gy RAAD Serbiluz Biblioteca Digital

% DEL ZULIA 35?1?;?%:33\‘/&@5 Bibliotecarios y Repositorio cad émico

CIENCIA 22(3), 171 - 181, 2014
Maracaibo, Venezuela

Métodos analiticos para la determinacion total

de calcio, litio y magnesio en suero sanguineo

de pacientes psiquiatricos por espectrometria
de absorcion atomica con llama

Victor A. Granadillo'+, Minerva C. Rodriguez', Denny R. Ferndndez', Florann Millan'?,
Maria A. Ochoa"?, Camilo ]. Garcia®, Aracelis del C. Vasquez' y Wilberto D’Lima’
Laboratorio de Instrumentacién Analitica, Departamento de Quimica,

Facultad Experimental de Ciencias. ?Escuela de Bioanadalisis, Facultad de Medicina.
Universidad del Zulia. Maracaibo 4011, Venezuela.

Recibido: 06-02-13 Aceptado 15-07-14

Resumen

Se presenta la optimizacion de los métodos analiticos para la determinacién total de Ca, Li
y Mg en suero sanguineo de pacientes psiquiatricos (PP) usando FAAS. Se recolectaron 95 mues-
tras de suero: 35 de PP que consumian carbonato de litio y 60 de pacientes controles (C). La
exactitud se verificé analizando el material certificado de referencia: Suero Humano (NIST USA,
No. SRM-909), obteniendo errores relativos < 5% entre los valores experimentales y tedricos;
ademas, este parametro también se evalu6é mediante estudios de recuperaciéon encontrando por-
centajes medios de recuperaciéon entre 95y 105%. La precision analitica se evalué realizando es-
tudios de precisién calculando una DER promedio de 1,31% (ca. < 5%). Los limites de detecciéon
(30) y de cuantificacién (10c) fueron 0,02 y 0,0667 mg/L; 0,01 y 0,0333 mg/L; y 0,002 y 0,0067
mg/L para Ca, Li y Mg, respectivamente. Las concentraciones caracteristicas (Co) fueron 0,06
mg/L (Ca); 0,002 mg/L (Li) y 0,004 mg/L (Mg). Las concentraciones séricas de Ca, Liy Mg (mg/L,
media + DE) para los PP fueron 123,26 = 19,54; 3,87 + 3,28y 17,45 = 4,65, respectivamente;
yparalos C: 133,79 * 18,09; < 0,001 (limite de detecciéon) y 15,91 * 1,42, respectivamente. Los
métodos desarrollados para la determinacion total de Ca, Li y Mg por FAAS en suero sanguineo
de PP y C fueron exactos, precisos y libres de interferencias; constituyéndose en herramientas
viables de analisis para los laboratorios clinicos.

Palabras clave: calcio, espectrometria de absorcién atémica con llama, litio, magnesio,
suero sanguineo.

Analytical methods for the total determination of calcium,
lithium and magnesium in blood serum of psychiatric
patients by flame atomic absorption spectrometry

Abstract

The optimization of the analytical methods for the total determination of Ca, Li and Mg
in blood serum of psychiatric patients (PP) by using FAAS was done. They were recollected 95
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samples of serum: 35 from PP who consumed lithium carbonate and 60 controls. The accuracy
was verified by analyzing certified reference material: Human Serum (NIST USA, No. SRM-909),
obtaining relative errors <5% between experimental and theoretical values; in addition, this
parameter was also evaluated by recovery studies finding mean recovery percentage between
95 and 105%. Analytical precision was evaluated by performing precision studies found a mean
DER of 1.31% (ca. <5%). The detection limits (3c) and quantification (10c) were 0.02 and
0.0667 mg/L, 0.01 and 0.0333 mg/L, and 0.002 and 0.0067 mg/L for Ca, Li and Mg, respectively.
Characteristics concentrations (Co) were 0.06 mg/L (Ca), 0.002 mg/L (Li) and 0.004 mg/L (Mg).
Serum Ca, Li and Mg (mg/L, mean + SD) for PP were: 123.26 + 19.54, 3.87 = 3.28 and 17.45
+ 4.65, respectively, and for C: 133.79 = 18.09, <0.001 (detection limit) and 15.91 = 1.42, re-
spectively. The methods developed for the determination of total Ca, Li and Mg by FAAS in blood
serum of PP and C were accurate, precise and free from interferences; becoming viable tools of
analysis in the clinical laboratories.

Keywords: blood serum, calcium, flame atomic absorption spectrometry, lithium, magne-

sium.

Introduccion

En los ultimos afnos, la quimica anali-
tica clinica ha desempefnado un papel fun-
damental en el tratamiento de enfermeda-
des psiquiatricas tales como: desérdenes
bipolares, manias o psicosis severas (1, 2).
Estas enfermedades se definen y visualizan
por presentar excitacién, debido a un tras-
torno del humor y se caracterizan por una
gran dispersién de la atencién (3-5). Ellas
afectan a un significante nimero de pacien-
tes y tienen varios sintomas tales como: hi-
peractividad, alteracién del estado de animo,
insomnio, y cambios en el patrén del sueno,
entre otros (6). Las principales psicosis o
manias son: esquizofrenia, depresién grave
y desérdenes bipolares (3, 6). Para el trata-
miento terapéutico de estas enfermedades
psiquiatricas se emplean sales de litio (Li),
que permiten mantener al paciente maniaco
en estado equilibrado (6). Este catiéon mono-
valente juega un papel multiple e importan-
te en el sistema nervioso central (7, 8). Sin
embargo, desbalances en las concentracio-
nes intra o extracelulares de éste se consi-
guen en algunas enfermedades psiquiatricas
y neurolégicas, y pueden estar relacionados
con los mecanismos patogénicos de las mis-
mas, afectando asi las concentraciones de
los iones divalentes de mayor interés en el
organismo humano como el calcio (Ca) y el

magnesio (Mg) (9-11), actuando como un an-
tagonista de estos dos elementos esenciales
en el organismo humano (9).

El litio (Li) es un metal alcalino, no
esencial en el organismo, cuyas sales se uti-
lizan en el tratamiento de enfermedades ma-
niaco depresivas (12). Sus valores terapéuti-
cos van de 0,3 a 1,6 mEq Li/L (ca. de 2,1 a
11,1 mg Li/L) (12). Es posible que exista una
competencia entre el Li y el Mg que podria
influir en los sistemas que contienen fosfatos
y por el pequeno tamano del Li, €l tiene facil
acceso a sitios de regulacion; por lo tanto,
va a interferir en procesos habitualmente de-
pendientes de cationes como Cay Mg, lo cual
aun no esta completamente definido (6, 12).

ElLi se introdujo en psiquiatria a partir
del ano 1949 para el tratamiento de las enfer-
medades maniaco depresivas. Sin embargo,
su uso no fue aceptado en los Estados Uni-
dos, debido a la resistencia de los médicos
de ese pais para aceptar que el tratamiento
era inocuo (6). Actualmente, existen eviden-
cias cientificas sobre la inocuidad y eficacia
de sus sales para el tratamiento de la mania
y para la prevencién de ataques recurrentes
de padecimientos maniacodepresivos (6-9).
A pesar de la efectividad del tratamiento con
litio en trastornos psiquiatricos, su uso en
nuestra region se ha visto limitado debido a
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que posee un indice terapéutico muy bajo.
Asi, su dosis terapéutica es muy cercana a su
dosis téxica; por lo tanto, es necesario reali-
zar monitoreos constantes para evitar intoxi-
cacion por el mismo (9). Ademas, el litio es
un metal no esencial en nuestro organismo,
razoén por la cual no se han reportado valo-
res referenciales del mismo en ningun fluido
biolégico proveniente de un individuo sano.
Asimismo, el Li puede tener facil acceso a si-
tios de control y regulacién por su alta reac-
tividad y su pequefio tamano, interfiriendo
eventualmente en otros procesos dependien-
tes de cationes como calcio, magnesio, pota-
sio y sodio; y actuando como antagonista de
los mismos (4, 9).

El Ca es un ion divalente que predomina
en el interior de las células y es fundamental
para muchas funciones biolégicas. Es muy
importante en la conduccién nerviosa, en la
excitabilidad de la placa neuromuscular, es
indispensable para establecer el potencial de
membrana en las células excitables, forma
parte del mecanismo secretor de diversas
hormonas y de muchas enzimas citoplasma-
ticas (13). También funciona como segundo
mensajero intracelular, de manera similar
al adenosin monofosfato ciclico o AMPc (13,
14). Cuando los niveles de calcio ionizado
son anormalmente elevados en el liquido ex-
tracelular puede aparecer debilidad, letargia
y coma (15, 16), las concentraciones del mis-
mo se ven afectadas cuando esta presente el
litio en altas concentraciones (17).

Por su parte el Mg desempena diversas
funciones en el organismo. A nivel intracelu-
lar desempena un papel importante en la fi-
siologia celular y cataliza diversas reacciones
enzimaticas, participa en el metabolismo de
carbohidratos, acidos nucleicos y proteinas
(15). La deficiencia del magnesio es relativa-
mente frecuente en pacientes hospitalizados.
En el sindrome de malabsorcién se excreta
magnesio en heces en forma de jabén, tam-
bién produce pérdida de Mg la terapéutica
con diuréticos en casos de problemas rena-
les, la produccién excesiva de aldosterona, y
el hiperparatiroidismo primario, en el cual la

parathormona inhibe la reabsorcién de mag-
nesio en los tubulos renales (15, 17). El au-
mento de los niveles de Mg suprime la libera-
cién de acetilcolina y bloquea la transmision
de la unién neuromuscular (18), las concen-
traciones del mismo estan relacionadas con
la presencia de litio en el organismo (17). Por
lo tanto, es importante desarrollar metodolo-
glas analiticas para la determinacién de las
concentraciones séricas de Ca, Li y Mg para
evaluar la influencia de las concentraciones
de litio sobre estos cationes esenciales ya
que los mismos se encuentran relacionados
entre si, empleando técnicas analiticas exac-
tas, precisas, robustas y libres de interferen-
cias, como la espectrometria de absorciéon
atémica con llama (FAAS). Esta técnica es la
mas utilizada para determinar Ca, Li y Mg en
muestras bioldgicas, clinicas, ambientales y
alimenticias, entre otras, ya que permite la
determinacion de metales a concentraciones
trazas presentando alta sensibilidad, se uti-
lizan pequenos volimenes de muestra, los
costos de analisis son relativamente bajos y
los problemas de contaminacién son mini-
mizados (19, 20).

En consecuencia, es importante el de-
sarrollo de métodos analiticos para la deter-
minacién total de Ca, Li y Mg en suero san-
guineo de pacientes psiquiatricos emplean-
do técnicas instrumentales de analisis, los
cuales sean confiables, reproducibles, libres
de interferencias, econémicos y robustos;
garantizando su presencia y operatividad en
las instituciones clinicas que requieran este
tipo de andlisis quimico; por lo tanto, se em-
plea la técnica de la FAAS. Sin embargo, es
importante resaltar la escasez de literatura
actualizada sobre métodos analiticos para
estos tres metales en las revisiones biblio-
graficas llevadas a cabo; tal vez, relacionada
al caracter rutinario de estos analisis en la
mayoria de los laboratorios clinicos y sub-
clinicos, lo cual perjudica el desempeno y la
calidad analitica reflejado en la obtenciéon de
valores experimentales para las principales
propiedades analiticas (e.g., precisién, exac-
titud, control de interferencias, sensibilidad
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y detectabilidad, entre otras) sin significado
cientifico.

En este trabajo se presenta la optimiza-
cién analitica de los métodos para la deter-
minacion total de calcio, litio y magnesio en
suero sanguineo de pacientes con desérdenes
psiquiatricos y poblacién control por espec-
trometria de absorcién atémica con llama.

Parte experimental

Equipos

Para la determinacién analitica de Ca,
Liy Mg se utilizé un espectrofotémetro de ab-
sorcién atémica, marca Perkin-Elmer (USA),
modelo 2380, en el modo instrumental de
la espectrometria de absorcién atémica con
llama (FAAS). Las condiciones operacionales
(o parametros instrumentales) usados para
cada metal se indican en la tabla 1. Las ma-
sas de las sales para preparar gravimétrica-
mente las soluciones concentradas (ca. 1000
mg/L) de los analitos estudiados se pesaron
en una balanza analitica Mettler (USA), mo-
delo AE-240 (ca. sensibilidad = + 0,0001 g).
Los volimenes se midieron con pipetas vo-
lumétricas marca Gibson (Francia), modelos
Pipetman P-100, P-200, P-1000 y P-5000.

Reactivos

Todos los reactivos utilizados fueron de
grado analitico. Todas las soluciones estan-
dar se prepararon en una matriz de acido
nitrico (HNO,) 0,01 M. Las soluciones con-
centradas de Ca, Li y Mg (ca. 1000 mg/L) se

prepararon a partir de las sales de alta pu-
reza de los respectivos metales [e.g., sulfa-
to de calcio (CaSO,); cloruro de litio (LiCl) y
sulfato de magnesio (MgSO,), respectivamen-
te]. Las soluciones patrones se prepararon
diariamente usando agua desionizada grado
[ASTM (20) en HNO, 0,01 M [Riedel-de Haén
(Alemiania) o Fisher Scientific Co. (USA)]. Se
preparé una soluciéon de lantano concentrada
a partir de nitrato de lantano, La(NO,),.6H,0
[(Aldrich, (USA)] para preparar los patrones
acuosos y las muestras para la determina-
cién de calcio y magnesio total, controlando
las interferencias quimicas producidas por
los fosfatos. Los patrones empleados en la
preparacion de la curva de trabajo para am-
bos analitos fueron: 1,5; 2,5; 3,5; 4,5y 5,5
mg Ca/L; 0,5; 1,5; 2,5; 3,6y 4,5 mg Li/L; y
0.1; 0,2; 0,3; 0,4 y 0,5 mg Mg/L. Estos pa-
trones se prepararon a partir de soluciones
intermedias de 100 mg/L de cada uno de los
metales estudiados. Para la dilucién de las
muestras de suero sanguineo se emple6 agua
grado I ASTM, en balones aforados de polie-
tileno lineal (Nalgene, USA). El acido nitrico
concentrado (Riedel-de Haén o Fisher Scien-
tific Co.) contenia concentraciones de Ca, Li
y Mg no detectables por FAAS. La evaluacion
de la exactitud de los métodos se realiz6 a
través del analisis de un patrén certificado:
Suero Humano del Instituto Nacional de Es-
tandares y Tecnologia (USA), NIST No. SRM-
909, y mediante estudios de recuperacion.

Muestreos

Se recolectaron 95 muestras de suero
sanguineo de las cuales 35 fueron de pa-

Tabla 1
Pardmetros operacionales para la determinacion total de calcio, litio y magnesio
por espectrometria de absorcion atomica con llama (23)

Metal Longitud de onda Slit 2 (nm) Modo espectral ® Tipo de llama
Ca 422.7 0,7 AA Aire/Acetileno
Li 670,8 0,7 AA Aire/Acetileno
Mg 285,2 0,7 AA Aire/Acetileno

2 Anchura de banda espectral. * Absorcidn atomica.
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cientes con desérdenes psiquiatricos que
recibian tratamiento con litio, remitidos por
diferentes médicos psiquiatras de la regién
zuliana; y 60 especimenes sanguineos fueron
obtenidos de sujetos sanos que conformaron
el grupo control. La poblacién muestreada
para este estudio tenia edades comprendidas
entre 33 y 76 anos. A todos los individuos
muestreados se les realizaron encuestas so-
bre los datos personales para facilitar la co-
rrelacion de los hallazgos analiticos con los
parametros personales de interés. Asimismo,
cada paciente o pariente autoriz6 la toma de
muestra, segin formato disefiado para tal
finalidad por un Comité Ad Honorem con-
formado por los asesores clinicos sobre el
manejo ético de la informacién suministra-
da por los pacientes y el procesamiento de
sus datos y muestras. Para la obtencién de
las muestras de suero, se tomaron muestras
de sangre completa (ca. 15 mL) con jeringas
desechables y se colocaron en un tubo de po-
lipropileno con tapa a presién, libre de an-
ticoagulante; luego de la retraccion del coa-
gulo, la muestra se centrifugé y se separo el
suero. Los especimenes de suero sanguineo
se colocaron en tubos de polipropileno tapa-
dos a presion y se almacenaron a 4°C hasta
la realizacién del analisis espectroquimico,
dentro de las siguientes 48 horas.

Métodos analiticos

Las determinaciones analiticas totales
de Ca, Li y Mg se realizaron empleando la
FAAS, optimizando con diferentes ensayos
experimentales los métodos de analisis y el
tratamiento de las muestras. En tal sentido,
se empled el método de adicién estandar
con la finalidad de estudiar la existencia o
no de las interferencias del tipo no espectra-
les (también conocidas como interferencias
quimicas o de matriz). El método de adicién
estandar se realizé adicionando volimenes
de concentraciones variables de cada uno de
los metales estudiados (e.g., 1,5; 2,5 y 3,5
mg Ca/L; 0,5; 1,6y 2,5 mg Li/L; y 0,1; 0,2 y
0,3 mg Mg/L) a las muestras de suero sangui-
neo bajo estudio, permitiendo con este méto-

do corroborar el empleo de la curva de cali-
bracién como medio para la cuantificacién
de estos metales. Para comprobar la exacti-
tud de los métodos analiticos se realizaron
en cada caso los estudios de recuperacion
respectivos. Asi, se seleccionaron tres nive-
les de fortificaciéon o enriquecimiento (e.g.,
bajo, medio y alto) para cada analito en cada
muestra fortificada o enriquecida, realizando
estos experimentos por pentaplicado (21).

La cuantificacién de Ca, Li y Mg se rea-
liz6 por curvas de calibracién preparadas
con patrones en acido nitrico 0,01 M, una
vez evaluadas las interferencias no espectra-
les. Los patrones empleados para la curva
de calibracion se elaboraron diariamente en
cada determinacién. Los patrones para cada
metal (e.g., 1,5; 2,5; 3,5; 4,5y 5,5 mg Ca/L;
0,5; 1,5; 2,5; 3,56y 4,5 mg Li/L; y 0,1; 0,2;
0.,3; 0,4 y 0,5 mg Mg/L) se prepararon por
dilucién seriada de las soluciones concentra-
das a partir de patrones de 1000 mg/L de
cada metal. Las muestras se diluyeron 80X
para las determinaciones totales de Ca y Mg,
y 10X para la determinacién de litio y, afo-
rando en balones de 25 y 10 mL, respectiva-
mente, luego se trasvasaron a recipientes de
125 mL de polietileno lineal (Nalgene, USA).
Para evaluar la precisiéon (repetibilidad y re-
producibilidad) de los métodos analiticos,
cada muestra se prepard por triplicado y
se recolecté su lectura de absorbancia por
pentaplicado, obteniendo para cada porcién
de prueba (o unidad experimental) la media
aritmética (X), la desviacion estandar (DE)
y la desviacién estandar relativa [DER =
(DE/X) x 100].

Analisis estadistico

Todas las evaluaciones estadisticas se
realizaron por métodos convencionales (e.g.,
correlacion lineal de Pearson, t de student,
y analisis de varianza, entre otros), con la
ayuda de programas estadisticos comercia-
les (e.g., Statistical y Origen 6.0, entre otros),
y las diferencias se consideraron estadistica-
mente significativas a p < 0,05.
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Resultados y discusion

Optimizacion de los métodos analiticos

Se optimizaron los parametros anali-
ticos de meérito de los métodos propuestos
para la determinacion total de Ca, Li y Mg,
obteniendo herramientas de analisis confia-
bles, reproducibles y aplicables debido a la
importancia clinica que tienen estos elemen-
tos quimicos en el desarrollo y crecimiento
del ser humano. En tal sentido, se evalua-
ron la exactitud, la precision, el tratamiento
matematico-estadistico de las curvas de ca-
libracién, las interferencias no espectrales,
el limite de deteccion, el limite de cuantifica-
cion, la sensibilidad instrumental y la aplica-
bilidad analitica de cada uno de los métodos
propuestos en esta investigacion, garantizan-
do de esta manera la calidad analitica de los
mismos.

Exactitud

La exactitud de los métodos espectro-
métricos empleados para la determinacién
analitica de los analitos considerados se veri-
fic6 analizando el material certificado de re-
ferencia: Suero Humano, del Instituto Nacio-
nal de Estandares y Tecnologia, NIST USA,
No. SRM-909. Los resultados obtenidos en
este estudio se presentan en la tabla 2, ob-
servandose similitud entre los valores expe-
rimentales y los valores tedéricos, con errores

relativos menores al 5% implicando niveles
de exactitud del 100 + 5%. En tal sentido, no
se encontraron diferencias estadisticamen-
te significativas entre ellos, evidenciando la
adecuada exactitud en las determinaciones
analiticas para los tres metales considerados
en esta investigacion. Ademas, este parame-
tro también se evalué mediante estudios de
recuperacion de los analitos en las muestras
de suero, determinados por FAAS. En este
estudio, la determinacion total de Ca, Liy Mg
en las muestras fortificadas o enriquecidas
(tres niveles de fortificacién o enriquecimien-
to) de suero sanguineo se realiz6 por triplica-
do, tomando las lecturas de absorbancia en
el espectrofotémetro por pentaplicado. Los
porcentajes promedios de recuperacién para
Ca, Li y Mg fueron 101,90 *= 1,56; 98,85 =
2,38 y 100,70 %= 1,66%, respectivamente (ta-
bla 3), evidenciando nuevamente la adecua-
da exactitud de los métodos empleados.

Precision

La precisiéon analitica se evalué reali-
zando estudios de precisién en la corrida o
en la racha (repetibilidad analitica) y entre
corridas o entre rachas (reproducibilidad
analitica) para los métodos espectrométri-
cos de Ca, Li y Mg, expresando la misma a
través de la desviacion estandar y la desvia-
cién estandar relativa (%) (22). En la tabla 4
se muestran los valores para los estudios
de precisién para las determinaciones tota-

Tabla 2
Estudio de exactitud para la determinacion total de Ca, Li y Mg en muestras de suero sanguineo
de pacientes psiquiatricos por FAAS

Material certificado

Concentracién promedio + DE, mg/L

Error relativo

: Metal
de referencia Valor certificado Valor experimental (%)
Ca 120,000 = 3,530 120,150 = 0,790 0,12
Li 11,450 + 0,347 11,470 = 0,320 0,18
SRM 909 @ - 0,277
Mg 29,400 + 1,220
- 0,730 28,400 = 0,110 3,40

2Suero Humano, NIST: Instituto Nacional de Estandares y Tecnologia (USA).
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Tabla 3
Estudio de recuperacién para la determinacion total de Ca, Li y Mg en muestras de suero sanguineo
de pacientes psiquiatricos por FAAS

Metal Concentracién Adicionado Esperado Encontrado Error
(mg/L) (mg/L) (mg/L) (mg/L) (%)
1,45 3.20 3.32 103,7
Ca 1,75 2,50 4,25 4,29 100,9
3.55 5,30 5,36 101,1
X = DE: 101,9 = 1,56
0,50 1,25 1,27 101,6
Li 0,75 1,55 2,30 2,24 97,4
2,55 3.30 3,22 97,6
X = DE: 98,85 + 2,38
0,096 0,287 0,293 102,1
Mg 0,191 0,184 0,375 0,380 102,3
0,280 0,471 0,466 98,9
X = DE: 100,70 = 1,66
Tabla 4
Estudio de precision para la determinacion total de Ca, Li y Mg en muestras
de suero sanguineo de pacientes psiquiatricos por FAAS
» En la corrida Entre corridas
Metal I(;l(:(ljcizgt{;(g/?ﬁ (Repetibilidad analitica) (Reproducibilidad analitica)
DE (mg/L) DER (%) DE (mg/L) DER (%)
1,23 0,0021 0,17 0,036 2,93
Ca 1,30 0,0116 0,89 0,035 2,69
1,20 0,0094 0,78 0,020 1,66
0,39 0,0002 0,05 0,008 2,05
Li 0,52 0,0040 0,77 0,011 2,11
0,39 0,0070 0,79 0,017 4,36
0,20 0,0010 0,50 0,002 1,00
Mg 0,22 0,0010 0,45 0,003 1,36
0,19 0,0005 0,26 0,002 1,05

*Muestras diluidas: 80X para Ca y Mg, y 10X para Li, preparadas por triplicado y leidas sus absorbancias
por pentaplicado.

les de los metales estudiados: Ca, Li y Mg, muestra seleccionada de suero (ca. 1-5 mL)
expresados como desviaciéon estandar (DE, fueron preparadas por triplicado, y las deter-
mg/L) y desviacién estandar relativa (DER, minaciones espectrométricas de Ca, Li y Mg
%). La precision se evaludé en las muestras en éstas se hicieron por pentaplicado. Para
de suero diluidas. Tres alicuotas de cada todos los metales (e.g., Ca, Li y Mg) la DER
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promedio fue 1,31% (ca. < 5%). En el estudio
de precision (repetibilidad y reproducibili-
dad analitica), la DER media para Ca, Liy
Mg fue de 2,4; 2,9 y 1,0%, respectivamente.
Estos resultados demuestran que los méto-
dos analiticos empleados fueron altamente
reproducibles y adecuados para estos tipos
de analisis.

Curvas de calibracion

El método de cuantificacién analitica de
la curva de calibracién es muy utilizado en la
FAAS con la finalidad de conocer el intervalo
lineal 6ptimo de trabajo para cada elemento
quimico estudiado. En tal sentido, se opti-
mizaron las curvas de calibracién para Ca,
Li y Mg, obteniendo resultados que permi-
tieron delimitar el intervalo lineal 6ptimo de
trabajo para cada uno de ellos. Para el Ca, se
tomé como intervalo lineal 6ptimo de trabajo
desde 0,0 hasta 5,5 mg Ca/L; para el Li, des-
de 0,0 hasta 4,5 mg Li/L; y para Mg se traba-
j6 entre 0,0 y 0,5 mg Mg/L. Cabe mencionar
que las ecuaciones lineales de las curvas de
calibracién para el Ca, Li y Mg fueron A =
0,0419 ¢ + 0,0008 (r = 0,9998), A = 0,1528
c + 0,0244 (r = 0,9995), y A = 0,6806 ¢ +
0,0055 (r = 0,9997), respectivamente, des-
tacando valores altamente significativos para
el coeficiente de correlacién lineal de Pear-
son (r) para cada uno de ellas, pudiendo
transformar matematicamente las absorban-
cias obtenidas para las porciones de prueba

de las muestras reales de suero sanguineo de
pacientes psiquiatricos a concentraciones de
los analitos estudiados.

Estudios de interferencias no espectrales

El estudio de interferencias no espectra-
les (errores multiplicativos) se llevé a cabo a
través del método de adicién estandar o adi-
cién del analito para cada uno de los tres me-
tales. Este estudio se realizé comparando las
pendientes de las curvas de calibracién, en
matriz de acido nitrico 0,01 M, con aquellas
obtenidas por el método de adicién estandar
en las muestras de suero. El1 método de adi-
cién estandar se utiliz6 para la cuantificacién
metalica, asi como para la evaluacién de las
interferencias no espectrales. En la tabla 5 se
muestran las ecuaciones matematicas para
las curvas de calibracién y adicién estandar
obtenidas para la determinacién de Ca, Liy
Mg, respectivamente, con pendientes estadis-
ticamente indistinguibles (p < 0,05) de las
curvas de calibracién acuosas para los tres
metales bajo estudio. Se observé un excelen-
te paralelismo entre las pendientes obtenidas
para cada metal tanto en la curva de calibra-
cién como en la adicién estandar. En cada
caso, al comparar las pendientes obtenidas
de los graficos de las curvas de calibracién
y de adicién estandar para el Ca, Li y Mg, se
obtuvieron porcentajes de error menores al
5% entre las pendientes, lo cual evidencia la
ausencia de interferencias no espectrales en

Tabla 5
Valores obtenidos para los parametros de la ecuacion en la curva de calibracion y en la curva

de adicion estandar en la determinacion total de Ca, Li y Mg por FAAS

Metal Ecuacién de la Curva Ecuacién de la Curva de Error?

de Calibracién Adicion Estandar (%)

Ca A = 0,0419 c + 0,0008 A = 0,0430 ¢ + 0,0079 963
(r=0,9998) (r=0,9997) ’

Li A =0,1528 ¢ + 0,0244 A =0,1526 ¢ + 0,3523 0.13
(r=0,9995) (r=0,9997) ’

M A = 0,6806 ¢ + 0,0055 A =0,6840c + 0,1484 0.15
g (r=0,9997) (r=0,9998) ’

*Error relativo entre los valores de las pendientes.
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las determinaciones analiticas de los metales
estudiados en las muestras de suero.

Limites de deteccion, limites de
cuantificacion y sensibilidad instrumental

Los limites de deteccién (expresados
como tres veces la desviacién estandar del
blanco, 3c) fueron 0,02 mg/L para el Ca;
0,01 mg/L para el Li y 0,002 mg/L para el
Mg; los limites de cuantificacion (expresados
como diez veces la desviacién estandar del
blanco, 10c) fueron 0,0667 mg/L para el Ca,
0,0333 mg/L para el Li y 0,0067 mg/L para
el Mg, respectivamente; y las concentracio-
nes caracteristicas (C)) de estos elementos
requeridas para producir una absorcién del
1% (lo cual equivale a una senal de 0,0044
unidades de absorbancia) fueron 0,06 mg/L
para el Ca; 0,002 mg/L para el Li y 0,004
mg/L para el Mg (tabla 6). Ademas, en la mis-
ma tabla se muestran los valores de los L
y las C_ reportados en la literatura. Los L
obtenidos con los métodos empleados en
esta investigacion fueron mayores a los re-
portados por otros autores, mientras que las
Co encontradas fueron menores a las repor-
tadas, lo cual sugiere que los métodos em-
pleados presentaron adecuados niveles de
detectabilidad, cuantificabilidad y sensibili-
dad analitica (23).

D

Aplicabilidad analitica

Los métodos desarrollados se emplea-
ron para la determinacién de las concentra-
ciones de Ca, Li y Mg en muestras de suero
sanguineo de poblacién control y pacientes
con desorden psiquiatrico. Cabe mencionar
que entre paréntesis, se indican los valores
hallados expresados en unidades mEq/L, ya
que éstas son ampliamente usadas por los
profesionales de las ciencias médicas para
su interpretacién clinica. Los pacientes psi-
quiatricos presentaron un valor promedio de
123,26 = 19,54 mg Ca/L (ca. 6,15 += 0,98
mEq/L); 3,87 = 3,28 mg Li/L (ca. 0,56 =
0,47 mEq/L) y 17,45 += 4,65 mg Mg/L (ca.
1,44 = 0,38 mEq/L). La poblacién control
presenté un valor promedio de 133,79 =+
18,09 mg Ca/L (ca. 6,68 = 0,9 mEqg/L), las
concentraciones de Li fueron no detectables
(L, = 0,01 mg/L 6 0,001 mEq /L)y 15,91 +
1,42 mg Mg/L (ca. 1,31 = 0,12 mEq mg/L).
Los estadisticos determinados (e.g., media,
desviacién estandar, coeficiente de variacién,
etc.) para los niveles totales de Ca, Li y Mg
obtenidos para las poblaciones estudiadas,
permitieron establecer las caracteristicas de
las mismas. Se observaron coeficientes de
variacién elevados para ambas poblaciones,
lo cual es aceptado por ser grupos hetero-
géneos conformados por seres humanos con
actividades y habitos diferentes. Para Ca y

Tabla 6
Limite de deteccion, de cuantificacion y sensibilidad instrumental para la determinacion
total de Ca, Li y Mg en suero sanguineo de pacientes psiquiatricos por FAAS

Metales
Ca Li Mg
0,0220 (0,00100) 0,0090 (0,00030) 0,0002 (0,00001)

Limite de deteccién @ (mg/L) [ca. 0,00100 [ca. 0,00100 [ca. 0,00002

(0,00005)] © (0,00004)] © (0,00001)] ©
Limite de cuantificacion 0.0667 0.0333 0.0067
(mg/L)

. c e b

(Cn‘i;‘f]ntramon caracteristica 0,0621 (0,080) 0,0287 (0,030) 0,0040 (0,010)

2Los valores entre paréntesis fueron tomados de la referencia 24. * Los valores entre paréntesis fueron tomados

de la referencia 23. < En mEq/L.
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Mg séricos, el test estadistico t de student
indic6 diferencias estadisticamente significa-
tivas (p < 0,025) con un limite de confianza
del 97,5% y 2,5% de error entre los pacien-
tes psiquiatricos estudiados y la poblacién
control. La poblacién psiquiatrica presenté
niveles de calcio total menores que los obte-
nidos para la poblacién control (p < 0,025),
y niveles de magnesio total mayores que los
hallados en la poblacién control (p < 0,025).
Estos hallazgos estadisticos demostraron
que el litio ejerce una influencia sobre los
niveles séricos de calcio y magnesio en los
pacientes psiquiatricos.

Conclusiones

La espectrometria de absorciéon atémi-
ca con llama (FAAS) permiti6 la determina-
cién total de calcio, litio y magnesio en las
diferentes muestras de suero sanguineo de
pacientes con desérdenes psiquiatricos y
controles con adecuada confiabilidad (exacti-
tud) y reproducibilidad (precisién). Ademas,
los métodos empleados resultaron libres de
interferencias no espectrales, presentando
niveles adecuados de detectabilidad, cuanti-
ficabilidad y sensibilidad analitica. La aplica-
bilidad de los métodos basados en la FAAS
en el establecimiento de las concentraciones
totales de Ca, Li y Mg en las poblaciones es-
tudiadas evidenci6 el potencial analitico de
éstos para ser utilizados en los laboratorios
de servicio de las instituciones hospitalarias
y clinicas de la regién y el pais.
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