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I. INTRODUCCION

En los ultimos afos se ha dado gran importancia a los efectos de los
contaminantes en los ecosistemas y su relacion con la salud del hombre. El tema
de la contaminacion se ha convertido en un problema vital para la humanidad
debido a la gravedad de sus efectos.

De mayor importancia es comprender los mecanismos reguladores y de defensa
del organismo y su interaccion con estos agentes toxicos, tal es el caso del zinc el
cual se caracteriza por ser uno de los elementos esenciales mas abundantes en el
organismo humano, en la fertilidad humana juega un papel importante pues
contribuye a la estabilidad del acoplamiento de la cabeza a la cola de los
espermatozoides y su desacoplamiento después de su liberacién intracelular (1).

Ademas el zinc es un potente depurador del exceso de aniones superoéxido, por lo
tanto esta implicado en la depuraciéon y regulaciéon de radicales libres en el
organismo, ya sean los producidos cotidianamente asi como los provocados por
agentes toxicos (2).

Con base en diversos estudios se ha correlacionado significativamente la
concentracion de zinc en fluido seminal con la densidad, motilidad y viabilidad del
espermatozoide, los cuales son parametros criticos en la calidad espermatica. En
un articulo publicado por Chia Sin-Eng menciona que Saaranen encontré que si se
aumenta la concentracion de zinc se incrementa la densidad, observacion fue
apoyada por Stankovic y Mikac-Devic los cuales describen el incremento de la
motilidad espermatica con el incremento en la concentracion de zinc en el plasma
seminal (2).

Sin embargo, se han obtenido resultados contradictorios sobre la relacion entre el
zinc presente en el fluido seminal con respecto a, la motilidad de los
espermatozoides y su capacidad fecundante. En el estudio realizado por Henkel
R., sb6lo se encontr6 una correlacion positiva débil entre el porcentaje de
espermatozoides con movimiento circular o movimiento no lineal y la
concentracion de zinc. Mientras que en otro estudio se describe la correlacion
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negativa entre el zinc del plasma seminal y la motilidad de los espermatozoides,
ya que altas concentraciones de zinc en el semen, tienen un efecto supresivo en la
motilidad progresiva del espermatozoide (3, 4).

De igual modo el calcio ocupa el quinto lugar en la composiciéon corporal se
distribuye por igual entre los dientes y los tejidos blandos. El calcio juega un papel
fundamental para la capacitacion espermatica y en el proceso de fecundacién del
ovulo. El estudio realizado por Marin-Briggiler y col., mostr6 que cuando el
esperma humano se incubd en un medio sin Ca®*, se produjo una disminucion
significativa en la motilidad progresiva, en contraste los porcentajes maximos de
motilidad y viabilidad se obtenidos en células incubadas en presencia de Ca®*
como CaCl, a una concentracion de 0,22mM o mayores (5).

Dada la problematica social en la que cada vez se esta mas expuesto ya sea por
la exposicion a actividades profesionales, industriales, ambientales, terapéuticas y
estéticas, deben considerarse los efectos que tienen los agentes tdxicos en el
organismo. Una de las implicaciones de mayor interés para la sociedad cientifica
es el impacto de estos contaminantes ambientales en la fertilidad humana, tal es el
caso de compuestos hechos a base de cromo, como suplementos alimenticios, los
cuales son recomendados para la disminucion de peso, y regulacion de la
actividad de la insulina, los cuales mediante reacciones redox provocan la
formacion de especies reactivas de oxigeno afectando la calidad espermatica,
provocado por la alteracion de varios componentes presentes en el plasma
seminal como es el caso del zinc y calcio.

Debido a que el zinc y calcio son elementos importantes tanto para la estructura
del espermatozoide y su intervencion en diversos procesos de la reproduccion
humana, en el presente trabajo se cuantifico el nivel de zinc y calcio en suero y
plasma seminal en un grupo de hombres jévenes sanos a los que se les
suministro picolinato de cromo como suplemento alimenticio, con la finalidad de
determinar el efecto del cromo sobre los niveles de concentracion en suero y
plasma seminal de ambos metales, asi como su relacion con parametros
seminales.
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II. MARCO TEORICO

1. ZINC

Es un elemento brillante, un metal blanco-azulado a gris, virtualmente insoluble en
agua. Tiene un punto de fusion de 419.5°C y un punto de ebullicién de 908°C.
Actualmente la mayor parte del zinc producido se emplea en la galvanizacion del
hierro y acero, asi como en la manufacturacion del latéon. Los objetos galvanizados
(alambres, clavos, laminas, etc.) se emplean en la industria del automovil, la
construccion, equipamientos de oficinas y utensilios de cocina, etc. También se
utilizan grandes cantidades de zinc en la obtencién de aleaciones, y en polvo se
utiliza como agente reductor (6).

El Zinc (Zn) se caracteriza por ser un elemento ampliamente distribuido en la
naturaleza, pero no es abundante, ya que representa solo el 0,012% de la corteza
terrestre, en el cuerpo humano se encuentra principalmente en estado de
oxidacion 2+, la cantidad en el individuo adulto oscila entre 1 y 2,5 g, siendo el
segundo oligoelemento en relaciéon a la cantidad total en el organismo, superado
tan sélo por el hierro (7).

1.1. Absorcion

El zinc se absorbe principalmente en el intestino delgado, con una tasa de
transporte mayor en el yeyuno. Sin embargo, administrado en forma oral pasa
primero por el duodeno permitiendo una mayor absorcion absoluta en este
segmento, a pesar de la mayor tasa de transporte en el yeyuno. El zinc parece ser
absorbido por difusion pasiva a través de un proceso mediado por acarreadores
saturables (6).

UNAM FES Zaragoza
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1.2. Distribucién

El zinc es un nutriente esencial, cofactor para 300 enzimas, se encuentra en todos
los tejidos. En humanos, las concentraciones mas elevadas estan en el higado,
pancreas, rifiones, y huesos, existiendo también concentraciones importantes en
el ojo, prostata, espermatozoides, piel, pelo y ufias. En sangre, el zinc se
encuentra en el plasma, eritrocitos, leucocitos y plaquetas. Aproximadamente 98%
del zinc en suero esta enlazado a proteinas, 85% enlazado a albumina, 12% a
alfa-macroglobulina, y el remanente a aminoacidos. Interviene en procesos
bioquimicos necesarios para el desarrollo de la vida. Entre estos cabe destacar:

e Respiracioén celular.

o Utilizacion de oxigeno por parte de la célula,

e Replicacion de ADN y ARN,

¢ Mantenimiento de la integridad de la membrana celular y
e Eliminacién de radicales libres (6, 7).

1.3. Deficiencia

Los sintomas asociados con una deficiencia moderada de zinc incluye retardo en
el crecimiento, hipogonadismo masculino, cambio en la piel, apetito pobre, letargo
mental, adaptaciébn oscura anormal, cambios neurosensoriales, funciones
neurofisiolégicas dafiadas, oligospermia, decremento de la testosterona en suero,
hiperamonemia y dano en la funcién inmune (1, 6, 8).

En rata macho induce atrofia de los tubulos seminiferos, decremento en la
secrecion de la testosterona y error en la espermatogénesis particularmente en las
ultimas etapas cuando el contenido de zinc se incrementa en la maduracion del
esperma (9).

UNAM FES Zaragoza
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1.4. Zinc y reproduccion

El zinc es importante en varios de los aspectos de la reproduccion masculina. Las
concentraciones mas elevadas estan en los 6rganos genitales en comparacion
con otros tejidos y fluidos corporales, en particular en la glandula prostatica, que
es responsable en gran medida del alto contenido de zinc en el plasma seminal.
En el espermatozoide el zinc se localiza predominantemente en las Fibras Densas
Externas (FDE) (3, 4, 10).

El zinc testicular es importante para la espermatogénesis y esta involucrado en
una serie de funciones de importancia para la fisiologia espermatica. En diferentes
especies de animales, el contenido de este elemento en el tejido testicular varia en
un rango que va de 20 a 200 ug/g de peso seco, estos valores son similares en
higado, pancreas, rindbn y huesos. En contraste, el contenido en glandula
prostatica, liquido seminal y espermatozoides eyaculados es mucho mayor varia
de 800 a 3000 ug/g de tejido seco. Se observa un aumento en el contenido de zinc
del espermatozoide después de la exposicion al liquido seminal, lo que sugiere
que los espermatozoides acumulan el metal cuando se desplazan desde los
testiculos a la uretra (1).

El zinc también es responsable de la actividad antibacterial y al parecer busca
especies reactivas de oxigeno dentro del plasma seminal. En los testiculos, el zinc
mantiene funciones testiculares y es incorporado en las células espermaticas,
ademas se ha demostrado que tiene actividad antioxidante, es un estabilizante-
membranal y mantiene la viabilidad del esperma por inhibicién de la ADNasa (2, 4,
8, 11).

En 2007 Ebisch y col., describen que la concentracién de zinc en el plasma
seminal, fue inferior en los hombres con subfertilidad idiopatica en comparacién
con controles fértiles. Se ha demostrado que en hombres con recuento menor a 20
millones de células por mililitro muestran una concentracién de zinc en plasma
seminal ligeramente inferior en comparacién con los hombres con recuento
espermatico normal de 50 a 150 millones de espermatozoides por mililitro (10, 12).

UNAM FES Zaragoza
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1.5. Zinc y especies reactivas de oxigeno (ERO)

Las especies reactivas de oxigeno son agentes oxidantes altamente reactivos y
forman parte de una clase de moléculas conocidas como radicales libres (RL). Un
RL es cualquier molécula que contiene uno o mas electrones desapareados,
tienen una vida media en el rango de nanosegundos a milisegundos, son
generados fisiologicamente por la transferencia de un electron durante el
metabolismo celular por ejemplo: en los procesos que generan energia en la
mitocondria, donde estas reacciones solamente toman lugar en compartimientos
especiales, o en el proceso oxidativo de los leucocitos polimorfo nucleares durante
el mecanismo de defensa fisiolégica (13, 14, 15).

Bajo ciertas condiciones, el oxigeno inerte puede inicialmente reaccionar con
moléculas organicas a través de procesos bioquimicos originando a la formacion
de especies reactivas de oxigeno, entre ellos los radicales libres, los cuales son
especies altamente reactivas, entre las que se encuentran: el superéxido (-O)
radical hidroxilo (*OH) y el 6xido nitrico. Se producen durante el metabolismo
celular normal y en algunas ocasiones, como respuesta a la exposicion a
radiaciones ionizantes, rayos ultravioleta, contaminacion ambiental, humo del
cigarrillo, hipoxia, exceso de ejercicio, reaccion inflamatoria, e isquemia (16, 17).

Las especies reactivas de oxigeno, reaccionan muy rapidamente con la mayoria
de los compuestos organicos y comienzan una serie de reacciones en cadena que
modifican la estructura de algunas moléculas bioldgicas, particularmente de
aquellas que poseen un alto contenido de acidos grasos poliinsaturados (16, 17).

Cada radical libre formado en el organismo puede iniciar una serie de reacciones
en cadena que continuan hasta que estos radicales son eliminados. Existen otras
moléculas que no son radicales libres como el perdxido de hidrégeno (H,03) pero
que actuan fisiolégicamente como tal, tienen una vida media mas larga, pasan a
través de la membrana y no estan cargadas eléctricamente, el sistema
antioxidante protege a los tejidos de los efectos de los RL (14, 17, 18).

UNAM FES Zaragoza
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El zinc es un potente depurador del exceso de aniones superdxido producidos por
los espermatozoides defectuosos y/o leucocitos en el semen humano después de
la eyaculacion. El espermatozoide produce especies reactivas de oxigeno
principalmente cuando ocurre un defecto durante la espermatogénesis. Existe una
correlacion positiva fuerte entre los espermatozoides inmaduros y la produccion de
ERO, la cual en un giro afecta negativamente a la calidad del esperma (2, 19).

Las especies reactivas de oxigeno tienen un papel significativo en muchos de los
procesos fisioldgicos del esperma tal como, capacitacion, hiperactivacion, y fusion
del espermatozoide-évulo. Sin embargo, estos provocan diversos procesos
patologicos en el sistema reproductor masculino, que se han asociado a la
infertilidad masculina. Los espermatozoides son sensibles a ERO porque carecen
de defensas citoplasmaticas, ademas por su alto contenido de acidos grasos
poliinsaturados (19, 20).

Por lo tanto se sugiere que el semen, debido a su alto contenido de zinc, ejerce
una proteccion, con la suficiente actividad antioxidante para contrarrestar las
especies reactivas de oxigeno, como peroxido de hidrogeno, anién superoxido, y
radical hidroxilo (2, 21, 22).

El cambio en el estado del zinc puede influir en el balance entre la produccién de
ERO y defensa antioxidante. Se ha demostrado que una dieta deficiente de zinc
puede resultar en altos niveles de dafio oxidativo en los lipidos testiculares,
proteinas y ADN. Se ha descrito que la deficiencia de zinc detiene la maduracién
de las células espermaticas (23).

2. CALCIO

El calcio con masa atémica 40 y estado de oxidacién de 2%, es un elemento
metalico, suave, de color blanco plateado. Tiene un punto de fusion de 842°C y
punto de ebullicion de 1484°C. En la composicién elemental del organismo
humano, ocupa el quinto lugar después de oxigeno, carbono, hidrogeno y
nitrégeno, constituye el 1,9% del peso en el organismo (24).
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El Contenido de calcio ionizado en el liquido extracelular es aproximadamente
4,8mg/100mL. En el plasma hay una fraccion de 3,2mg/100mL de calcio enlazado
a una albumina. En el compartimento celular la concentracion de calcio total es
comparable con la del liquido extracelular (24).

2.1. Absorcién

En virtud de las condiciones fisiolégicas, los iones Ca®* son absorbidos
principalmente en el intestino delgado. Pequeinas cantidades son absorbidas en el
estébmago y el intestino grueso, en el colon menos del 10%. El orden de la tasa de
absorcion es: duodeno > yeyuno > ileon (25).

La biodisponibilidad del Ca** en la dieta afecta su eficiencia de absorcion
intestinal. Una dieta baja en Ca®" aumenta el coeficiente de absorcion intestinal.
La variabilidad de la absorcion intestinal también esta relacionada a las
necesidades fisioldgica de Ca?* pero en general cuando aumentan los
requerimientos y/o la ingesta es baja, mejora la eficiencia de absorcion (25).

2.2. Distribucién

En general, el transporte de Ca®" es mediado por una variedad de procesos
complejos que son regulados por hormonas, factores de desarrollo y factores
fisiologicos. El 99% del calcio en el organismo humano es localizado en el
esqueleto. El 1% remanente se distribuye por igual entre los dientes y tejidos
blandos, con solo el 0.1% en el fluido extracelular. Aproximadamente el 50% del
calcio total de la sangre se encuentra en la forma ionizada fisiolégicamente activa,
el 10% aproximadamente esta formando complejos con citrato, fosfato u otros
aniones, y el 40% restante unido a proteinas, principalmente albumina (25).

El calcio en la sangre tiene la funcion de regular procesos vitales para el
organismo tal como la coagulacién de la sangre por ser el factor IV, contraccion
muscular, transmision nerviosa y mediacién de algunas acciones hormonales (25).
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El calcio entra en el liquido extracelular en el intestino delgado por la absorcion y
la resorcion Osea, sale del fluido extracelular a través del tracto gastrointestinal,
rinones y piel, entra al hueso al momento de su formacion. Ademas, el flujo de
calcio se produce en todas las membranas celulares. El flujo de calcio también es
un mediador importante de los efectos hormonales a través de varias vias de
senalizacion intracelular (25).

2.3. Deficiencia

Cuando la deficiencia es a largo plazo y desde etapas tempranas de la vida,
puede causar entre otras consecuencias:

Deformidades 6seas: como la osteomalacia, raquitismo y osteoporosis.

Tetania: niveles muy bajos de calcio en sangre aumentan la irritabilidad de las
fibras y los centros nerviosos, lo que resulta en espasmos musculares conocidos
como calambres, una condicion llamada tetania (26).

Otras enfermedades: hipertension arterial, hipercolesterolemia, y cancer de colon
y recto (26).

2.4. Calcioy reproduccion

La reaccion acrosomica del esperma mamifero es un proceso calcio-dependiente
que es regulado por canales de iones calcio voltaje-dependiente (CCVD).
Localizados en la membrana plasmatica de la cabeza del espermatozoide. La
capacidad de los espermatozoides para desplazarse y fertilizar el 6vulo es
modulada por los cambios de permeabilidad iénica inducida por estimulos
ambientales y los componentes del évulo de la capa exterior. Es probable que el
Ca*" sea el mensajero clave en este intercambio de informacién (27, 28, 29).

El éxito de la fertilizacidn requiere que el esperma viaje largas distancias y
someterse a la capacitacion (un proceso calcio-dependiente que el esperma
requiere para fertilizar el évulo), antes de llegar al 6vulo femenino. Después de
alcanzar su objetivo, los espermatozoides deben interactuar con la matriz
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extracelular del ovulo, incluidas las proteinas de la zona pelucida y liberar el
material acrosomal. Se considera que el calcio ejerce funcion sobre la mayoria de
estos procesos, sino es que en todos (27, 30).

El calcio tiene un papel predominante en la regulacién de la motilidad, en procesos
funcionales como el crecimiento y diferenciacién durante la espermatogénesis; y
en la fertilizacion incluyendo la iniciacion de la reaccidon acrosomica. Los
gradientes de calcio a través de la membrana del plasma, requerido para la
homeostasis del calcio y sefal, son mantenidos en parte por la membrana del
plasma y la actividad de la ATPasa-calcio (11, 31, 32).

La necesidad de iones calcio extracelulares para la inducciéon de la reaccion
acrosomica esta mediada por estimulos fisioldgicos. La afluencia de este cation es
uno de los primeros acontecimientos descritos en la sefial de la cascada de
transduccion que conduce a la pérdida acrosomal en respuesta al liquido folicular,
la progesterona, o zona pellcida (33).

En cuanto a los requisitos de Ca®* para la capacitacion del espermatozoide se
requieren concentraciones milimolares de este cation para permitir la aparicién de
algunos eventos relacionados con este proceso en los humanos. En cuanto a la
interaccion del espermatozoide con el 6vulo, los espermatozoides de varias
especies requieren iones calcio para enlazarse y penetrar en la zona pelucida y
fusionarse con la membrana plasmatica del évulo (33).

En un estudio in vitro usando tejidos testiculares de ratas, se produjo un aumento
del zinc en presencia de iones de calcio. Este aumento de iones de zinc no se
produjo en ausencia de iones de calcio, lo que indica que los iones zinc actuan
sinérgicamente con el calcio idnico y desempenan un papel esencial en la funciéon
testicular (9).
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2.5. Composicion quimica del plasma seminal

El plasma seminal es un medio rico y complejo. Sirve a la vez de vehiculo y de
medio nutritivo ademas de protector de los espermatozoides (34).

Esta compuesto de:

— Constituyentes minerales: Na*, K*, CI", Ca®*, Mg?*, Zn*".

2.6. Funcion del zinc en plasma seminal.

El zinc es un cation especifico del plasma seminal con caracteristicas bactericidas.
Su papel es estabilizar la condensacion de la cromatina. Es transportado por el
citrato y las proteinas. La concentracion en plasma seminal descritas en la
literatura varia desde 8.4 a 20.2 mg/dL (34).

Tabla 1. Valores de concentraciéon de zinc en semen (35).

Referencias
Zn (mg/100mL)
10.5 Abou-Shakra et al, 1989
13.0 Arver and Sjoberg, 1982
20.2 Carpino and Siciliano, 1998
19.0 Cooper et al, 1991
17.2 Hirsch et al, 1991
16.5 Homonnai et al, 1978
14.0 Jeyendran et al, 1989
16.0 Kavanagh, 1985
1.7 Lewis-Jones et al, 1996
16.1 Mandal and Bhattacharyya, 1986
16.7 Mandal and Bhattacharyya, 1987a
14.0 Mann and Lutwak-Mann, 1981
13.4 Mawson and Fischer, 1956
19.0 Papadimas et al, 1983
16.6 Paz et al, 1977
14.6 Ponchietti et al, 1984
14.7 Rosecrans et al, 1987
10.6 Sorensen et al, 1999
19.5 Stankovic and Mikac-Devic, 1976
13.0 Stegmayr et al, 1982
12.4 Umeyama et al, 1986
14.4 Wood et al, 1982
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2.7. Funcién del calcio en plasma seminal

El calcio es considerado un primer regulador de la motilidad del esperma,
capacitacion e iniciacion del proceso de la reaccion acrosdomica. Ademas participa
en el crecimiento y diferenciaciéon durante la espermatogénesis. La concentracion
en plasma seminal varia desde 13.7 a 53.3 mg/dL (31).

Tabla 2. Valores de concentracién de calcio en semen (35).

Referencias

Ca (mg/100mL)

16.7 Abou-Shakra et al, 1989

24.9 Adamopoulos and Deliyiannis, 1983

23.0 Arver and Sjoberg, 1982

32.0 Bondani et al, 1973

38.0 Fong et al, 1986

445 Ford and Harrison, 1984

25.0 Gershbein and Thielen, 1988

24.5 Hirsch et al, 1991

31.9 Homonnai et al, 1978

26.1 Homonnai et al, 1980

20.8 Huggins and Johnson, 1933

24.9 Huggins et al, 1942

26.0 Jeyendran et al, 1989

30.0 Kavanagh, 1985

22.0 Kilic et al, 1996

40.9 Mandal and Bhattacharyya, 1987a

23.3 Mandal and Bhattacharyya, 1990

16.0 Ponchietti et al, 1984

13.7 Prien et al, 1990

25.8 Rosecrans et al, 1987

53.3 Sorensen et al, 1999

33.0 Stegmayr et al, 1982

24.5 Umeyama et al, 1986
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2.8. Composicién quimica del suero

En condiciones normales, la sangre mantiene su estado liquido mientras
permanece en los vasos sanguineos. Si se retira del cuerpo, se endurece y forma
un gel con un liquido, este liquido de color amarillo recibe el nombre de suero que
es simplemente el plasma menos las proteinas de la coagulacion.

Los componentes principales del suero son: agua, albumina, globulina, urea, acido
urico, creatinina, sales de amoniaco, aminoacidos, glucosa, acidos grasos,
glicerol, hormonas, bidxido de carbono, zinc, calcio, potasio, sodio, magnesio,
cloro, fosfatos, sulfatos y carbonatos (12).

2.9. Funcioén del zinc en suero

Casi todo el zinc en suero estd enlazado a proteinas: 60-80% se enlaza a la
albumina (formando un complejo metal-proteina); 30-40% esta unido a alfa-
macroglobulina (formando una metaloproteina); 2-8% estda asociado con la
transferrina y aminoacidos libres. La uniéon con albumina se relaciona con el
transporte, ademas la cantidad de albumina libre regula la cantidad de zinc dentro
del organismo humano durante la absorcién del zinc. El zinc enlazado libremente a
albumina es intercambiado para su absorcion por la célula. La fraccion enlazada a
los aminoacidos libres influye en la excrecion urinaria del zinc. La concentracién
en suero descrita en la literatura varia desde 0.70 a 1.50 pg/mL (36).

2.10. Funcioén del calcio en suero

El calcio es un nutriente importante de la sangre, de la cantidad total de calcio, el
50% es calcio ionizado libre, 10% esta combinado con varios aniones (incluidos,
bicarbonato, citrato, fosfato, lactato y sulfato) y el 40% remanente esta enlazado a
proteinas del suero principalmente albumina. El calcio es requerido para varios
procesos fisiolégicos incluyendo transmision neuromuscular, contraccion del
musculo liso y esquelético, automatismo cardiaco, funcidén nerviosa, divisidon
celular y movimiento. La concentracion en suero descrita en la literatura varia
desde 88 a 103 pg/mL (37, 38).

UNAM FES Zaragoza



Marco Tedrico 24

3. CROMO

El cromo (Cr) es un elemento metalico. Las tres formas mas estables en las cuales
el cromo esta presente en el medio ambiente son: 0 (metal y aleacion), +3 (cromo
trivalente), y +6 (cromo hexavalente). En el estado de valencia +3, la quimica del
cromo es dominada por la formacién de un complejo estable con ligandos
organicos e inorganicos (39).

El cromo es un micronutriente esencial. EI cromo trivalente ayuda a metabolizar la
insulina, y convertir azucar en energia, se encuentra en cantidades de
microgramos, suministrado por alimentos, principalmente en frutas, verduras y
productos de grano, ademas una serie de suplementos dietéticos consumidos por
la poblacién contienen cromo trivalente; muchos de los cuales son combinaciones
de vitaminas y minerales (40, 41, 42).

3.1. Absorcioén

La absorcion de sales inorganicas de este metal es baja (<2%), puede aumentar
cuando esta unido a moléculas organicas. La principal proteina transportadora de
cromo es la transferrina, que también desempena una funciéon critica en el
movimiento de cromo de la sangre a la cromodulina, la cual es una proteina
enlazante de bajo peso molecular que se une al cromo favoreciendo su absorcion,
(LMWCr: low molecular weight chromium) (43).

La transferrina del plasma que contiene el cromo se une a los receptores de la
transferrina y es interiorizado por endocitosis, el cromo se libera de la transferrina,
y como elemento libre es enlazado por cromodulina (43).

Con este paso, el cromo es transformado de transferrina a la cromodulina, el cual
normalmente existe en las células insulino-dependientes en la forma apo, inactiva.
Vinculada con iones cromo convierte su forma inactiva cromodulina a su holo, o
forma activa (43).
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3.2. Distribucioén

Los compuestos de Cr(lll) son eliminados rapidamente de la sangre y mas
lentamente de los tejidos. El contenido de cromo en sangre como un porcentaje de
concentracion de la sangre decrece de 94% en 30 minutos a 17% en 24 horas y a
5% en 96 horas. Dentro de varias horas de dosificacion, 50% del cromo en plasma
es distribuido al higado, bazo, y otros érganos. Después de 3 meses, en el higado
esta contenido 50% de la carga corporal del cromo. Los complejos de cromo (1),
los cuales son enlazados a ligandos de bajo peso molecular son mas susceptibles
para ser capaces de atravesar las membranas celulares. Una cantidad significativa
de cromo absorbido se acumula en el hueso (39).

3.3. Deficiencia

La deficiencia de cromo causa cambios en el metabolismo de la glucosa vy lipidos,
puede estar asociado con el principio de diabetes en la madurez, enfermedades
cardiovasculares, asi como colesterol elevado en suero y triglicéridos, desordenes
del sistema nervioso, neuropatia y encefalopatia (39, 44, 45).

3.4. Cromo y reproduccion

El cromo (lll) se encuentra naturalmente en los alimentos y es asociado con
suplementos nutricionales en varias formas complejas. EI complejo mas popular
es el picolinato de cromo el cual es un compuesto organico de Cr(lll) y acido
picolinico, seguido del nicotinato y el citrato de cromo que se emplean como
suplementos nutricionales (46).

3.5. Picolinato de cromo

El picolinato de cromo es una forma de cromo trivalente que esta disponible como
suplemento dietético para evitar la deficiencia de cromo, el Cr(Pic); ha mostrado
efectos benéficos en la reduccion de factores de riesgo asociados a la diabetes.
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Es ampliamente utilizado debido a su actividad sobre la insulina, lipidos en sangre
y los posibles efectos en la reduccion de peso (47, 48).

El suplemento de picolinato de cromo se ha popularizado porque hay incremento
de masa sin grasa, disminucion de la grasa y del porcentaje de masa corporal,
aumento de la fuerza muscular y tamano de los musculos, control de la glucosa,
disminucién de colesterol y triglicéridos en suero, ademas de sensacion de mayor
energia y vigor, aun cuando la mayoria de los estudios realizados mencionan que
los efectos sobre el peso o masa corporal magra son de corto plazo (47).

Se sugiere que la toxicidad del Cr(lll) se debe a la acumulacion intracelular del
metal, lo cual puede ser un factor importante en la formacion de enlaces entre el
cromo y el ADN, causando efectos genotdxicos, ademas el cromo trivalente puede
afectar el metabolismo y estado del hierro, ya que este compite con el hierro
trivalente, por la unién a la transferrina, especialmente en altas concentraciones
(42, 47, 49, 50).

3.6. Cromo y especies reactivas de oxigeno (ERO)

El efecto de cromo trivalente sobre los organismos depende también de la forma
de Cr’* a que los organismos estan expuestos, ya que puede existir como iones
libres, 6 mas comunmente en complejos con acidos organicos (51).

El cromo por ser un elemento cambiante en valencia puede entrar en procesos
redox,

Cuando el Cr** entra en las células, puede ser enlazado a ligandos como tioles de
baja y alta masa molecular (particularmente metalotioneinas) o participar en
procesos redox. En la reacciones redox, se puede inducir la oxidacion de lipidos,
proteinas y DNA, etc. o deplecion de glutation (51).
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Esta capacidad aparentemente se deriva de la combinacion cromo y picolinato, ni
el picolinato ni el cromo (lll) se catalizan por separado. Los ligandos del picolinato
cambian el potencial redox del centro cromico de tal manera que es susceptible a
la reduccién por agentes bioldgicos como ascorbatos o tioles. La reduccion de
especies de cromo puede interactuar con oxigeno para producir especies
reactivas de oxigeno. (42, 47, 49, 50, 52).

Los radicales libres son importantes tanto para explicar la funcién normal como la
patofisiologia del espermatozoide humano. El espermatozoide es vulnerable al
dano peroxidativo de los radicales libres porque poseen en su membrana un alto
contenido de acidos grasos poliinsaturados los cuales son necesarios para
mantener la fluidez requerida en la fusién de la membrana durante la fertilizacion.
Niveles altos de RL pueden alterar la permeabilidad de la membrana plasmatica
del espermatozoide, causando anormalidades en la morfologia espermatica y
alteracion en la motilidad, dafiando asi la fertilidad masculina (13, 53, 54).

3.7. Cromo y su efecto en la concentracién de zinc

La exposicién a Cr(VI), provoca una disminucidn de la concentracion de zinc en el
semen, lo que puede originar una reducciéon en el nivel total de antioxidantes con
un consecuente aumento de especies reactivas de oxigeno, Cr(Vl)-inducidas, lo
que resulta en lesiones oxidativas en las células germinales (23).

En un estudio se describe que la toxicidad de Cr(lll) se debe a la produccion de
radicales libres generados de la reaccion del Cr(ll) con H,O, y peroxidos de
lipidos. El Cr(ll) se forma mediante la reduccion de Cr(lll) por reductores biolégicos
como L-cisteina y NADPH. La administracion oral de cromo incrementa los
peroxidos de lipidos, disminuye el glutatién reducido y la actividad de enzimas
antioxidantes como glutation peroxidasa y superoxido dismutasa en la cual el zinc
esta presente (11, 55, 56)
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4. ESPECTROSCOPIA DE ABSORCION ATOMICA

La Espectroscopia de Absorcidon Atomica (EAA) es una técnica elemento-selectiva
que provee sensitividad analitica a los niveles de ug/mL (ppm) para llama y ng/mL
(ppb) en horno de grafito y generador de hidruros. La cuantificacion por EAA se
logra midiendo la cantidad de radiacion absorbida por atomos libres y neutros a
una determinada longitud de onda analitica conocida como Linea de Resonancia
(57).

Los principios de la cuantificaciéon por Absorcion Atémica (AA) siguen la ley Beer-
Lambert, es decir, que el aumento de la absorbancia tiene una relacién lineal a la
concentracion de los atomos del analito en fase gaseosa (57).

La EAA se diferencia de otras técnicas espectroscopicas predominantemente en la
naturaleza de la fuente de radiaciéon que se utiliza, generalmente lamparas de
catodo hueco (LCH), y el uso de calor para producir atomos libres y neutros como
las especies absorbentes. Las lineas atomicas producidas por la fuente de
radiacion son estrechas con un grosor en promedio de 0.001 nm (57).

Los componentes instrumentales basicos (Figura 1), para la Absorcion Atémica
con llama requiere de: (58).

a) Fuente de radiacion: la mas utilizada usualmente es una lampara de catodo
hueco, para determinados elementos se emplea la lampara de descarga sin
electrodos (LDE). Se utiliza una lampara especifica para cada uno de los
elementos a cuantificar (58).

b) Nebulizador: por aspiracidn neumatica de la muestra liquida, se forma una
fina niebla (58).

c) Quemador: por efecto de la temperatura alcanzada en la combustion y por
la reaccion de la combustion misma, se favorece la formacion de atomos

libres y neutros a partir de los componentes en solucion (57, 58).

d) Celda para la muestra: es llama que permite la atomizacién del analito (59).
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e)

Monocromador: aisla la longitud de onda especifica, a través de los dos
componentes en este proceso, los cuales son la ventana de entrada
permite que la radiacion de la lampara de catodo hueco llegue a la rejilla de
dispersion y la ventana de salida, que se coloca después del elemento de
dispersion, su funcién es permitir que solo la radiacion de la longitud de
onda correcta pase al detector (59).

Detector: mide la radiacién que proviene de la llama, usualmente es un tubo
fotomultiplicador (59).

Amplificador o sistema electronico, amplifica la sefal eléctrica producida
(58).

Sistema electrénico: transforma estos cambios en la intensidad de la
radiacion en lecturas de absorbancia (58).

 CID

FUENTE DE
RADIACION
MONOCROMADOR SISTEMA DE
QUEMADOR AMPLIFICADOR LECTURA

Espectroscopia de Absorcion Atomica

@ i 0351

o
DETECTOR i

NEBULIZADOR

Figura 1. Diagrama que representa los componentes principales de un
Espectrofotometro de Absorcién Atdmica.

4.1. Descripcion de latécnica de EAA

La muestra en forma liquida es aspirada por efecto neumatico a través de un tubo
capilar y conducida a un nebulizador que tiene la funcion de transformar la
solucién en una fina niebla, la cual en la camara de premezclado se mezcla con
los gases oxidante y combustible, llegan a la cabeza del quemador y en la llama
se producen una serie de eventos para obtener atomos libres y neutros. Estos
atomos absorben cuantitativamente la radiacion emitida por la lampara, la cantidad
de radiacién absorbida esta en funcion de su concentracion (51).
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La senal de la lampara una vez que pasa por la llama llega al monocromador, que
tiene como finalidad el discriminar todas las sefiales que acompafian la linea de
interés. Esta sefal de radiacion electromagnética llega a un detector o transductor
y pasa a un amplificador y por ultimo a un sistema de lectura (60).

4.2. Lampara de catodo hueco

Consta de un anodo de tungsteno y un catodo cilindrico que esta fabricado del
elemento metalico para el que esta hecha la lampara, todo el sistema se
encuentra en un tubo de vidrio sellado, relleno con un gas noble, como helio,
argon, o neon (Figura 2) (60).

Figura 2. Estructura de una LAmpara de catodo hueco para EAA.

El proceso dentro la lampara de catodo hueco se inicia al aplicar una diferencia de
potencial eléctrico que ioniza el gas inerte, las moléculas de gas inerte cargado
positivamente chocan contra el catodo y se desaloja un atomo del elemento
metalico del que esta fabricado (58, 60).
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Figura 3. Eventos que ocurren en una lampara de catodo hueco

A través de esta serie de procesos se obtiene un haz de radiacién. El resultado
final es la obtencion de un espectro caracteristico del elemento del que esta hecho
el catodo de la lampara (59, 60).
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4.3. Quemador

En el sistema de llama, la fuente de energia para la producciéon de los atomos
libres es calor, comunmente desde una llama de aire/acetileno (2400°C) u éxido
nitroso/acetileno (2800°C). La muestra es introducida a través del sistema
Nebulizador-Quemador de Flujo Laminar. La cabeza del quemador es alineado de
manera que el haz de radiacion que proviene de la lampara de catodo hueco pase
a través de la llama para la llama aire-acetileno se emplea un quemador de 10cm
de longitud en la rampa y de 5cm para la llama oxido nitroso-acetileno (58, 60).

4.4, Atomizacion

El paso de atomizacion puede ser ejecutado con éxito por cualquiera de las llamas
0 métodos electrotérmicos. En los dos métodos, se utiliza la energia térmica para
vaporizar el analito del material, para romper los enlaces quimicos dentro de los
componentes de las moléculas y llevar al analito hasta su forma atdmica gaseosa
libre y neutra. El porcentaje de los atomos de interés en la molécula que son
convertidos a la fase gaseosa durante el proceso de atomizacion es llamada
eficiencia de atomizacion (57).

4.4.1. Atomizador de llama

Los procesos dentro de la llama hasta llegar a la atomizacion se inician cuando la
solucion de la muestra es aspirada hacia el nebulizador por efecto neumatico, se
nebuliza y mezcla con el oxidante y el combustible, juntos llegan a la cabeza del
quemador. En la llama lo primero es la desolvatacidn, en la que el disolvente se
evapora para producir un aerosol molecular finamente dividido. Luego, este se
volatiliza para formar moléculas de gas. La disociacién de la mayor parte de
dichas moléculas produce un gas atdémico. Algunos de los atomos del gas se
ionizan para formar cationes y electrones. Otras moléculas y atomos se producen
en la llama como resultado de las interacciones del combustible con el oxidante y
con las distintas especies de la muestra (60).
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La atomizacion de un analito no es homogénea en toda la llama. La maxima
produccion de atomos libres en la llama es dictada por la variacion de temperatura
en las diferentes zonas de la llama y por la tasa de difusion de los gases en la
llama que sirven para diluir la poblacidn de atomos-libres. Para lograr la maxima
sensibilidad, la radiacion de la linea fuente pasa a través del area de la llama que
contiene el mayor numero de libre atomos. Esta condicidn se cumple mediante la
optimizacion de la altura y la orientacion de la cabeza del quemador en relacion
con el haz de radiacion que pasa a través de la llama paralela al eje principal del
quemador (57).

45. Monocromador

La funcion del monocromador es aislar la radiacién de la longitud de onda
seleccionada o linea de resonancia a la que se va a cuantificar el analito, y permitir
que esté llegue al detector (59).

Los componentes basicos del monocromador son las aberturas de entrada y
salida y una rejilla de dispersién. La abertura de entrada (slit), permite que la
radiacion de la lampara de catodo hueco alcance el elemento de dispersién, pero
evita que todos las demas radiaciones como radiacion de luces dispersas, sigan
de frente con la trayectoria de la radiacion. La abertura de salida (slit), esta
después de la rejilla de dispersion, su funcién es permitir que solo la radiacion
correcta y deseada de la longitud de onda pase al detector (59, 60).

4.6. Detector

El detector usado comunmente en espectroscopia de absorcion atomica es un
tubo fotomultiplicador. El fotomultiplicador es una serie de electrodos (o dinodos),
cada uno con una superficie emisiva y un potencial positivo con respecto al
electrodo anterior. Cuando un fotén llega a la primera superficie de emisiones, un
electron es expulsado y atraido al siguiente dinodo. Este es acelerado en el
proceso, y cuando este llega al proximo dinodo expulsa varios electrones. Estos, a
su vez, son atraidos a los siguientes dinodos, y que a su vez cada uno expulsa
varios electrones. Este proceso es continuo a través de cada dinodo, y una lluvia

UNAM FES Zaragoza



Marco Tedrico 34

de electrones llega al final del puesto de recoleccidén. De esta forma, el unico foton

es el responsable de una lenta generacién de electrones y, por tanto, una
importante sefal eléctrica (59).
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[ll. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En afos recientes se ha incrementado la cantidad de casos de infertilidad
masculina, lo cual ha desencadenado una serie de esfuerzos por determinar las
posibles causas de tales sucesos. En multiples estudios se asocia la produccion
de radicales libres, como una posible causa de infertilidad masculina pues estos
compuestos oxidantes estan asociados a la generacion de dafio peroxidativo de la
membrana plasmatica de los espermatozoides disminuyendo de este modo su
viabilidad.

Uno de los generadores de estrés oxidativo son los compuestos de cromo, a los
cuales la poblacion en general esta bajo constante exposicion no solo por
exposicidn ocupacional sino también por la ingesta de suplementos alimenticios
que contienen cromo.

De ahi la importancia de la cuantificacién de zinc, el cual se caracteriza por ser un
oligoelemento con propiedades antioxidantes, lo cual presumiblemente podria
fungir como regulador o inhibidor de dafio oxidativo a causa de los especies
reactivas de oxigeno. De igual manera es de vital importancia la determinacién de
calcio extracelular pues su principal funcidon es activar por diversos procesos el
calcio intracelular y asi regular la iniciacion de la reaccion acrosdmica, ademas de
ser un factor crucial en el momento de la fertilizacion.

En la actualidad estudios recientes asocian la ingesta de suplementos alimenticios
de cromo con una disminucién en los parametros seminales asi como un
incremento en la concentracién de cromo en el organismo por lo tanto el desarrollo
experimental de este trabajo se enfoca a la cuantificacion de zinc y calcio en
muestras de suero y plasma seminal provenientes de voluntarios sanos (jovenes
entre 22 a 27 anos), los cuales ingirieron un suplemento alimenticio basado en
picolinato de cromo, los resultados seran comparados con valores basales de zinc
y calcio ademas de parametros seminales y concentracion de cromo para asi
poder determinar las interacciones de estos metales fundamentales para los
procesos reproductivos con agentes altamente toxicos como el cromo.
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IV. OBJETIVOS

1. Objetivo General:

Establecer el efecto de la exposicidon a cromo sobre los niveles de concentracion
de Zn y Ca en suero y plasma seminal como consecuencia de la administracién de
picolinato de cromo en hombres jévenes sanos.

2. Objetivos Particulares:

> Aplicar la técnica de Espectroscopia de Absorcion Atdbmica con llama para
la cuantificacion de Zinc y Calcio en muestras de suero y plasma seminal.

> Establecer la concentracion de Zinc y Calcio en suero y plasma seminal al
inicio del estudio sin administracion del suplemento alimenticio, durante la
administracién y en la fase final de suspension del suplemento.

> Determinar el efecto de la administracion del suplemento alimenticio en la
concentracion de Zn y Ca en la poblacién estudiada.

> Contrastar los datos obtenidos para ambos metales con resultados
publicados de la calidad espermatica y cuantificacion de cromo en las mismas
muestras bioldgicas.
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V. HIPOTESIS

Aplicando la técnica de Espectroscopia de Absorcion Atdmica es posible
determinar la concentracién de zinc y calcio en plasma seminal y suero humano, y
con ello establecer el efecto del picolinato de cromo en los niveles de
concentracion de ambos metales en los fluidos biolégicos mencionados.

UNAM FES Zaragoza



Material y Método 38

VI. MATERIAL Y METODO

1. MATERIAL BIOLOGICO

> 12 Varones sanos
2. MATERIAL DE LABORATORIO

Guantes de latex

Vasos de precipitados de 10, 50 y 100 mL Pyrex

Probeta graduada de 20 y 500 mL Pyrex

Tubos de ensaye de 10 mL Pyrex

Vasos de precipitados de 10, 50, 100, 250 y 500 mL Pyrex
Pipetas Pasteur

Matraces aforados de 2, 5, 50, 100 mL Pyrex

Pipetas volumétricas de 0.5, 1, 2, 3, 4, 5 mL Pyrex.

VVVVVYYYVYYVY

3. EQUIPO E INSTRUMENTOS

> Centrifuga. BECKMAN MODEL TJ-6.
> Espectrofotometro de Absorcion Atdmica. VARIAN AA-1475.
> Balanza analitica. OHAUS.

4. REACTIVOS

Acido nitrico concentrado J. T. BAKER

Agua desionizada

Solucion de referencia de Zinc (1000 pg/mL) J.T BAKER
Solucion de referencia de Calcio (1000 ug/mL) J.T BAKER
Acetileno (presion 0.8 Kg/cm).

Aire (presion 2.8 Kg/cm)

VVVVYVYY

5. SOLUCIONES

> Acido nitrico al 5 %
> Oxido de Lantano al 0.2%
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6. METODO

6.1. Seleccion de los individuos

Se reclutaron varones jovenes entre 21 y 27 afos de edad, se les inform¢é del
proyecto y se obtuvo el consentimiento informado para el proyecto de
investigacion, se les ingresé en el ensayo basandose en los datos de la historia
clinica y el analisis previo de muestras de semen y suero que indicaron que eran
individuos sanos. Los varones se dividieron en dos grupos al azar, el grupo 1
ingiri6 una dosis diaria de 200 pg de picolinato de cromo, el grupo 2 ingirié una
dosis diaria de 200 ug de L-carnitina como placebo. En ambos grupos se
realizaron cuatro tomas de muestras de suero y tres de semen espaciadas
uniformemente durante los diez dias previos al inicio de la ingesta de L-carnitina y
picolinato de cromo. La ingesta de estos compuestos tuvo un periodo de 21 dias
durante el cual se tomaron siete muestras de suero y cuatro de semen espaciadas
uniformemente. Al concluir la ingesta se lograron tomar tres muestras de suero y
dos de semen espaciadas cada tercer y quinto dia respectivamente.

Tabla 1. Distribucidn de la ingesta de picolinato de cromo Cr(Pic); y L-carnitina, en
el grupo 1y grupo 2:

Sin ingesta de Dosis diaria de 200 ug Sin ingesta de
Cr(Pic); por 10 dias, | Cr(Pic)s por 21 dias, Cr(Pic); por 7 dias,

Grupo 1 se tomaron 3 se tomaron 4 se tomaron 2
muestras de semen y | muestras de semen y | muestras de semeny
4 de suero. 7 de suero. 3 de suero.

Sin ingesta de Dosis diaria de 200 ug Sin ingesta de

L-carnitina, por 10 L-carnitina por 21 L-carnitina por 7
Grupo 2 dias se tomaron 3 dias, se tomaron 4 dias, se tomaron 2
muestras de semen y | muestras de semen y | muestras de semeny
4 de suero. 7 de suero. 3 de suero.
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6.2. Tomade muestras de semen

6.2.1. Se respetd un periodo de abstinencia sexual de 3 a 4 dias entre cada
muestra de semen de acuerdo al manual de la OMS (1999). Las muestras se
obtuvieron por masturbacion directa en un envase de plastico estéril. El plasma
seminal fue obtenido a 1000 rpm por 15 min a temperatura ambiente el
sobrenadante fue separado y almacenado a 4°C en tubos de vidrio libre de
metales. De cada individuo se conté con muestras antes durante y después de la
ingesta del complemento alimenticio. Las muestras se recolectaron cada tercer
dia, se centrifugaron para obtener el plasma seminal. Los procedimientos
seguidos para el analisis de semen siguieron los criterios de la OMS.

6.2.2. Se tomaron muestras de sangre cada tercer dia a partir de la fecha de inicio
del estudio, las cuales fueron centrifugadas y se separé el suero sanguineo.

6.3. Procesamiento de muestra

Las muestras de suero y semen se diluyeron 1:4 con una solucion de éxido de
lantano al 0.2%.

La cuantificacion se realizd por Espectrofotometria de Absorciéon Atémica con
llama, empleando como fuente de radiacion una lampara de catodo hueco para
zinc, realizando las lecturas a una linea de resonancia de 213.0 nm y una lampara
de catodo hueco para calcio realizando las lecturas a una linea de resonancia de
422.7 nm. Se empled la llama de aire-acetileno. En ambos casos se prepararon
soluciones de referencia de concentracion conocida, se grafico la curva de
calibracion y se interpolaron los resultados de absorbancia obtenidos para cada
una de las muestras.
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6.4. Anédlisis estadistico

Los datos se expresaron como media * error estandar medio (e.e.m) y el analisis
estadistico se realiz6 mediante el empleo de paquete estadistico Statgraphics Plus
5.1, con el que se realiz6 la comparacion de los datos entre los grupos de estudio
(voluntarios testigo vs voluntarios con tratamiento de L-carnitina y los sometidos al
tratamiento con picolinato de cromo) de las fases de estudio que se dividieron en
antes, durante y después de la ingesta de ambos suplementos, por medio de la
prueba de Contraste Multiple de Rango, para obtener cual de estas fases
presentaba diferencia estadisticamente significativa a un nivel de confianza de
95% comparando contra en valor testigo (antes de la ingesta).
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VIl. RESULTADOS

Debido a que la concentracidn de zinc y calcio en suero y plasma seminal, del
grupo de L-carnitina no presentan un comportamiento homogéneo, el analisis
estadistico de los periodos de estudio se compard contra los valores de todos los
voluntarios antes de la ingesta.

En la Tabla 3, se observan los resultados de la concentracién de zinc (ug/mL) en
suero para el grupo de L-carnitina y el grupo que suplementado con picolinato de
cromo, agrupados de acuerdo a las fechas en que fueron recolectadas las
muestras, asi como los periodos en que se dividio el estudio.
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1. Contenido de zinc en suero (ug/mL)

Tabla 1. Valores de concentraciéon de zinc en suero de hombres sanos de 21 a 27 afios de un grupo que ingirié L-carnitina (placebo) y
otro grupo suplementado con picolinato de cromo.

DESPUES DEL
ANTES DEL TRATAMIENTO DURANTE EL TRATAMIENTO
TIPODE TRATAMIENTO
VOLUNTARIO
TRATAMIENTO 07/04/2008 | 11/04/2008 | 14/04/2008 | 18/04/2008 | 21/04/2008 | 25/04/2008 | 28/04/2008 [ 02/05/2008 | 05/05/2008 | 07/05/2008 | 09/05/2008 | 12052008 | 14/05/2008 | 16/05/2008

4 0.70 0.85 1.05 0.9 0.90 0.80 1.20 0.75 0.50 1.30 0.55 1.10 125 1.00
8 0.60 0.70 1.10 0.65 0.75 1.20 1.05 1.5 0.85 0.55 1.45 0.60 0.70 1.55

PLACEBO |L-Carnitina

3 0.50 115 1.25 0.65 0.95 0.75 0.70 0.55 0.50 0.55 1.10 0.30 0.75 145

5 0.80 120 0.85 1.30 0.40 0.35 0.95 1.30 0.30 0.65 1.05 0.80 115 1.20
9 0.90 0.75 1.05 0.40 0.40 1.05 0.85 0.85 0.80 0.40 0.60 0.35 0.40 0.65
10 0.65 110 1.5 2.35 0.55 0.85 0.45 0.60 0.40 0.60 0.45 0.45 0.50 1.40
13 0.85 2.40 0.70 0.30 0.50 0.90 0.50 0.40 0.70 1.05 0.50 0.55 0.75 1.5
17 0.85 1.30 1.40 0.85 1.35 1.00 0.80 115 0.9 1.00 1.40 0.35 0.85 1.30
18 110 0.90 1.40 0.85 0.90 0.95 0.35 1.00 110 0.30 0.25 0.40 1.00 1.25
19 1.30 0.90 115 0.60 1.50 0.65 0.60 0.50 0.30 0.45 0.60 0.50 0.55 0.50
20 140 0.45 0.90 0.30 0.40 0.90 1.05 0.50 0.55 115 1.25 0.70 0.80 1.05
pAl 1.80 0.50 0.70 0.65 0.30 145 0.65 0.95 1.00 0.40 0.15 0.30 0.45 0.85

Cr(Pic)s

o 4 =2m — == > 4 > 0O
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Concentracion media de zinc vs periodo
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Figura 1. Niveles de concentracion promedio de zinc en suero en los tres periodos
del tratamiento con L-carnitina (placebo) para el grupo testigo y los niveles de
concentracion para el grupo suplementado con picolinato de cromo.

En la Figura 4, se observan los datos de los valores de concentracion de zinc en
suero de hombres sanos de 21 a 27 afios de un grupo que ingirid L-carnitina
(placebo) y otro grupo suplementado con picolinato de cromo (Tabla 3),
representados en un grafico de dispersion agrupando los datos por medio del uso
de la media de la concentracién de zinc en suero por fecha de toma y para cada
periodo del estudio, observandose una variabilidad con respecto a la
concentracion del metal durante y después del tratamiento, tanto para el grupo
suplementado con picolinato de cromo como al que se le suministré L-carnitina
advirtiendo que existe un decremento en la concentracion de zinc una vez iniciada
la ingesta del suplemento alimenticio a base de cromo y su posterior incremento
una vez suprimida la de este.
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Tabla 2. Valores de concentracion poblacional de zinc en suero para ambos grupos, los suplementados con L-carnitina (placebo) y los
de picolinato de cromo.

NIVELES DE CONCENTRACION DE ZINC EN SUERO (jigimL)

R [ TRATAHIENIO DURANTE EL TRATAMIENTO DESPUES DEL TRATAMIENTO
TESTIGO CON:
L-Camnitina
: 0834007 | 1004020 | 1.13£007 | 1.15+040 | 068018 | 093£038 | 1.00£045 | 085025 | 0984028 | 1.2840.28
n:
0.97+0.06
n=48
Picolinato de cromo
0 0734014 | 0894009 | 069+007 | 0.78+010 | 066£009 | 066010 | 074014 | 0474010 | 0.72£0.08 | 1.1240.11
n:

n = Numero de muestra.
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En la Figura 5 mediante el uso de la grafica de barras se muestran los datos de la
Tabla 1, en esta se muestra nuevamente el comportamiento de la concentracion
de zinc en suero para ambos grupos de estudio, en cuanto al comportamiento del
metal para el grupo de L-carnitina se observa que existe la tendencia a
incrementar la concentracion de zinc, en comparacion con el grupo que ingirid
picolinato de cromo en el cual se observa una tendencia negativa del metal en
este fluido bioldgico, todo esto con respecto a los valores que se han considerado
como testigo (valores obtenidos antes de la ingesta de alguno de los
suplementos), para cada una de las fechas de ingesta de suplemento mientras
que una vez concluido el periodo de toma se observa una recuperacion erratica en
el nivel de zinc, debido a que no se alcanza el valor control no se presenta una
recuperacion total.

Testigos vs Tratamiento
1.4

1.2
T T  HTestigo

1 T T T
T T T H L-Carnitina

0.8

H

TT T M Picolinato de
cromo

0.6

0.4

Concentraciéon (ug/mL)
_|
_|
_|
_|

0.2

0

ANTES DEL DURANTE EL TRATAMIENTO DESPUES DEL

TRATAMIENTO . . TRATAMIENTO
Periodos de estudio

Figura 2. Comparacion de los valores testigo con la concentracién poblacional de
zinc en suero en cada fecha de estudio para ambos grupos.

En la Figura 6 se agruparon los datos de acuerdo a los tres periodos del estudio
mediante el uso de la media de medias concerniente a cada periodo de
tratamiento de acuerdo al analisis estadistico realizado este indica que existe
diferencia significativa entre los valores testigo y los valores de concentracién para
ambos grupos.
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Comparacion de testigo vs periodo
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* Cr(pic); p < 0.05 vs Testigo

Figura 3. Diagrama de barras de las medias poblacionales de zinc en suero en los
periodos de estudio (antes, durante y después del tratamiento), donde se observan
las columnas que presentan diferencia significativa.

De igual manera en la Figura 6, se observa que el grupo tratado con picolinato de
cromo presenta una disminucidn en la concentracion de zinc, mientras que los
voluntarios que ingirieron L-carnitina mostraron un incremento en la concentracion
del metal en suero, sin embargo no se presenta una recuperacion a valores
basales que corresponden al inicio del estudio.
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2. Contenido de zinc en plasma seminal (ug/mL)

Tabla 3. Valores de concentracion de zinc en plasma seminal de hombres sanos de 21 a 27 afios de un grupo que ingirio L-carnitina

(placebo) y otro grupo suplementado con picolinato de cromo.

ANTES DEL DESPUES DEL
DURANTE EL TRATAMIENTO
TIPO DE TRATAMIENTO TRATAMIENTO
VOLUNTARIO

TRATAMIENTO 07/04/2008 | 18/04/2008 | 21/04/2008 | 28/04/2008 | 05/05/2008 | 07/05/2008 | 12/05/2008 | 16/05/2008

4 33.60 39.00 37.25 36.65 30.75 31.15 36.40 32.60

PLACEBO | L-Carnitina

8 36.80 40.05 23.90 36.05 38.15 29.10 22.80 21.90
T 3 34.55 34.15 35.70 36.80 36.05 34.00 32.35 38.25
R 5 42.35 42.05 42.90 26.55 17.60 16.00 20.90 22.30
A 9 45,30 43.30 42.35 40.25 33.25 29.55 26.15 23.85
T 10 32.85 34.75 28.85 23.80 27.55 21.35 29.00 32.35
A . 13 43.75 50.25 46.80 45.90 46.45 45.90 46.25 48.25
M Cr(Pic)s
| 17 42.50 45.40 40.05 37.00 34.90 36.25 39.65 39.25
E 18 47.00 44.30 42.90 39.70 33.95 34.10 45.05 46.45
N 19 43.10 44.40 40.80 36.30 30.75 15.10 38.30 39.60
; 20 42.85 43.60 37.90 43.85 41.00 34.85 42.55 40.55

21 40.90 33.15 30.75 36.30 29.70 39.15 34.40 36.15
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Concentracion mediade zinc vs periodo
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Figura 4. Niveles de concentracién promedio de zinc en plasma seminal en los tres
periodos del tratamiento con L-carnitina (placebo) para el grupo testigo y los niveles
de concentracion para el grupo suplementado con picolinato de cromo.

La Figura 7 representa la media de la concentracion para zinc en plasma seminal,
esta grafica representa la variabilidad en la concentracién de zinc entre el grupo
de carnitina y el de picolinato, a diferencia del suero en el plasma seminal la
concentracion de zinc disminuye para ambos grupos.
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Tabla 4. Valores de concentracion poblacional de zinc en plasma seminal para ambos grupos, los suplementados con L-carnitina
(placebo) y los de picolinato de cromo.

NIVELES DE CONCENTRACION DE ZINC EN PLASMA SEMINAL (ug/mL)

SIN TRATAMIENTO| TRATAMIENTO DESPUES DEL
TESTIGO CON: DURANTE EL TRATAMIENTO TRATAMIENTO
L-Carnitina
5 30.58+6.67 | 36.35+0.30 | 3445+3.70 | 30.13+1.02 | 29.60+6.80 | 27.75%5.35
n =
40.83+1.00
n=24

Picolinato de cromo
n=10

38.90+1.79 | 36.65+£2.18 | 33.12+245 | 3063+£3.20 | 3546+2.66 | 36.70£2.69

n = NUmero de muestra.
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Testigo vs Tratamiento
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Figura 5. Comparacién de los valores testigo con la concentracién media de zinc en
plasma seminal de cada fecha de estudio para ambos grupos.

En la Figura 8, se muestran los niveles de zinc correspondiente a cada fecha, en
la cual se observa que durante el tratamiento se tiene la misma tendencia para
ambos grupos, ya que en ambos se presenta una disminucion de zinc, sin
embargo en el grupo tratado con picolinato de cromo después de suspender el
suplemento, se muestra una ligera recuperacion, situacién que no ocurre en el
grupo de L-carnitina.
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* Cr(pic)s p < 0.05 vs Testigo, * L-carnitina p < 0.05 vs Testigo

Figura 6. Diagrama de barras de las medias poblacionales de zinc en plasma seminal
en los periodos de estudio (antes, durante y después del tratamiento), donde se
observan las columnas que presentan diferencia significativa.

En la Figura 9 se evidencia que existe diferencia significativa entre los grupos
tratatos, durante y después del tratamiento, ademas en el grupo de picolinato de
cromo existe una ligera recuperacion en la concentracion del zinc, sin embargo,
aun hay diferencia significativa entre la media de picolinato y la media de los
valores testigo, sin en cambio L-carnitina no presenta recuperacion, por el
contrario, la concentracion de zinc sigue disminuyendo aun cuando el placebo se
ha suspendido.
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3. Contenido de calcio en suero (pg/mL)

Tabla 5. Valores de concentracion de calcio en suero de hombres sanos de 21 a 27 afios de un grupo que ingirié L-carnitina (placebo) y
otro grupo suplementado con picolinato de cromo.

DESPUES DEL
ANTES DEL TRATAMIENTO DURANTE EL TRATAMIENTO
TIPODE TRATAMIENTO
\VOLUNTARIO
TRATAMIENTO 07/04/2008 | 11/04/2008 | 14/04/2008 | 18/04/2008 | 21/04/2008 | 25/04/2008 | 2810412008 | 02/05/2008 | 05/05/2008 | 07/05/2008 | 09/05/2008 | 12/05/2008 | 14/05/2008 | 16/05/2008
4 8640 | 7350 | 8535 | 8460 | 8625 | 9305 | 8215 | 8945 | 93.00 | 8325 | 9290 | 8100 | 89.70 | 9190
PLACEBO |L-Carnitina
8 69.00 | 10245 | 10275 | 8055 | 80.85 | 9845 | 8340 | 9020 | 8190 | 8.90 | 8755 | 8130 | 8895 | 10125
. 3 78.00 99,75 98.85 76.05 74.55 71.40 71.55 82.55 74.40 71.55 85.05 67.95 73.35 72.00
R 5 85.20 80.10 95.25 63.75 54.45 52.25 84.45 81.75 78.90 53.55 70.95 71.70 72.30 69.75
A 9 8052 | 105.60 | 10650 | 52.95 | 78.00 | 7290 | 7830 | 8290 | 8940 | 7350 | 8550 | 6000 | 7560 | 63.00
T 10 80.55 | 100.50 | 101.10 | 103.50 79.65 75.70 76.65 76.95 62.43 73.65 75.00 76.11 95.40 | 105.99
A
y i 13 09.15 | 10050 | 9420 | 8799 | 7755 | 7495 | 6030 | 7130 | 6050 | 70.05 | 8040 | 7470 | 8155 | 8245
[{FIC)3
| 17 81.60 98.55 97.95 72.00 96.15 93.45 73.65 71.00 71.10 70.95 93.45 72.45 95.55 74.25
E 18 7740 | 7305 | 9660 | 79.05 | 7545 | 7510 | 10170 | 9450 | 9570 | 6870 | 6705 | 89.25 | 9030 | 7215
N 19 7920 | 9780 | 8310 | 7395 | 7305 | 7210 | 6750 | 6510 | 46.05 | 90.00 | 8.95 | 8700 | 8775 | 8595
T
0 20 8655 | 7182 | 8235 | 46.05 | 5610 | 8205 | 8220 | 3495 | 6150 | 8220 | 8385 | 7800 | 60.60 | 62.25
21 89.85 | 111.00 | 6330 | 6015 | 388 | 9165 | 6150 | 7920 | 8100 | 4515 | 2251 | 5685 | 7500 | 56.25
UNAM FES Zaragoza



Resultados 54

Concentracion media de calcio vs periodo
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Figura 7. Niveles de concentracion promedio de calcio en suero en los tres periodos
del tratamiento con L-carnitina (placebo) para el grupo testigo y los niveles de
concentracion para el grupo suplementado con picolinato de cromo.

En la Figura 10 se observan las concentraciones medias de calcio en suero para
cada fecha del estudio, la tendencia de los datos es similar a las encontradas para
el zinc en suero, ya que, el placebo (L-carnitina) contribuye al aumento del calcio
aun cuando se presenta variabilidad en las concentraciones, del mismo modo en
el caso del picolinato de cromo se observa una disminucidén en la concentracion
del calcio en suero al igual que en el zinc.
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Tabla 6. Valores de concentracion poblacional de calcio en suero para ambos grupos, los suplementados con L-carnitina (placebo) y los
de picolinato de cromo.

NIVELES DE CONCENTRACION DE CALCIOEN SUERO (g

SINTRATAMIENTO

TRATAMIENTO

DURANTE EL TRATAMIENTO DESPUES DEL TRATAMIENTO
TESTIGO CON:
L-Camitina
: 8355270 | 95.75+2.70 | 82784062 | 89.8340.38 | 87454555 | 84.58+1.32 | 9023268 | 81154015 | 89.3340.38 | 96.58+4.68
n=
85331212
n=48
Picolinato de cromo
0 7038512 | 7616365 | 75.78+384 | 7227+554 | 7210472 | 69.93+4.04 | 7497634 | 7340325 | 80.74£360 | 7440452
n:

n = Nimero de muestra.
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Figura 8. Comparacion de los valores testigo con la concentracién media poblacional
de calcio en suero en cada fecha de estudio para ambos grupos.

De acuero al analisis de la Figura 11, se observa la misma tendencia para ambos
grupos, ya que en ambos se presenta una disminucién, sin embargo en el grupo
tratado con picolinato de cromo después de suspender el suplemento, se muestra
una ligera recuperacion, situacién que no ocurre en el grupo de L-carnitina.
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Figura 9. Diagrama de barras de las medias poblacionales de calcio en suero en los
periodos de estudio (antes, durante y después del tratamiento), donde se observan
las columnas que presentan diferencia significativa.

En la Figura 12 la concentracion de calcio en el grupo tratado con L-carnitina
tiende aumentar, aun cuando se suprimio la ingesta del placebo lo que indica que
el calcio presenta el mismo comportamiento que el zinc mostrado en la Figura 6,
de igual modo el grupo de picolinato presenta diferencia significativa con respecto
a los valor control, se muestra un decremento en la concentracion del metal
durante la ingesta y posteriormente una ligera recuperacion cuando se suspende
el tratamiento, sin embargo ninguno de los dos metales regresan al estado basal.
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4. Contenido de calcio en plasma seminal (ug/mL)

Tabla 7. Valores de concentracion de calcio en plasma seminal de hombres sanos de 21 a 27 afios de un grupo que ingirié L-carnitina
(placebo) y otro grupo suplementado con picolinato de cromo.

ANTES DEL DESPUES DEL
DURANTE EL TRATAMIENTO
TIPO DE TRATAMIENTO TRATAMIENTO
VOLUNTARIO
TRATAMIENTO 07/04/2008 18/04/2008 21/04/2008 28/04/2008 05/05/2008 07/05/2008 12/05/2008 16/05/2008
N 4 28.05 31.20 28.75 17.75 22.05 25.40 23.70 20.90
PLACEBO | L-Carnitina
8 25.80 28.85 22.75 19.50 20.85 21.30 21.05 18.25
T 3 26.20 21.30 22.40 25.15 23.35 23.85 24.10 24.25
R 5 21.80 21.05 27.50 16.26 16.15 12.16 17.20 23.40
A 9 26.75 21.95 22.35 24.35 18.70 19.25 18.55 15.45
T 10 28.60 25.30 21.90 23.60 24.20 19.70 20.30 17.10
& . 13 34.15 29.80 27.13 25.08 21.28 22.08 24.78 24.98
M Cr(Pic);
| 17 37.95 27.25 16.95 19.65 16.65 32.05 13.50 26.40
E 18 31.50 32.40 27.45 22.50 20.35 17.75 28.75 24.10
N 19 29.67 30.30 34.05 20.05 30.30 25.90 21.65 32.60
; 20 46.45 40.65 35.85 30.85 26.85 25.80 37.10 39.10
21 28.40 27.60 26.80 25.30 24.20 20.75 26.30 34.60
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Figura 10. Niveles de concentracion de calcio promedio en plasma seminal en los
tres periodos del tratamiento con L-carnitina (placebo) para el grupo testigo y los
niveles de concentracién para el grupo suplementado con picolinato de cromo.

En cuanto a la concentracién de calcio en el plasma seminal se presenta una
variabilidad importante en el comportamiento del metal en este fluido, la tendencia
es similar a la de zinc en el mismo fluido, el calcio presenta diferencia significativa
entre ambos grupos de tratamiento y el valor control.

UNAM FES Zaragoza



Resultados 60

Tabla 8. Valores de concentracion poblacional de calcio en plasma seminal para ambos grupos, los suplementados con L-carnitina
(placebo) y los de picolinato de cromo.

NIVELES DE CONCENTRACION DE CALCIO EN PLASMA SEMINAL (ug/mL)

SIN TRATAMIENTO| TRATAMIENTO DESPUES DEL
TESTIGO CON: DURANTE EL TRATAMIENTO TRATAMIENTO
L-Carnitina
, 25.75+3.00 | 1863+0.88 | 21.45+0.60 | 23.35+2.05 | 22.38+1.33 | 19.58+1.33
n =
29.29+1.34
n=24

Picolinato de cromo
n=10

2624+180 | 2328+£1.26 | 2220+142 | 21.93+1.71 | 2322+211 | 2620+£2.34

n = NUumero de muestra.
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Figura 11. Comparacion de los valores testigo con la concentracién media
poblacional de calcio en plasma seminal para ambos grupos de estudio.

La Figura 14 representa mediante el grafico de barras la tendencia del calcio en el
plasma seminal, en ambos grupos hay disminucion de la concentracion del metal,
el comportamiento del calcio en el plasma seminal es similar al del zinc en este
mismo fluido, ambos metales presentan diferencia estadisticamente significativa
entre los grupos tratados y los valores tomados como testigo (antes de la ingesta).

UNAM FES Zaragoza



Resultados 62
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Figura 12. Diagrama de barras de los valores poblacionales de calcio en plasma
seminal de los periodos de estudio (antes, durante y después del tratamiento), donde
se observan las columnas que presentan diferencia significativa.

De acuerdo al analisis estadistico realizado para los datos de la Tabla 7 los dos
grupos presentan diferencia estadisticamente significativa con respecto al valor
testigo, el grupo con L-carnitina presenta una disminucién importante de la
concentracion del metal aun despues de suprimir el placebo, en cuanto al grupo
con picolinato de cromo se presenta una disminucion de calcio durante la ingesta
del suplemento con ligera recuperaciéon después suprimir la administracion del
suplemento.
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VIII. DISCUSION DE RESULTADOS

La actividad del placebo (L-carnitina) present6é diversos comportamientos ya que
aumentd la concentracion de zinc y la calcio en suero, en el plasma seminal
provoco reduccidon de la concentracion de ambos metales, en un estudio en
realizado en 1989 por Deana R., se menciona que es un antioxidante natural del
plasma seminal que tiene la funcidén de transportar acidos grasos poliinsaturados a
la mitocondria para generar energia, sin embargo describe que al presentarse una
sobreexposicion causa alteracion en el ciclo del calcio e inhibe la oxidacion de los
acidos grasos contribuyendo a la generacion de especies reactivas de oxigeno
(61, 62, 63).

Con base en lo anterior se establece que existe una relacion en la alteracion de
los niveles de calcio y zinc con respecto a la L-carnitina ya que de acuerdo al
estudio publicado por Rosas Avilene en 2009 el grupo suministrado con placebo
(L-carnitina), presentd modificacion en algunos parametros seminales, con esto se
sugiere que existe un exceso de carnitina, ya que ademas de haberse
administrado como suplemento alimenticio es una sustancia producida
naturalmente por el organismo, esto pudo contribuir a la sobreexposicion
provocando la disminucién de ambos metales y por lo tanto un efecto sobre los
parametros seminales (61, 64, 65).

En un articulo publicado por Gonzalez Mufioz en 2006., menciona que el uso de
picolinato de cromo esta basado en su contribucion para la disminucion de grasa
corporal y por mejorar la actividad de la insulina, sin embargo otros estudios
sugiere el uso de este suplemento ademas de no ser significativo en la
disminucién de la masa corporal provoca posible mutagénesis y carcinogénesis
debido a su acumulacion en organismo, ademas de causar dafio a la membrana
del espermatozoide debido a la excesiva produccion de radicales libres (66, 67).

De acuerdo al trabajo publicado por Quinto Fernando en 2009, en el cual se
determind la concentracién de cromo en ambos fluidos biolégicos en muestras
equivalentes, se establecidé que existe un rapido incremento en la concentracion
del metal cromo tanto en suero como en plasma seminal durante la ingesta del
picolinato de cromo a lo largo del periodo de tratamiento. Al correlacionar estos
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resultados con los obtenidos en el presente trabajo se observa una disminucion en
la concentracién de zinc, por lo que se plantea que esta disminucion se debe al
aumentd en la generacion de radicales libres como consecuencia de la
acumulacién de cromo, por lo tanto se consume mayor cantidad de zinc para
producir suficientes enzimas antioxidantes que contrarresten los altos niveles
especies reactivas. Con respecto al calcio, este presenta comportamiento similar
al zinc. Al concluir el estudio en la fase final al suspender el suplemento (picolinato
de cromo o L-carnitina), no se llega a los valores de concentracion que tenian los
voluntarios al iniciar el estudio en ambos fluidos bioldgicos, sin embargo al realizar
el analisis estadistico entre los datos obtenidos durante la suplementacion y
durante la suspension muestran diferencia significativa. Suponemos que de haber
sido mas prolongada la fase final se hubiera regresado a los valores basales
originales (Figura 9 y 15) (68).

El trabajo publicado por Quinto F., menciona que al suprimir la ingesta del
suplemento disminuye la concentracion de cromo en plasma seminal,
presumiblemente como resultado de un proceso de desintoxicacion del organismo
con tendencia a la normalidad. Al empatar los resultados de la concentracion de
zinc y calcio en plasma seminal y suero del presente estudio al finalizar la
suplementacion con los resultados obtenidos para la concentracion de cromo en
estos fluidos biologicos obtenidos por Quinto F. en la misma fase, se observa una
relacion inversamente proporcional entre la concentraciéon de zinc y calcio con
respecto a cromo. Al disminuir el cromo en ambos fluidos aumenta la
concentracion de calcio y zinc, manifestandose asi la relacién existente entre
estos metales (68).

Haciendo referencia nuevamente al trabajo publicado por Rosas en el 2009, en el
cual se trabajaron muestras equivalentes, se demostrd que el uso del picolinato de
cromo afecta drasticamente los parametros seminales como movilidad la cual
disminuyé hasta un 50%, la morfologia espermatica se alteré presentando
defectos de cabeza, pieza media y cola, asi como, la reduccién en la cantidad de
espermatozoides vivos, esto puede deberse a la disminucién de zinc ya que
diversos autores mencionan que este metal es indispensable para la morfologia
asi como para la motilidad, ya que forma parte de las fibras densas externas,
estructuras que se encuentran en el flagelo y que le confieren cierto grado de
rigidez a esta parte del espermatozoide favoreciendo su motilidad (65, 69).
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En un estudio experimental en semen de bufalos se encontré que la concentracion
de espermatozoides, espermatozoides vivos y motilidad espermatica fue
estadisticamente significativa en grupos suplementados con zinc comparados con
el grupo control. En otro estudio, el riesgo de astenozoospermia incrementa
significativamente cuando los niveles de zinc disminuyen. En un caso de estudio
control, en el que se incluyeron 50 infértiles oligospermicos y 25 hombres
saludables se encontré que los niveles de zinc en suero y semen fueron menores
en el grupo de infértiles en contraste con los controles sanos. Estos hallazgos
indican que la disminucion de la concentracion de zinc fue prejudicial para los
parametros seminales (70).

Con respecto al calcio, en un estudio realizado en Chlamydomonas, se encontrd
que el calcio regula la motilidad flagelar a través de la regulacion de la dineina
impulsada por deslizamiento de los microtubulos. Hay pruebas convincentes que
el calcio trabaja a través de la calmodulina para influir en la capacitacioén, la
reaccion acrosomica, y motilidad del esperma en mamiferos. Otros estudios han
identificado una relacién entre la calmodulina y la regulacion de calcio en los
espermatozoides, por lo cual se puede mencionar que si disminuye la cantidad de
calcio presente en el plasma seminal, como se representa en las Figura 15 en la
cual se muestra que con la ingesta de picolinato de cromo disminuye la
concentracion de calcio en plasma seminal lo que afecté la calidad espermatica
como se describio en el estudio publicado por Rosas A. (65, 71).

Por otra parte hay diversos factores que pueden afectar la concentracion de
ambos metales en el organismo, no solo por el exceso de cromo, sino también por
el acido picolinico que forma parte de la estructura del suplemento suministrado,
ya que en el articulo publicado por Ravi N., indica que este es un quelante de zinc
y calcio lo cual podria reducir la cantidad disponible de estos metales en el
organismo (72).

Por otro lado el zinc y el calcio son elementos esenciales para el organismo,
ambos metales se encuentran en muchos alimentos tales como leche, yema de
huevo, mariscos, carnes rojas y leguminosas, los cuales se ingieren de manera
periddica y tomando en cuenta que ningun voluntario se sometié a un régimen
alimenticio es posible estipular que la variabilidad poblacional por fecha
representada en las graficas anteriores se debe a la falta de control en la ingesta
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de alimentos y al funcionamiento del organismo de cada individuo, sin embargo,
cabe senalar que hay correlacion entre este estudio y los realizados por Rosas y
Quinto, en los cuales se demostrd que el uso del picolinato de cromo afecta tanto
los parametros seminales como la concentracién de cromo y con esto una
probable alteracion en los niveles no solo de zinc y calcio sino posiblemente de
otros nutrientes (7, 65, 68).

La importancia de realizar estudios que ayuden a elucidar posibles efectos toxicos
de algunos suplementos comercializados en la actualidad contribuyen a generar
conciencia entre la poblacion del control en el uso de estos, ya que mediante
publicidad se hace creer que los suplementos solo poseen propiedades benéficas,
sin embargo, en muchas ocasiones causan alteraciones que en la mayoria de los
casos no son relacionadas al consumo de estos y por lo tanto no se puede dar un
tratamiento adecuado, tal es el caso del picolinato de cromo, que en trabajo
realizado por Rosas A., se menciona que no existe diferencia en la actividad de la
insulina y que ademas no contribuye en nada el consumo de grasa, pero si se
logra demostrar que se presenta alteracion en la calidad espermatica, suceso que
en la actualidad no es muy conocido y que es necesario tener en cuenta cuando
se realice un estudio de fertilidad (65).
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IX.

CONCLUSIONES

Mediante el uso de la Técnica de Espectroscopia de Absorcion Atomica se
logré la cuantificacibn de zinc y calcio en suero y plasma seminal
provenientes de hombres jovenes sanos.

En el estudio realizado se encontré que el suplemento de L-carnitina influye
sobre la concentracion de zinc y calcio, en suero eleva el nivel de ambos,
mientras que en el plasma seminal los disminuye, aun después de suprimir
la ingesta, por lo cual no se recomienda el uso como placebo.

El suplemento de picolinato de cromo origind disminucion de Zn y Ca en
suero y plasma seminal lo cual provoco disminucién de los valores control
de los parametros seminales, por lo tanto no se recomienda la ingesta del
suplemento.

El analisis estadistico de los datos obtenidos se encontré que existe
diferencia significativa entre la concentracion de ambos metales durante y
después de la ingesta de picolinato de cromo respecto al valor de las
muestras control (concentracién de zinc y calcio antes de la ingesta del
suplemento).

Se encontré6 que una vez que se suspende la administracion oral de
picolinato de cromo hay una recuperacion en los niveles de concentracion
de Zn y Ca, sin embargo no se logré regresar a los valores control.
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X.

PROPUESTAS Y/O RECOMENDACIONES

Se sugiere repetir el estudio en ratas macho en condiciones controladas de
alimentacion, administracion oral de las sustancias involucradas, tiempo de
administracidn para con esto disminuir la probabilidad de errores.

Debido a que la L-carnitina (placebo) present6 efectos sobre los niveles de
concentracion de Zn y Ca en suero y plasma seminal, se propone realizar el
estudio sin la ingesta de algun suplemento o considerar un tercer grupo al
gue no se le administre ningun suplemento durante el estudio.

Considerar la cuantificacién de cada sustancia involucrada en el estudio con
la finalidad de determinar como influye cada una en los niveles de
concentracion de zinc y calcio en el suero y plasma seminal y de este modo
relacionar su efecto en la calidad espermatica.
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XI.

ANEXOS

1. Célculos realizados para los parametros de validacién (Linealidad y

precision)

1.1. Linealidad para zinc

LINEALIDAD DE ZINC
Muestra X (ug/mL) | Y (absorbancia)
1 0.5 0.100
2 0.5 0.100
3 0.5 0.100
4 1.0 0.153
5 1.0 0.151
6 1.0 0.154
7 2.0 0.259
8 2.0 0.260
9 2.0 0.262
10 3.0 0.347
11 3.0 0.346
12 3.0 0.346
13 4.0 0.415
14 4.0 0.417
15 4.0 0.415
Pendiente b 0.0907
Ordenada al origen bo 0.0652
Coef. de det 2 0.9917
IC(B1) 0.0857 - 0.0957
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1.2. Precision para zinc

PRECISION DE ZINC
Concentracion Absorbancia
(Mg/mL)

2.0 0.259

2.0 0.260

2.0 0.262

2.0 0.259

2.0 0.261

2.0 0.262
Media 0.2605
Desviacion estandar 0.0014
CV 0.5291
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1.3. Linealidad para calcio

LINEALIDAD DE CALCIO

Muestra X(ug/mL) | Y (absorbancia)

1 0.5 0.082

2 0.5 0.082

3 0.5 0.082

4 1.0 0.132

S 1.0 0.131

6 1.0 0.132

7 2.0 0.212

8 2.0 0.213

9 2.0 0.212

10 3.0 0.280

1 3.0 0.280

12 3.0 0.279

13 4.0 0.337

14 4.0 0.337

15 4.0 0.337
Pendiente b 0.0725
Ordenada al origen bo 0.0562
Coef. de det 2 0.9917
IC(B+) 0.0685 - 0.0765
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1.4. Precision para calcio

PRECISION DE CALCIO
Concentracion Absorbancia
(Mg/mL)
2 0.212
2 0.213
2 0.212
2 0.213
2 0.214
2 0.213
Media 0.213
Desviacion estandar. 0.00075
(OAY] 0.3537
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1.5. Criterios de aceptacion para linealidad y precision del sistema

PARAMETRO CRITERIO DE
VALOR EXPERIMENTAL EEEETREO
PRECISION DEL
SISTEMA
(o)
Zinc CV=0.5291% CV = 3%
Calcio CV=0.3536%
LINEALIDAD DEL
SISTEMA
r’=0.9917 r’> 0.98
Zinc
ICI(B1) = 0.0857 | ICS(B4) =0.0956 | IC(B1) No debe
incluir el 0
r’=0.9916
Calcio
ICI(B1) = 0.0685 | ICS(B+) = 0.0765
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2. Formulas empleadas para la validacion

2.1. Precisién del sistema

Media aritmética

Iy

n

V=

Desviacion estandar

In(zy?) — (5y)?

‘\Jl n(n—1)

Coeficiente de variaciéon

2.2. Linealidad del sistema

Pendiente
,  nixy— ExXy
T nYx2- (Xx)2

Ordenada al origen

_Zy—bIx

V]
T
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Coeficiente de determinacion

2 (n(Zxy) — (Zx)(Zy)?

&

T T @) - (Z)D) @@y — (20D

Intervalo de confianza para la pendiente
IC(B1)= b1xto.975,n-2Sp1

| 1
- [EX?
2 EE]
n

Zy?—by Exy—by Iy
Sx/y— n-2
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