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Modificaciones en la actividad de la
enzima conversivade la angiotensina en
relación con un sobreaporteoral de cinc
Sr. Director:En un trabajo previonuestrol
quedóevidenciadoun incrementosignificativo
de la actividad de renina plasmática y de la
aldosterona cuando se administraba una so-
brecarga de sulfato de cinc por vía oral a in-
dividuosnormotensosy este fenómenose pre-
sentaba como dosis-dependiente. Estos ha-
llazgos, que pueden parecer contradictorios,
no lo son si se analizan en profundidad los
resultados y las posibles hipótesis que los
explican.
En primer lugar, debe señalarse que el cinc
puede provocarun incrementoen la actividad
de renina plasmática2y ello seguirse de una
elevaciónde aldosterona, datos que ratifica-
mos. Elmotivoconocidoes que el ioncinc in-
hibe competitivamente a la fosfodiesterasa3,
por lo que aumentará el AMPc(segundomen-
sajeroen la respuesta betaadrenérgica)con el
consiguienteaumento de la"producciónde re-
nina por las células del aparato yuxtaglome-
rular. Este fenómeno se ha descrito en una
publicación previa4y se ha evidenciado su
relación con la dosis de cinc utilizadal. Las
demostracionesde hipercinquemia, hipercin-
curia y aumento del cinc intraeritrocitarioen
distintas formas de hipertensión podrían re-
lacionarse con estos hechos y han sido muy
bien revisadas5.
Asimismodebeseñalarse,que ademásla ele-
vación de aldosterona que presentan los nor-
motensos cuando se someten a la sobrecarga
oral de cinc, puede deberse a un aumento de
la enzimaconversivade la angiotensina(ECA),
provocado por el propio metal. Este fenómeno
también está suficientemente apoyado en la
bibliografía existente al respect06. Parece co-
herente pensar que si bien los incrementos de
angiotensina 11y aldosterona en los que se tra-
duce este hecho podrían frenar la actividad de
renina (feed-back negativo), no tiene por qué
encontrarse de hecho esta frenación habida
cuenta del efecto directo del cinc al estimular
la actividad de renina plasmática, como se re-
cuerda en el párrafo anterior.
Que la actividad de la ECA, como la de cual-
quier enzima, es proporcional a la concentra-
ción de su sustrato (angiotensina 1) o de un
cofactor (cinc presente en la molécula) admite
pocas dudas y está documentad06. Como quie-
ra que parece evidente el aumento de angio-
tensina 1,secundario al de renina, y el de cinc,
secundario a la sobrecarga (el seguimiento de
las concentraciones plasmáticas de cinc así lo
atestiguan) nos parece difícil oponerse a pen-
sar con este otro argumento, que el aumento
en la actividad de la ECA pueda ser el respon-
sable, al menos en parte, del aumento de la
aldosterona.
No obstante de todo lo anterior conviene re-
visar lo que ocurre en individuos hipertensos
con renina normal cuando se someten a una
sobrecarga similar de sulfato de cinc por vía
oral7. Sorprendentemente, en estos enfermos,
cuyas concentraciones basales de cinc se en-
cuentran elevadas inicialmente, el sobreaporte
conduce a un descenso de aldosterona. Sin
embargo, cuando se revisa este problema, se
puede concluir que la correlación positiva
existente entre la concentración de un cofactor
de la ECA(en este caso, el cinc) y la actividad
de la enzima, se pierde cuando se alcanzan
cifras suficientemente elevadas del cofactor6.
En nuestro caso ello es evidente por cuanto a
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Fig. 1. Variaciones en la actividad de la enzima con-
versivade la angiotensina(ECA) en relacióncon un
sobreaporte exógeno de cinc (SA¡Zn) en individuos
hipertensos esenciales normorreninémicos.

unos valoresdel metal que ya eranelevadosen
un principio, se añadió el sobreaporteexóge-
no; por tanto, cabe interpretar de manera ló-
gica que este modelo enzimático se ha repe-
tido en la práctica. Ésta es una característica
de las así llamadasenzimas homotrópicas,de
lasque la ECApareceser un claro ejemplo. En
otras palabras,cuando aumenta considerable-
mente el cinc, lejos de aumentar linealmente
y de forma constante la actividad de la ECA
ésta disminuye, llegado un determinado mo-
mento. Ello se acompaña, en este caso,de un
descenso en las concentraciones de
aldosterona7
En efecto, y para corroborar lo anterior, no-
sotros podemos presentar los resuItados de
actividad de la ECA (medida por espectrofo-
tometría cinética) en un grupo de individuos
hipertensosesencialescon renina plasmática
normal y que fueron sometidos a una sobre-
cargaoral con sulfato de cinc (300 mgdiarios
durante 5 días) (fig. 1). Así, la actividad basal
de la ECA en este grupo, que resultó ser
64,16 :t 20,48 U.ECA es diferente y signifi-
cativamente menor tras la sobrecargaoral de
cinc, ya que al sexto día se obtuvo una acti-
vidad de 43,71 :t 10,65 U.ECAy la diferen-
cia de medias(paradatosapareados,t de Stu-
dent) fue estadísticamente significativa (p
< O,° 1). Estos hechos se relacionan con el
descensode la aldosteronaencontradoen es-
tos pacientes hipertensos, y al que ya hemos
hecho réferencia7.
Porconsiguiente, tanto en normotensoscomo
en hipertensos, el sobreaporte de cinc se
acompañade modificacionesen laaldosterona
y en la actividad de la ECA, que en nuestra
experiencia están correlacionadas (r = 0,79,
P < 0,01), y que son de uno u otro signo en
función de las cifras preexistentesde tensión
arterial y, desdeluego, de las concentraciones
de cinc. Quizás, por tanto, estosdatos remar-
can el protagonismode la ECA, sus caracte-
rísticas y su regulación, en ciertos mecanis-
mos patogénicos de la hipertensión arterial
esencial.
Todosestosfenómenos se acompañande una
normalidad en los valores de sodioy potasio,

séricosy urinarios, que no deben extrañara la
luz de que las modificaciones hormonales,a
pesarde su evidencia y significación, no im-
plican una anormalidadde sus cifras (perma-
necen dentro de los limites normales). Lo que
parececlaro, y sededucede loanterior, esque
los cambiosen la aldosteronay en la actividad
de la ECAno puedenser atribuidos a variacio-
nes iónicas. .
Finalmente, nos parece conveniente resaltar
que el cinc puede tener un papel importante
en ciertos mecanismosreguladoresde la ten-
sión arterial, y ello suscita el interés demos-
trado por este tema y por las publicaciones al
respecto.
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Toxoplasmosis cerebral en pacientes
con síndrome de inmunodeficiencia
adquirida: ¿contribuye a mejorar
la supervivencia la instauración
de un tratamiento temprano?
Sr. Director:Agradecemoslos interesantesco-
mentariosque Ruiz et al! hacensobrenuestro
trabajo. La baja supervivenciaque se observa
en nuestra serie2de pacientes con síndrome
de inmunodeficiencia adquirida (SIDA) y to-
xoplasmosiscerebral (TC), nos ha movido a
efectuar el siguiente análisis. En nuestrocen-
tro se handiagnosticado,entre junio de 1984 y
mayode 1990, 157 casosde SIDA definidos
según loscriterios del Center for DiseaseCon-
trol (CDC)de agosto de 19873 Veintidós de
estos pacientesdesarrollaron una TC y en 19
ésta constituyó la primera enfermedad indi-
cativa de SIDA. La probabilidad de supervi-
venciaactuarial4de estos 19 pacientesfue del
67 % a los dos meses de seguimiento, del
40 % a los seis y del 33 % a los doce.
En nuestro estudio previ02, se analizó la su-
pervivenciade 73 pacientesdiagnosticadosde
SIDA hastanoviembrede 1988. En dicho es-
tudio hubo 8 pacientes en quienes la primera
enfermedadindicativa de SIDAfue una TC. La
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