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“CONCENTRACION DE ELEMENTOS MINERALES Ca, Cu, Fe, Mg y Zn, EN SUERO
SANGUINEO DE INDIVIDUOS CARDIOPATAS Y EN INDIVIDUOS CLINICAMENTE
SANOS. U.M.A.E. HOSPITAL DE CARDIOLOGIA, CENTRO MEDICO NACIONAL

SIGLO XXI. IMSS “
Méndez L. Teresa, Garcia E. Rosa M. Rosiles M. René.

Resumen
Antecedentes: El diagndstico no invasivo de las cardiopatias incluye en una etapa inicial, la

anamnesis y estudios de patologia clinica. Los elementos minerales son esenciales y en ocasiones
toxicos en el cuerpo humano, en una persona sana. se encuentran en equilibrio; durante un evento
adverso cardiovascular, existe un desequilibrio en todos los sistemas biologicos y tratan de
recuperar su homeostasis. Objetivo: Evaluar la concentracion en sueros sanguinecos de los
clementos minerales Ca, Cu, Fe. Mg v Zn en pacientes cardiopatas atendidos en el UMAE.
Hospital de Cardiologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI y en relacion a la concentracion
sanguinca de Ca. Cu, Fe, Mg v Zn, en individuos clinicamente sanos. Material y métodos. Se
incluyveron 150 sueros sanguineos, divididos en dos grupos: Grupo | formado por 50 muestras de
sucros de cardidpatas obtenidas en ¢l Laboratorio de Patologia Clinica de la U.M.A.E. Hospital
De Cardiologia. Centro Médico Nacional Siglo XXI. El grupo 2 formado por 100 muestras de
sueros sanos de donadores clinicamente sanos atendidos en el Banco Central de Sangre del Centro
Médico Nacional “La Raza”. Las muestras se procesaron en el Laboratorio de Investigacion en
Toxicologia. del Departamento de Nutricion, de la Facultad de Medicina Veterinaria v Zootecnia.
de la Universidad Nacional Auténoma de México. Se determiné con el espectrofotometro de
absorcion atémica las concentraciones séricas de los analitos Ca, Cuy Zn , en ambos grupos. La
preparacion de las muestras, se realizO mediante una dilucion con agua desionizada y
desmineralizada para realizar la lectura de absorcion atémica con flama para Ca. Cu. Fe. Mg v Zn.
Para el analisis estadistico se empleé como herramienta el software JMP The Stadistical
Discovery Software version 5.1, los datos s¢ insertaron en un analisis no paramétrico, por el
método de Wilcoxon/Kruskal Wallis. Resultados: Los elementos que mantienen una correlacion
positiva (r= 0.25), son: El calcio con cobre, magnesio y principalmente con el zinc. El cobre con
hierro y zinc, magnesio con hierro. El valor de la correlacion mas alta se encontré entre el calcio
con el zinc (r =0.35). Con una correlacion negativa, unicamente: El hierro con el zinc (r=-0.32).

Los wvalores de hierro, magnesio vy calcio se encuentran eclevados en cardiopatas. Al



aumentar ¢l elemento zinc. disminuye ¢l elemento hierro importantemente en cardiopatas.
Respecto al andlisis de correlacion de los elementos metales en el grupo de individuos
clinicamente sanos. Mantienen correlacion positiva: El calcio con el magnesio (r = 0.7304), el
cobre con zinc (r = 0,3872), hierro con zinc (r = 0,3992). El valor de la correlacion negativa en
individuos sanos es pobre. (r =-0.03). Conclusiones: Existe diferencia en las concentraciones
séricas de los elementos minerales: Ca, Cu, Fe, Mg y Zn en los pacientes cardiépatas del UMAE.

Hospital de Cardiologia del CMN S XXI, respecto a individuos clinicamente sanos.



2. ANTECEDENTES CIENTIFICOS.

INTRODUCCION.

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) de 1999, seiiala que en el mundo se
produjeron 16.7 millones de muertes de causa cardiovascular en todas las edades. (8 millones de
hombres y 8.7 millones de mujeres). La evolucion en la salud que se ha producido en el mundo en
el siglo XX. o lo que se ha dado en llamar la transicion epidemiologica. ha hecho que la poblacion
mundial envejezca v con ecllo hacen su aparicion, con una frecuencia cada vez mayor, las
enfermedades cronicas como causa de muerte v entre ellas las enfermedades del corazon ocupan
un lugar de liderazgo.! En Meéxico, segin los datos publicados por el Instituto Nacional de
Estadistica. Geografia e Informatica, en el afio 2002 los problemas cardioldgicos se ubicaron en el
quinto lugar, antecedido por problemas de indole obstétrico y por traumatismos. ~ El diagnéstico
no invasivo de las cardiopatias incluye en una etapa inicial, la anamnesis y estudios de patologia
clinica. Los elementos minerales son esenciales y en ocasiones toxicos en el cuerpo humano. en
una persona sana. se encuentran en equilibrio; durante un evento adverso cardiovascular, existe un
desequilibrio en todos los sistemas bioldgicos y tratan de recuperar su homeostasis. * Es de interés
establecer los cambios que presenta un paciente cardiaco. en relacion a una poblacion sana de
algunos de estos elementos como: Calcio (Ca). cobre (Cu). hierro (Fe), magnesio (Mg) v zinc
(Zn).

El calcio es la molécula de seializacion mayor en el proceso de transduccion de seiales, para
regular la energia de salida. ¢l metabolismo celular y el fenotipo tiene unas funciones muy
importantes como son. entre otras, su participacion en la contraccion muscular, excitabilidad
nerviosa. coagulacion de la sangre o en la secrecion de glandulas exocrinas. En suero se
mantienen en unos niveles muy estrechos (entre 8 y 10,5 mg/dL), el mantenimiento del equilibrio
del calcio y fosforo es llevado a cabo por tres hormonas fundamentalmente, la paratohormona
(PTH). la vitamina D y la calcitonina, que actian a nivel de tres organos, que son el hueso. ¢l
rifion y el intestino.” La dinamica del calcio en la célula precede y controla la activacion proteica
al alterar la conformacion de estas moléculas mediante la introduccion de los grupos fosfato. El
proceso inicia cuando tubulos especializados en la superficie de la membrana permiten el influjo
de este ion, formando el complejo calcio-calmodulina, molécula determinante en la activacion de

distintos sistemas de proteincinasas. La célula altera su polaridad, facilita la neuroconduccion y la

=
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liberacion de sustancias como hormonas y parahormonas. promueve los mecanismos de
comunicacion intra e intercelular e influye en su expresion fenotipica. al activar genes de
respuesta inmediata y mediata. El calcio en su forma idnica controla mecanismos de facilitacion
interviniendo en procesos como integracion de la memoria, dispara fendémenos de auto
fosforilacion interviene en la transduccién y decodificacion de la seial. ° Participa en la
integracion de la matriz 6sea. en la contraccion y relajacién muscular, como inotrdpico positivo.

equilibra y compensa el pH extra e intracelular.®’

El cobre es un oligoelemento esencial. requerido en la dieta debido a que ¢s ¢l metal cofactor para
una gran variedad de enzimas. Acepta y dona electrones. El exceso de cobre puede ocasionar
problemas debido a su capacidad para oxidar proteinas y lipidos, para unirse a 4cidos nucleicos y
facilitar la produccion de radicales libres. El cuerpo del adulto normal contiene alrededor de 100
mg e cobre. localizados en hueso, higado, rifion y musculo. Llega a higado unido a la albiimina
donde es utilizado por las células hepaticas y es excretado por la bilis. También abandona el
higado unido a la ceruloplasmina, por lo tanto el cobre no esta disponible para ser intercambiado.
El 60% del contenido total del organismo se encuentra en musculo. piel v esqueleto. aunque los
organos con mayor concentracion son higado y cerebro. La sintomatologia de su deficiencia. se ha
podido comprender al identificar cupro-proteinas (cupreinas) v enzimas cobre dependientes que
intervienen en reacciones oxidativas relacionadas con el metabolismo del hierro, de los
aminodcidos precursores de neurotransmisores, del tejido conectivo y con la destruccion de
radicales libres. * Participa en las reacciones bioquimicas. en la transformacion de la melanina
para la pigmentacion de la piel, en la formacion de enlaces cruzados en ¢l colageno v la clastina,
tiene especial importancia para el funcionamiento del corazon y arterias. Las investigaciones
realizadas en este campo arrojan como resultado que una deficiencia de cobre en ¢l organismo. es
un factor de riesgo para desarrollar una enfermedad coronaria.” La concentracién de iones de
cobre en la sangre humana es de 1-3 mg/L y en los érganos es de 6.4 mg/kg. La toxicidad de esta
sustancia se basa en ¢l enlace de los iones de cobre libres a proteinas. lo que afecta sus funciones

. I3 . - s 2
fisiologicas por inhalacion del polvo y humo de cobre.'**

El hierro participa pricticamente en todos los procesos de oxidacion-reduccion:

Formando parte esencial de las enzimas del ciclo de Krebs, en la respiracion celular y como



transportador de electrones en los citocromos, en enzimas involucradas en ¢l mantenimiento de la
integridad celular. tales como las catalasas, peroxidasas y oxigenasas. Su elevado potencial redox.
junto a su facilidad para promover la formacion de compuestos téxicos altamente reactivos,
determina que el metabolismo de hierro sea controlado por un potente sistema regulador. '’ El
contenido total de hierro de un individuo normal es aproximadamente de 3.5 a 4 g en la mujer y
de 4 a 5 g en el hombre. En individuos con un estado nutricional optimo alrededor del 65 % se
encuentra formando parte de la hemoglobina. el 15 % estd contenido en las enzimas y la
mioglobina, el 20 % como hierro de deposito y solo entre el 0,1 y 0,2 % se encuentra unido con la
transferrina como hierro circulante. '* Condiciones como la deficiencia de hierro, la anemia. la
hipoxia, los agentes reductores especialmente el acido ascorbico. conllevan un aumento en la
absorcion y capacidad de transporte. Los alcalinos inhiben la absorcion de hierro. como los
fosfatos, fitatos y taninos. El hierro es transportado por la transferrina, que es una glicoproteina
de aproximadamente 80 kDa de peso molecular, sintetizada en el higado. Del total de hierro
transportado por la transferrina. entre el 70 v el 90 % es captado por las células eritropoyéticas v
el resto es captado por los tejidos para la sintesis de citocromos, mioglobina, peroxidasas v otras
enzimas y proteinas que lo requieren como cofactor. Todos los tejidos y células poseen un
receptor especifico para la transferrina, que desempeiia un papel fundamental en el suministro de
hierro a la célula, puesto que la afinidad del receptor por el complejo hierro-transferrina al pH
ligeramente alcalino de la sangre, depende de la carga de hierro de la proteina. El exceso de hierro
se deposita intracelularmente como ferritina v hemosiderina, fundamentalmente en el sistema

monocitico fagocitario (SMF) del bazo, el higado y la médula 6sea. '*'*"°

El Magnesio. es el segundo cation intracelular mas abundante del cuerpo humano, siendo esencial
en procesos enzimaticos y metabdlicos. al ser cofactor de todas las reacciones enzimaticas que
involucran al ATP y formar parte de la bomba de membrana que manticne la excitabilidad
cléctrica de las células musculares y nerviosas. Una de sus caracteristicas mas significativas ¢s la
distribucién no uniforme del i6n en los compartimentos liquidos del organismo; mas de la mitad
de los depésitos corporales totales se localizan en el hueso y menos de un 1% en el plasma. La
ingestion diaria recomendada de magnesio es de 6-10 mg/kg/dia; su concentracion en sangre es de
1.7 a 2.4 mg/dL: alrededor de un 30% del magnesio en sangre esta ligado a las proteinas. el

restante de forma ionizada, constituyendo una fraccion difusible. © Se absorbe fundamentalmente



en el iledn. Normalmente solo un 3% del magnesio se elimina por la orina. pero el rifion es el
organo principal que regula su concentracion sérica. modificando su excrecion o reabsorcion a
nivel del asa de Henle. Asi la paratohormona. vitamina D, la deplecion del liquido extracelular y
la hipocalcemia aumentan la reabsorcion, mientras que la expansion de liquido extravascular, los
vasodilatadores renales. la hiperglucemia, la hipercalcemia. los diuréticos de asa y la diuresis
osmdtica la disminuyen.'" La deplecion de magnesio suele asociarse con otras alteraciones
electroliticas (hipokaliemia en un 40% con hipomagnesemia. hipofosfatemia en un 30%,
hiponatremia en un 27% ¢ hipocalcemia en el 22%. La hipokalicmia es un dato frecuente en la
hipomagnesemia. El vinculo entre hipocalcemia ¢ hipomagnesemia. es la disminucion de la
secrecion de la hormona paratiroidea. La deplecion de Magnesio se relaciona con: Riesgo en la
aparicion de arritmias en el Infarto Agudo del Miocardio (I.A.M), potenciacion de las arritmias
inducidas por digital y puede precipitar el vasoespasmo coronario al aumentar el ingreso de calcio
en el masculo liso vascular, puede ser mds importante que la hipokaliemia para incrementar el
riesgo de cardiotoxicidad. Existen datos aislados de debilidad muscular asociada con

hipomagnesemia, que incluye la debilidad de los musculos respiratorios."®

El zinc es un elemento mineral colocado en el grupo 1IB de la tabla periodica de los elementos: es
relativamente atoxico participa en diferentes procesos metabolicos, por mencionar algunos:
Durante la hidratacion del diéxido de carbono catalizada por la enzima anhidrasa carbonica. En la
actividad hidrolitica del enzima digestivo carboxipeptidasa A. Como centro activo del enzima
alcohol deshidrogenasa, importante en la conversion del piruvato. o regulando la expresion génica
mediante su union a secuencias de DNA extendidas.” Las necesidades diarias para ¢l adulto son
discutidas v los estudios con base en la técnica de balance han evidenciado que el adulto normal
necesita absorber. en promedio 2.2 mg/dia. * La ruta mas comin de exposicién a zinc es mediante
la dieta. La absorcion disminuye cuando se consume con calcio y fosforo, pero aumenta cuando se
consume con proteinas animales. La absorcion del zinc ocurre principalmente en el duodeno y en
el veyuno: es absorbido a nivel de las células epiteliales intestinales, se combina con
metaloenzimas, proteinas de membrana y metalotioneina. La vida media del zinc excede 300 dias

y 70-80% es excretado en heces. '’



Los elementos minerales. que forman parte del ser humano. han sido ¢l foco de la atencion
académica. Dependiendo de su concentracion. los elementos minerales pueden ser toxicos o
indispensables para las funciones de diferentes 6rganos y tejidos del humano.” Es importante
determinar los valores de referencia de estos elementos minerales en suero sanguinco de humanos
en nuestra poblaciéon mexicana. La deficiencia de los elementos minerales puede favorecer
problemas de tipo nefrolégico, urolégico y cardiolégico entre otros. ***

En la literatura consultada se describen las concentraciones séricas de algunos o varios de ellos,
sin embargo son pocos los estudios que hacen referencia a los elementos minerales. En el cuadro
1. se encuentran los valores de referencia publicados por

Lehmann ®, Olsowka 'y Wallach. *



Cuadro 1. Valores de referencia de elementos minerales traza en suero, en humanos.

MINERAL Lehmann H. P. | Olsowka, E.S. | Wallach J. Méndez L.T. |
Henry, J.B Garg U Rosiles M.R.
Garcia  E.
R.M.
CALCIO 8.6-10.0 mg/dL 8.5-10.5 pg/mL | 37.22 ug/mL
X=9.3 ug/mL
2.15-2.50 mmol/L
COBRE* 11-22 pmol/L Varon: 70-140 | 100-200 ng/100 | 0.48 ug/mL
ml
13-24 pmol/L pg/dL X= 0.1-0.2
X=0,267 ug/mL Mujer: 80-155 | ug/mL
pg/dL
0.7-1.5 pg/mL
HIERRO 60-150 pg/dL Varon:  80-160 | 0.94 ug/mL
10.7-26.9 pmol/L pg/dL
- 105 Mujer: 50-
X= 1.05 ug/mL 150pg/dL
X= 1.2 ug/mL
MAGNESIO 1.5-2.3 mg/dL 1.5-2.5 mEqg/L 12.5 ug/mL
S1.0.62- 1.8-3.0 mg/100
mL
0.95mmol/L o 1.2- %= 12 ug/til
1.9mEq/L
X= 19 ug/mL
ZINC* 50-150 pg/dL 66-110 pg/dL 0.42 ug/mL
7.7-23.0 pmol/L, 10.0-16.8 pmol/L
X075 | Loougnl
Fuente:

18. Lehmann H. P. Henry, 1.B. Apéndice 5. Unidades del Sistema Internacional (SI) en: Henry, J.B. El laboratorio en el
Diagnostico Clinico. Edicion homenaje a Todd-Sandford & Davidsohn. Tomo 2 Edit. Marban libros, SL. 2005 pp: 1426-

1431.

19. Olsowka, E.S. Garg U. Trace elements en: Jacobs D.S. DeMott W.R. Oxley W.K.

Comp”s Clinical Reference Library. Ed. Lexicomp, Inc. 5 th. Ed. 2001. pp: 811-825

Laboratory Test Handbook. Lexi-

20. Wallach J. Interpretation of Diagnostic Test. Handbook synopsis of Laboratory Medicine. 3th. Ed. Little Brown.
1979. Cap.1. Normal Values. Pp. 1-17.



3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

Las enfermedades del corazon representan actualmente uno de los principales problemas de salud.
en virtud de la elevada carga de mortalidad y discapacidad que imponen a la mayoria de los
paises. Dentro de estas enfermedades, las cardiopatias isquémicas y particularmente el infarto
agudo del miocardio constituyen las de mayor relevancia, esta iiltima entidad aporta mas del 80%
de los casos de enfermedad cardiaca isquémica y es la de mayor letalidad, ademas de estar
asociada a una amplia gama de complicaciones no solo cardiacas, sino en otros 6rganos o
sistemas vitales como el cerebro, el rifién y el sistema vascular en general. *' Con base en lo
expuesto y considerando que los problemas cardiologicos en la Republica Mexicana representan
un problema de salud publica se decide realizar este estudio con el objetivo de analizar la
concentracion de elementos minerales en suero sanguineo: Ca, Cu. Fe, Mg y Zn en pacientes
cardidpatas atendidos en ¢l UMAE. Hospital de Cardiologia del Centro Médico Nacional Siglo
XXI y compararlos conforme a valores de referencia de estos elementos minerales en individuos

sSanos.



4. JUSTIFICACION.

En el Laboratorio de analisis clinicos de la U.M.A E. Hospital de Cardiologia (H.C) del
Centro Médico Nacional (CMN) Siglo XXI (S XXI). se procesan diariamente las muestras
sanguineas de los pacientes externos y hospitalizados que son atendidos en el mismo.

Los estudios cotidianos en el paciente cardioldgico son: biometria hematica (BH).
quimica sanguinea (QS). enzimas cardiacas, entre otros, debido al conocimiento de que en nuestra
poblacion son de gran ayuda para establecer un diagnostico, emitir un pronéstico y valorar un
tratamiento. Sin embargo. hay otros elementos minerales como el Ca, Cu. Fe, Mg v Zn que
existen en la naturaleza y tenemos contacto con ellos durante toda nuestra vida, forman parte de
nuestros sistemas bioquimicos como parte de metaloenzimas vitales algunos de ellos se acumulan
durante afios v otros tienen conocidos cfectos antioxidantes protectores.

Es interesante conocer cuales son los valores de dichos elementos que presentan los
pacientes con problemas cardiologicos, que son atendidos diariamente en nuestro hospital. a fin de
tratar de correlacionar concentraciones séricas de estos elementos y el diagnostico. para comparar
los resultados se realizara en paralelo la determinacion sérica de los minerales referidos en

poblacion clinicamente sana.
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5. HIPOTESIS.

Hipdtesis general:

Existe diferencia en las concentraciones séricas de los elementos minerales: Ca, Cu, Fe. Mgy Zn
en los pacientes cardiopatas del UMAE. Hospital de Cardiologia del CMN S XXI. respecto a

individuos clinicamente sanos.

Hipotesis alterna:

Las concentraciones séricas de los elementos minerales: Ca. Cu, Fe, Mg v Zn en los pacientes
cardiopatas del UMAE. Hospital de Cardiologia del CMN S XXI, son similares respecto a

individuos clinicamente sanos.
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6. OBJETIVO.

GENERAL.

Evaluar la concentracion en suecros sanguineos de los elementos minerales Ca. Cu. Fe. Mg y Zn
en pacientes cardiopatas atendidos en el UMAE. Hospital de Cardiologia del Centro Médico
Nacional Siglo XXI y en relacion a la concentracion sanguinea de Ca, Cu, Fe. Mg v Zn. en

individuos clinicamente sanos.
ESPECIFICOS
1. Cuantificar la concentracion sérica de Ca, Cu, Fe, Mgy Zn, en pacientes cardiopatas

del UMAE. Hospital de Cardiologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI.

2. Cuantificar la concentracion sérica de Ca, Cu, Fe. Mg v Zn, de muestras séricas

obtenidas de donadores hombres y mujeres clinicamente sanos.

3. Comparar las concentraciones obtenidas en Ca, Cu, Fe, Mg y Zn en ambos grupos

de estudio y establecer diferencias significativas.
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7. IDENTIFICACION DE VARIABLES.
VARIABLES INDEPENDIENTES

e Edad

e Sexo

e Patologia cardiaca.

e Uso del medicamentos para patologia cardiaca de fondo.

VARIABLES DEPENDIENTES.

Resultado del estudio de espectrofotometria de absorcion atomica. para cada analito en estudio.

8. DISENO DEL ESTUDIO.

Por sus caracteristicas se trata de un estudio observacional, trasversal, comparativo.

9. CRITERIOS DE INCLUSION.
e Pacientes mayores de 18 afios y menores de 65 afios.
»  Hombres o mujeres.
e Pacientes de la UMAE. Hospital de Cardiologia, CMN. S XXI.
CRITERIOS DE NO INCLUSION.
e Pacientes con enfermedades genéticas.
¢ Pacientes con enfermedades hepaticas, pulmonares, hematologicas y oncologicas.
pacientes con insuficiencia renal cronica.
e Pacientes con diabetes mellitus descompensada vy de larga evolucion.

e Pacientes desnutridos

CRITERIOS DE EXCLUSION.

e  Muestras de pacientes indebidamente requisitadas.

e En mujeres: No encontrarse: menstruando, en gestacion. en periodo de lactancia o
puerperio.

e Pacientes de terapia posquirirgica.

e No encontrarse ingiriendo suplementos vitaminicos minerales.
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Para los controles sanos se tomarin los siguientes criterios:
e Personas de ambos sexos.
¢ Personas mayores de 18 afios y menores de 65 arfios.

e  Sin antecedentes de exposicion laboral a elementos minerales.

10. METODO.
ANALISIS ESTADISTICO.

Los resultados se analizaran por métodos estadisticos descriptivos e inferenciales.

TAMANO DE LA MUESTRA.

Para la determinacion del tamafio de la muestra se utilizara la formula para calculo de tamaiio de
muestras para estudios comparativos en dos grupos independientes de individuos.

Con una o de 0.05

Con una p de 0.20

Con un poder de 0.80

Con un nivel de confianza de 95%

Se determiné con la siguiente férmula:

(Za — ZB)sigma

N=2 pul-pu2

Donde:

N: Tamario de muestra

Zu: Valor critico para a de 0.05 (1.96)

Zp: Valor critico para p de 0.8 (-0.595)

pul-pu2: Diferencia de medias entre ambos grupos A v B.
&: Desviacion estandar en la poblacién = 1.2

2

[ %]

7x4.979)=49.40

s
I

(]

J
19
O
o0
12

12

(1.96 —(-0.525)1.
06

S
o

Obteniéndose un valor de 49 personas para cada grupo.
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11. MATERIAL Y METODOS:

Se colectaron muestras de suero sanguineo de pacientes obtenidas en el Laboratorio de
Patologia Clinica de la UM.A.E. Hospital De Cardiologia, Centro Médico Nacional Siglo XXI.
que cubrieron los criterios de inclusion del estudio y conformaron el Grupo 1. El grupo 2 lo
formaron el suero sanguineo de donadores clinicamente sanos atendidos en el Banco Central de
Sangre que cumplieron con los requisitos para donar sangre con fines terapéuticos y acorde con
la Norma Oficial Mexicana 003-SSA 2-1993, "para la disposicion de sangre humana y sus
componentes con fines terapéuticos™. ™
En todos los casos. se extrayeron de 5 a 10 mL de sangre venosa periférica. previa asepsia y
antisepsia de la region elegida, utilizando tubos nuevos de 13 x 100 nuevos, con sistema al vacio
(Vacutainer), libres de metal. sin anticoagulante, dicho tubo se identifico con el nombre. nimero
de afiliacion del paciente. diagnostico, fecha de extraccion y niumero de programacion de la
muestra 0 niimero progresivo.

Posteriormente se centrifugd el tubo con la muestra sanguinea a 3.500 rpm durante 10 minutos.
separando el suero en un tubo de vidrio nuevo de 13 x 100.

En ¢l Laboratorio de Investigacion en Toxicologia, del Departamento de Nutricion, de la Facultad
de Medicina Veterinaria y Zootecnia, de la Universidad Nacional Auténoma de México. se
determinod con el espectrofotometro de absorcion atomica las concentraciones séricas de los
analitos Ca. Cu. Mg, Fe y Zn, en ambos grupos. La preparacion de las muestras, se realizo
mediante una dilucion con agua desionizada y desmineralizada para realizar la lectura de
absorcion atomica con flama para los elementos en estudio. Las condiciones para la lectura

fucron las sefaladas en ¢l manual de operacion del fabricante del equipo.



12. RECURSOS Y FACTIBILIDAD.

El Hospital de Cardiologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI del Instituto
Mexicano del Seguro Social. es un hospital de concentracion a nivel nacional de pacientes con
enfermedades cardiologicas, cuenta con los servicios de consulta externa, hospitalizacion,
urgencias. quirofanos. patologia clinica y gabinete que le permite la atencion adecuada de los
pacientes. Lo cual asegurd el contar con numero suficiente de pacientes para completar cl
volumen de muestra que necesitamos, contando con el material necesario para la obtencion de la

muestra para nuestro estudio.

El Laboratorio de Toxicologia del Departamento de Nutricion de la Facultad de Medicina
Veterinaria v Zootecnia de la Universidad Nacional Auténoma de México, cuenta con el
espectrémetro de absorcion atémica con flama de acetileno y aire y con generador de hidruros.
que se requiere para la determinacion de los elementos minerales Ca, Cu, Fe, Mg y Zn. Asi
como con los reactivos necesarios para este fin y las facilidades para manejo. almacenamiento v

preparacion de las muestras para la identificacion de los elementos minerales sefialados.
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13. RESULTADOS.

Para la realizacion de este estudio. se contod con 157 muestras. se descartaron 7 por no
reunir los criferios de inclusion. Se dividieron en dos grupos: Grupo 1 formado por 50 muestras
de sucros de cardidpatas. 28 hombres (56%). 22 mujeres (44%). El grupo 2 conformado por 100

muestras de sueros de individuos clinicamente sanos, 76 hombres (76%) v 24 mujeres (24%).

Para el andlisis estadistico se empled como herramienta el software JMP The Stadistical
Discovery Software version 5.1, encontrandose que los valores no se distribuyeron normalmente.
tampoco se lograron hacer ajustes de normalidad, por este motivo los datos se insertaron en un
analisis no paramétrico, por el método de Wilcoxon/Kruskal Wallis. Los valores del analisis
descriptivo del Ca. Cu. Mg, Fe v Zn. se refieren el cuadro 2.

Cuadro 2.

Analisis descriptivo del Ca, Cu, Mg, Fe y Zn, en grupo 1y grupo 2.

ELEMENTO | CARDIOPATAS CLINICAMENTE SANOS
MINERAL Promedio Desviacion Promedio Desviacion
standard. Standard.
Calcio 41.33 8.08 37.22 7.97
Cobre 0.48 0.15 0.63 0.11
Magnesio 12,5 3.45 11.57 3.36
Hierro 0.94 0.48 0.65 0.19
Zinc 0.4 0.2 0.86 0.22

Méndez L.T. Garcia E. R.M. Rosiles M. R. Tesis de posgrado. IMSS/UNAM. 2005,

En el analisis no paramétrico la comparacion de la concentracion sérica de calcio en individuos
cardiopatas con individuos clinicamente sanos. nos da valores de aproximacion de chi * con una p
< 0.0001 indicandonos una alta diferencia de cantidades mayores en los cardiopatas comparados

con los de los sanos.



Cobre: Los valores del analisis no paramétrico en la comparacion de la concentracion sérica de
cobre en individuos cardidpatas con individuos clinicamente sanos. mediante chi® p < 0.0001 lo
que nos indica una alta diferencia de cantidades mayores en los sanos comparados con

cardiopatas.
Magnesio: No hubo diferencia significativa entre cardiopatas ¢ individuos clinicamente sanos.

Hierro: En la comparacion de la concentracion sérica de hierro en individuos cardiopatas con
individuos clinicamente sanos, mediante analisis no paramétrico, los valores de aproximacion de
chi * dan una p < 0.0001 lo que nos indica una alta diferencia de cantidades mayores en los

cardidpatas comparados con los de los sanos.

Respecto al zinc: Los valores del analisis no paramétrico en la comparacion de la concentracion
sérica de zinc en individuos cardidpatas con individuos clinicamente sanos. Los valores de
aproximacion de chi * dan una p < 0.0001 lo que nos indica una alta diferencia de cantidades

mayores en ¢l grupo de sanos comparado con ¢l grupo de cardidpatas.

Grupo 1. La correlacion encontrada de los cinco elementos minerales en el grupo de pacientes

cardiopatas. se muestra en el cuadro 3 y Figura 1.

Cuadro 3.
Valores de correlacion de Ca. Cu. Mg, Fe v Zn. en pacientes cardidpatas.
Elemento mineral Ca Cu Mg Fe Zn
Ca 1,0000 0,2584 0.2584 -0.0024 0.3544
[ Cu 0,2584 1.0000 -0.0212 0,2265 0,2674
Mg 0,2584 -0,0212 10000 0.2160 -0.0448
Fe -0,0024 0,2265 0.2160 1,0000 -0.3245
Zn 0.3544 0.2674 -0,0448 -0.3245 1,0000

Méndez L.T. Garcia E. R M. Rosiles M. R. Tesis de posgrado. IMSS/UNAM. 2005.
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Figura 1. Distribucion de las concentraciones (ug mL) de los elementos minerales en las
coordenadas X vy Y. para su correlacion, en pacientes cardiopatas. Méndez L.T. Garcia E. R M.
Rosiles M. R. Tesis de posgrado. IMSS/UNAM. 2005.

Grupo 2. La correlacion encontrada de los cinco elementos minerales en el grupo de personas
clinicamente sanos. se muestra en el cuadro 4 y Figura 2.
Cuadro 4.

Valores de correlacion de Ca. Cu, Mg, Fe y Zn, en individuos clinicamente sanos.

Elemento mineral Ca Cu Mg Fe Zn
Ca 1.0000 0,0401 0,7304 -0,0393 0.0023
Cu 0.0401 1.0000 0.0392 0.1175 0.3872
Mg 0.7304 0.0392 1.0000 -0,0211 -0,0006
Fe -0,0393 0.1175 -0.0211 1.0000 0.3992
Zn 0.0023 0.3872 -0,0006 0.3992 1.0000

Méndez L.T. Garcia E. R.M. Rosiles M. R. Tesis de posgrado. IMSS/UNAM. 2005,
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Analisis de correlacion de los elementos metales en el grupo 1. Los elementos que mantienen una
correlacion positiva (r= 0.25), es decir el aumento de un elemento va aparejado con el aumento de
otro elemento son: El calcio con cobre, magnesio y principalmente con el zinc. El cobre con
hierro y zinc, magnesio con hierro. El valor de la correlacion mas alta se encontro entre el calcio
con el zinc (r =0.35). Con una correlacion negativa. es decir el aumento de un elemento va
aparejado con la disminucion de otro elemento tnicamente: El hierro con el zinc (1=-0.32). Los
valores de hierro. magnesio y calcio se encuentran elevados en cardidpatas. Al aumentar el

elemento zinc, disminuye el elemento hierro importantemente en cardi6patas.

Respecto al andlisis de correlacion de los clementos metales en el grupo de individuos
clinicamente sanos. Mantienen correlacion positiva: El calcio con el magnesio (r = 0.7304). el
cobre con zinc (r = 0.3872), hierro con zinc (r = 0.3992). El valor de la correlaciéon negativa en

individuos sanos es pobre. (r =-0.03)

En cardiopatas, ¢l valor de p < 0,0244, rechazando la hipétesis de nulidad, por tanto aceptamos la
hipdtesis 1: Existe diferencia en las concentraciones séricas de los elementos minerales: Ca, Cu,
Fe. Mg y Zn en los pacientes cardiopatas del UMAE. Hospital de Cardiologia del CMN S XXI.

respecto a individuos clinicamente sanos.
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14. DISCUSION.

Con el fin de poder hacer comparativos los resultados de este trabajo con los encontrados en la
literatura; los valores de la literatura se transformaron a las mismas unidades que las de este
estudio (pg/mL).

Con respecto al calcio. se encontraron valores significativamente mayores en el grupo de
cardiopatas. esto puede deberse a que muchas células responden a los estimulos extracelulares
mediante una modificacion en su concentracion intracelular de calcio. que provoca a su vez
modificaciones bioquimicas, por si mismo o a través de su interaccion con la calmodulina. las
concentraciones de calcio en si se controlan en gran parte por segundos mensajeros como el AMP
ciclico. en muchas células nerviosas y musculares, la activacion de la adenilato ciclasa da lugar a
una entrada de calcio extracelular, en las células musculares, la entrada de calcio desencadena la
contraccion muscular v es la responsable del aumento de la frecuencia y la fuerza de los latidos
cardiacos que producen los agonistas B-adrenérgicos. * Las concentraciones citosolicas de calcio
pueden aumentar también por la liberacion desde los depositos intracelulares de calcio. al tratar
de reestablecer la homeostasis durante el evento cardiaco adverso. Esta apreciacion describe un
desequilibrio metabolico, que indica la necesidad de estudio profundo del metabolismo del calcio
en las diferentes patologias cardiacas. Si sabemos que el calcio juega un papel importante en la
coagulacion de la sangre, su alto contenido nos puede indicar disponibilidad de los elementos que
favorecen trastornos de la coagulacion. Su incremento nos habla de una falta de la formacion de

las metaloenzimas de cada elemento que describe una pobre utilizacion o su eliminacion excesiva.

Cobre: Acorde a nuestros resultados existe una alta diferencia de valores mayores en el grupo de
personas clinicamente sanas comparadas con cardiopatas. El cobre participa en multiples
procesos. interviene como cofactor en la estructura de cuando menos 11 oxidasas destacando la
tirosinasa. lisiloxidasa, citocromo oxidasa y la ferroxidasa (ceruloplasmina), esta descrito que el
déficit del cobre favorece la formacion de aneurismas, por disfuncion de la lisil-oxidasa. lesiones
del sistema nervioso central por disfuncion de la citocromo oxidasa y anemia por disfuncion de la
ceruloplasmina, lo cual da lugar a menor absorcion y utilizacion del hierro. De importancia en
nuestro estudio. es su participacion en la destruccion de radicales libres v en la formacion de
enlaces cruzados en el coligeno y la elastina. por lo que tiene especial trascendencia para el

funcionamiento del corazon y arterias. Al ser la deficiencia de cobre en el organismo. un factor de
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riesgo para desarrollar una enfermedad coronaria. vale la pena analizar en cada caso cual es la
cantidad sérica de cobre que presenta nuestro paciente al ingreso v como varia su concentracion

sérica acorde a su evolucion y pronostico.

Magnesio. En nuestro estudio, hubo diferencia no significativa en ambos grupos, con cantidades
mayores en los cardidpatas. El Mg interviene en las irritaciones nerviosa y muscular y en la
conservacion de la integridad de los ribosomas y de los dcidos nucleicos. Participa como cofactor
en las reacciones en las que interviene el ATP. Esta fuertemente demostrado el antagonismo que
existe entre Ca y Mg, por la correlacion positiva encontrada en este estudio.” Se recalca que una
de sus caracteristicas mas significativas es la distribucion no uniforme del ion en los
compartimentos liquidos del organismo; mas de la mitad de los depositos corporales totales se
localizan en el hueso y menos de un 1% en el plasma. La deplecion de Magnesio se relaciona
con: Riesgo en la aparicion de arritmias en el Infarto Agudo del Miocardio (I. A. M), potenciacion
de las arritmias potenciacion de las arritmias inducidas por digital y puede precipitar el
vasoespasmo coronario al aumentar el ingreso de calcio en el musculo liso vascular. puede ser

mas importante que la hipokaliemia para incrementar el riesgo de cardiotoxicidad.

Hierro. La sobrecarga de hierro se ha asociado con una condicion de dafio tisular mediada por
radicales libres. El organismo tienen proteinas que mantienen hierro secuestrado vy solamente
trazas de hierro se encuentran libres o disponibles para catalizar las reacciones de radicales libres.
Bajo ciertas condiciones patologicas, como en las cardiopatias, el hierro es liberado de su
almacenamiento v su concentracion plasmatica puede aumentar llevando a una condicion de

estrés oxidativo, los altos contenidos de hierro tisular se han asociado a diversas condiciones

patologicas incluyendo dario hepatico y dafio cardiaco.

En cuanto al zinc, se encontraron cantidades mayores en el grupo de sanos comparado
con el grupo de cardidpatas. al participar el zinc en procesos bioquimicos tan transcendentes como
la respiracion y estar unido a grupos imidazoles de residuos histidina que forman parte del enzima
enzima anhidrasa carbonica, orientando al CO, y con el enzima carboxipeptidasa, parte esencial
durante el proceso de la digestion. El zinc es considerado un elemento cardioprotector. por la

gran cantidad de funciones metabolicas que realiza en el organismo.
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15. CONCLUSIONES.

1.

6.

9.

Los valores séricos de calcio se encuentra aumentado 41.33 pg/mL en los pacientes

cardiopatas. respecto a los individuos clinicamente sanos 37.22 pug/mlL.

Los valores séricos de cobre se encuentra disminuido en los pacientes cardiopatas 0.48

ug/m. respecto a los individuos clinicamente sanos 0.63 ug/mL.

Los valores séricos de hierro se encuentran elevados en cardiopatas (0.94 pg/mL).

respecto a los valores encontrados en los individuos clinicamente sanos (0.65 pg/mL).

Respecto a los valores séricos de Magnesio, no se encontraron cambios significativos en

las concentraciones en ambos grupos.

Los valores séricos de zinc se encuentran disminuidos en cardidpatas (0.4 pg/mL) en

relacion a los valores séricos obtenidos de personas clinicamente sanas. (0.86 pg/mL).

Al aumentar ¢l elemento zinc, disminuye el elemento hierro en cardiopatas.

En individuos cardiopatas: Mantienen correlacion positiva. el elemento calcio con el
cobre. magnesio con zinc, cobre con hierro y zinc y correlacion negativa, el hierro con el

zing.,

En individuos clinicamente sanos. La correlacion positiva fue entre: el calcio con el
magnesio, cobre con zinc y hierro con zinc, la correlacion negativa en estos individuos

fue pobre (1= -0.03).
Se acepta la hipétesis 1. Existe diferencia en las concentraciones séricas de los elementos

minerales: Ca, Cu, Fe, Mg v Zn en los pacientes cardiopatas del UMAE, Hospital de

Cardiologia del CMN § XXI, respecto a individuos clinicamente sanos.
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HOJA DE COSTOS.

Para la realizacion de la presente tesis se contd con los recursos materiales v humanos del
Laboratorio Central la UM.A E. Hospital de Cardiologia, CM.N. S. XXI v del Laboratorio de

[nvestigacion en Toxicologia, del Departamento de Nutricion. de la Facultad de Medicina

Veterinaria y Zootecnia. de la Universidad Nacional Autéonoma de México

ANALISIS DE COSTO

MATERIAL CANTIDAD COSTO COSTO TOTAL
UNITARIO
1. | 400 Tubos BD Vacutainer | 4 cajas $ 88.98 * $ 355.92
serum REF. 368124
2. | Pruebas para determinacién | 815 $50 $ 40, 750.00

de elementos minerales.

* En base al catalogo 2005 de Articulos del Instituto Mexicano del Seguro Social.

El costo total del presente estudio fue de $ 41. 105. 92
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