad), para po
der deducir la dosis de radiación que
recibirá cada una de las partes del orga
nismo y en especial los órganos consi
derados más sensibles como consecuencia
de cualquier contaminación con dicho
isótopo.

Las cifras encontradas en la bibliogra
fía respecto al cobaya son muy escasas
y los resultados publicados respecto a
otros animales principalmente ratas (1),
conejos (3) y perros, se refieren a riqueza
en Zn-65 de ciertos tejidos, sin especifi
car el porcentaje total correspondiente a
cada órgano, ni la proporción en que se
encuentra en cada uno respecto al total
existente en el organismo (7), por lo que
nos pareció interesante determinar estos
valores y consecuentemente la vida me
dia biológica en el total del animal y en
las partes y órganos más significativos.

Material y métodos

Se utilizaron lotes de 5 a 10 cobayas,
de peso medio aproximado de 500 gr.,
que exactamente pesados se inocularon
por vía intraperitoneal a razón de 60 

microcurios de Zn-65 por kilo de peso,
según la técnica descrita en trabajos an
teriores de esta serie (6), para otros ani
males. Se mantuvieron en jaulas me-
tabólicas durante períodos de tiempo
variable. Se sacrificaron en la fecha pre
vista, diferenciándose, en el animal, las
partes que en las tablas correspondien
tes se indican y según su tamaño o pe
culiaridades se digiririeron o incineraron,
con el fin de contrastar el camino se
guido por la totalidad del Zn-65 inyec
tado.

La solución de Zn-65 empleada es
isotónica y estéril preparada a partir del
lote 83604/2 recibido de Amersham (In
glaterra) a través de la J.E.N. con acti
vidad específica de 7S5 milicurios/g.

Resultados

Con sus respectivas desviaciones típi
cas se han expuesto en las tablas I y II.

Las figuras 1, 2, 3 y 4 muestran grá
ficamente las variaciones observadas.

Discusión

Organismo tolal. — La curva corres
pondiente a la variación del contenido
de cinc en el conjunto total del organis
mo la hemos iniciado a los seis días de
la inoculación intraperitoneal (fig. 1) y
en este momento existe un 55 % del
inyectado. Dicha curva presenta, en fun
ción del tiempo, tres componentes expo
nenciales distintas, con vidas medias bio
lógicas crecientes, ya que si bien el 50 %
del cinc inyectado es excretado por heces
y orina, principalmente por las primeras,
durante los 15 primeros días, se deduce
la existencia posterior de un período que
se prolonga hasta los 65 días, durante
el cual, el tiempo que tarda en reducirse
a la mitad el contenido de cinc, es de
20 días y a partir de aquella fecha la
vida media biológica parece ser de 80
días aproximadamente.
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Carcasa. — (Fig. i). Hay un incre
mento hasta los 17-18 días en que se
alcanza el máximo con un 33 % aproxi
madamente de la cantidad inyectada.
A partir de dicha fecha disminuye el
contenido siguiendo una ley exponen
cial, que presenta dos períodos biológi
cos distintos, el primero comprendido
entre los 17-18 días y los 65 días aproxi
madamente, con una vida media bioló
gica de 19-20 días y otro a partir de
dicha fecha, con una vida media bioló
gica de unos 60 días. El incremento y
caída rápida de la curva estaría más bien
influenciada por el metabolismo del cinc
en el sistema óseo que es más lento (2).

I'iG. 1. Variación del contenido en cinc en
el total del organismo, carcasa, conjunto de
órganos y piel con pelo en función del tiempo
transcurrido desde la inyección intraperito-

neal.

Organos. — La gráfica correspondien
te al conjunto de órganos torácicos y
abdominales (fig. 1) presenta las carac
terísticas de una exponencial compuesta.
Esto es lógico dada la diversidad de los
elementos que la constituyen. Ahora
bien, en la figura 2 hemos representado
las curvas de variación del cinc, en fun

ción del tiempo, para cada uno de los
órganos abdominales, que hemos consi
derado más significativos y en la fig. 4
los órganos torácicos más importantes :
corazón y pulmón y en conjunto pode
mos observar la existencia de ciertos pa
ralelismos en las vidas medias biológicas
de aquellos que presentan funciones más
afines o complementarias; hígado, pán
creas y bazo; estómago e intestino;
corazón y pulmón.

Analizando las características de la
función exponencial correspondiente al
decrecimiento de contenido de cinc de
dichos órganos a partir del día 6, y te
niendo en cuenta que el máximo con
tenido en los mismos se presenta dentro
de las primeras 24 horas, por tratarse de
órganos de asimilación y desasimilación
rápida (6), se deduce :

Hígado. — Entre los 6 y los 8 días
(figura 2) el contenido del cinc en el
mismo disminuye uniformemente a par
tir de 5,6 %. La ley que sigue durante
este período, obtenida por el método de
los mínimos cuadrados es :

y = 6,852 . e-0'03SGt

De ella podemos deducir el contenido de
cinc para un determinado momento.

Teniendo en cuenta que la vida media
. 12

biológica es igual a —, siendo x el expo

nente de la función anterior, se ha de
terminado que en el hígado, el valor
de ésta, en el período 6-80, es de 12,9
días.

A partir de los 80 parece presentarse
una marcada variación con una vida me
dia biológica de 52 días aproximada
mente.

Páncreas. — Para el período de tiempo
comprendido entre los 6 y los 60 días
(figura 2), con valores de 0,36 % y
0,02 % respectivamente del cinc inyec
tado, muestra una vida media biológica
de 13 días y a partir de dichos 60 días
y en el tiempo estudiado por nosotros,



ESTUDIOS METABÓLICOS CON ZN-65 169

FiG. 2. Variación del contenido de cinc en páncreas, hígado, estómago, intestino,
bazo y riñones con las cápsulas suprarrenales, en función del tiempo transcurrido

desde la inyección intrapéritoneal.

la vida inedia biológica aumenta hasta
40 días.

Bazo. — Para el período en que tene
mos datos (figura 2) que se halla com
prendido entre los 6 y los 60 días, du
rante los cuales el porcentaje de cinc
contenido en esta viscera ha pasado del
0,12 al o,ooS, presenta una vida media
biológica de 13,5 días.

Estómago. — El contenido de cinc en
el estómago a los seis días de su inyec
ción (figura 2) presenta un valor de
0,28 % y hasta el día 15 disminuye rá
pidamente con una vida media biológica
de 6 días. A partir de los 15 días y hasta
los 60 días, la vida media biológica es
de 15 días.

Intestino. — En este órgano (figura 2)
se manifiesta algo muy semejante al es
tómago. Desde el día 6.°, que presenta
un contenido de cinc igual al 5,4 % del
inyectado, hasta el día 15 muestra una
vida media biológica de 5 días aproxi
madamente y desde el día 15 hasta el
60, la función representativa del decre
cimiento del cinc en dicho órgano es:

y = i,6i2.e-°-4814t

por lo que su vida media biológica en
dicho período es de 14,4 días.

Por los valores obtenidos podemos de
ducir que estómago e intestino presen
tan vidas medias biológicas análogas, 
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con valores iguales a 5-6 días y 14-15
días respectivamente, para cada uno de
los períodos determinados.

Riñón y cápsulas suprarrenales. — La
curva correspondiente a las variaciones
en estos órganos (figura 2) no presenta
una forma tan simple como las anterio
res, lo cual puede ser explicado fácil- 

tración de cinc en un momento dado y
de la que se ha deducido que su vida
media biológica es 12,6 días.

A partir de los 80 días y con los datos
de que disponemos no es posible deducir
una conclusión definitiva, si bien la grá
fica nos muestra una marcada declina
ción.

FlG. 3. Variación del contenido de cinc en el aparato genital masculino, sistema
nervioso central, uñas y dientes en función del tiempo transcurrido desde la

inyección intraperitoneal.

mente por la dualidad de funciones de
ambos, ello ha hecho que no prestemos
excesiva atención a la determinación de
su vida media biológica.

Aparato genital. — En la gráfica co
rrespondiente al aparato genital (figura 3)
vemos que a partir de los 6 días, en que
el contenido de cinc, en el total del apa
rato masculino, es del 1,38 % del inyec
tado, éste disminuye uniformemente
hasta el día 80, aproximadamente, si
guiendo la función :

y — 1,806. e“°’0427t
que nos permita determinar la concen-

Sistema nervioso central. — En la fi
gura 3 se halla representada la variación
que experimenta el contenido de cinc
en el conjunto del sistema nervioso cen
tral, en función del tiempo transcurrido
desde la inyección. Por ello vemos cómo
va produciéndose en el mismo una mar
cada acumulación hasta los 20-22 días,
fecha en que por la forma de la curva
se deduce que alcanza el máximo, con
un valor aproximado de 0,24 % de la
cantidad inyectada, a partir de este mo
mento, se inicia el período de decre
cimiento, que dura hasta los 60 días
aproximadamente, durante el cual la 
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vida inedia biológica es de 16 días. Des
de los 16 días parece que se ve clara
mente una estabilización del contenido
de cinc inyectado, correspondiente a un
valor del orden del 0,02 %, en estas con
diciones, por lo que podemos considerar
a dicho sistema, de acuerdo con otros
trabajos realizados en nuestro laborato
rio, como órgano acumulativo.

Dientes. — En el conjunto de dientes
y muelas, como puede observarse en la
gráfica correspondiente de la fig. 3 se

observan unos procesos de acumulación
y pérdida muy semejantes a los del sis
tema nervioso central. Se presenta un
aumento del contenido de cinc que eleva
su valor desde el 0,6 % en el sexto día
hasta el 2,1 % el quinceavo día, para
alcanzar un máximo que por la forma
de la curva puede fijarse aproximada
mente entre los días 20 y 22, con un
valor del 2,5 y 2,6 % de la dosis inyec
tada. A partir de este momento y hasta
el día 65 aproximadamente, hay un de
crecimiento rápido con una vida media
biológica de 13 días y, posteriormente,
disminuye en forma mucho más lenta,
con una vida media biológica que podría
hallarse alrededor de los 160 días.

Por cierta analogía que existe entre
esta curva y la del sistema nervioso cen
tral podríamos pensar que la parte me
dular y nerviosa de los dientes es la 

responsable de la acumulación y decre
cimiento rápido, importante desde el pun
to de vista cuantitativo y que la parte
que se fija al tejido dentario propiamente
dicho, es la responsable de la última fase
de la gráfica.

Piel y pelos. — En la figura 1 se han
presentado los valores que corresponden
al contenido de cinc en el conjunto de
piel y pelo. Por ellos vemos que el pro
ceso que podríamos llamar acumulativo
se prolonga hasta los 33-35 días poste
riores a la inyección, fecha en que se
alcanza un máximo que corresponde al
10 %, aproximadamente, de la cantidad
inyectada. Desde esta fecha hasta los 75
días aproximadamente, hay una caída
sjás rápida que la acumulación, con vida
media biológica de 18 días y a continua
ción y por un período, que nosotros
solamente podemos indicar por los datos
obtenidos hasta los 140 días, la pérdida
de cinc en este conjunto es muy lenta,
permaneciendo prácticamente constante
el contenido del mismo.

Uñas. — Por la representación gráfica
expuesta en la fig. 3, vemos que el con
tenido del cinc en las uñas presenta, en
el período comprendido entre los 6 y los
60 días, ramas muy análogas de aumento
y decrecimiento, y un período de 30 días,
el comprendido entre los 15 y los 45 días
posteriores a la inyección, durante el
cual dicho contenido permanece constan
te en un 0,08 % del total inyectado.
.A partir de los 60 días el decrecimiento
es mucho más lento, con una vida media
biológica del orden de los 150 días.

Pulmón y corazón. — De los órganos
torácicos seleccionamos: corazón y pul
món (fig. 4). Vemos que las líneas repre
sentativas entre los 6 y los 60 días, son
rectas paralelas, por tanto, la función
exponencial tendrá una sola componente
y la cantidad de cinc para este período
puede calcularse por la fórmula:

y = 0,7519. e-°-06S0U

Da vida media biológica deducida de 
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ellas nos da un valor de 10,04 d¡as Para
ambos órganos.

Resumen
Utilizado el Zn-65 como trazador se ha

estudiado la vida inedia biológica del cinc
en el total del cobaya y en las partes y órga
nos más significativos del mismo.

Para ello se lia inoculado, por vía intra-
peritoneal, Zn-65 y se ha determinado el por
centaje de la dosis inyectada existente en el
momento del sacrificio, en cada período y en
cada una de las partes seleccionadas. Estas
fueron : carcasa, piel, pelo, uñas, visceras
y en particular los órganos considerados como
más significativos, tales como páncreas, hí
gado, genitales, bazo, pulmón, corazón, estó
mago, intestino, riñones, ojos, cerebro y
dientes.

En todos los casos estudiados en que la
representación gráfica, en escala semilogarít-
mica, resulta una línea recta para un deter
minado período, hemos hallado, por el mé
todo de los mínimos cuadrados, la función
exponencial que nos da el contenido de cinc
en cada momento en función del tiempo.
A partir del exponente de dicha función se
ha calculado la vida media biológica de los
órganos más significativos.

Summary
Metabolic studies of zinc VII. Biological

half-life of zinc in the guinea pig.

In order to determine the turnover
of zinc in the guinea pig, we have stu-
died in this work a way of finding the
biological half-life of Zn-65 ¡n the total
of the animal and in the most significant
organs of the same, which were, for the
nioment: páncreas, liver, genitals, kid-
neys, spleen, lung, heart, stomach, in
testinos, eyes, brain and teeth. To this
end we have inoculated series of from 5 to
10 guinea pigs, intraperitoneally, with an
isotonic, free from pirogenous, and sterile
solution of Cl3 Zn-65, at a rato of 60 mi-
crocurie/kg of weight in one solé dose.
The animáis being killed at the foreseen 

time. The above-mcntioned parts were
separated and, according to their charac-
tcristics, they were first incinerated or
directly digcsted, an aliquot part of the
resultan t solution being registered on a
scintillation counter. We determined the
standard deviation of the average valúes
given in Tables I and II.

With the valúes obtaincd, curves were
traced in a semi-logarithmics scale. In
all the periods studied, of which the
graphic representation is a straight line,
we have found, by the method of the
squares themselves, the exponential
function as a starting point, we have
been able to make an exact calculation
of the biological half-life of the most
significant organs, and for the differen-
tiated periods.
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