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l.- INTRODUCCION. 

Los metales pesados son los venenos mas antleuos conocidos 

por el hombre, su sitio de accJbn principal es el Sistema Nervio

so, razbn por la cual el estudio de los e'fectos prod11cldos por 

los metales, en particular t!'I plomo en el ser humano, ha tomado 

eran. Importancia en esta epoca en la que los niveles ambientales 

de bste metal son elevados. 

6raclas al uso de tttcnicas an,ff/Ulcas altamente sensibles, 

pueden determinarse los cambios en las concentraciones de com

puestos qulmlcos, que se encuentran en bajas cantidades en o/ 

cerebro, y que resultan afectados por la Jntoxlcaclbn con metales 

pesados. 

€n el presente trabajo se lnvestleb como afecta la Jneestlbn 

subaeuda de plomo por vla oral, a los sistemas monoamlnbrelcos 

centrales en ocho roaloncs del cerebro de ratas OJdrdtas, haciendo 

re.,erencla particular al sistema de la serotonlna, que es el 

menos estudiado, y que demostrb ser el mas sensible a los e'ectos 

tbxlcos del plomo. 

En ttste trabajo se evaluaron las concentraciones de monoaml

J1d$ Y SUS •71iJt.;,üoiJt.üS iJl'1 úJSj,JiJ~üS BrUpüS lÍil ¡jnJ,-;¡;-.;üs ü;;puo:;to:; y 

no expuestos al metal y tamblen se evaluaron los cambios conduc

tuales mediados por serotonlna utilizando el compuesto p-c_loroam

.,etamlna, un serotonomlmt!ttco, con el 'fin de buscar aleltn posi

ble e.,ecto del plomo sobre la .,lstoloeta normal de la transmlslbn 

serotonlnt!!r alca. 

Se observaron cambios sleni.,icat1vos en las concentraciones 

de serotonlna (5-HT) y Acldo 5-hldroJCllndalllacbtlco (5-HIAA), en 
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animales expuestos a plomo, en comparaclbn con los no expuestos. 

Las reelones m~s ª'ectadas 'ueron hipocampo y cuerpo estrla· 

do, en donde se observb tamblen un cambio slenl'flcat.ivo en los 

niveles de plomo en sanere, como resultado de la exposlclbn. 

De la misma manera se observaron dl,erenclas slenl,lca"vas 

en las conductas que componen el slndrome seratanlnbralco inducl· 

do par p·cloroamfetamlna, lo que Indica una relaclbn directa 

enl.re la funclbn serol.onlnbrelca cenl.ral y el aumenl.o en la 

conce111.raclbn sanllulnea de plomo. 

7 



11.- ANTECEDENTES. 

A.- PLOHO. 

t.- CENERALIDADES. 

CI hombre siempre ha estado expuesto a los metales pesados 

que tienen de manera natural concentraciones en suelo y a11ua. Cn 

breas donde existen erandes depbsltos, la contamlnaclbn metblJca 

del alimento y el aeua produjo prabablémente los primeros envene· 

namlen,os. 

fl advenJmiento de la eu·a Jnaus:rlOJt ¡~ de la ~in~r;if ~ eran 

escala trajo consleo en'fermedades ocupacionales causadas por 

exposlclbn a diversos metales tbxlcos, el uso de plaeulcldas y 

aeent.es terapellllcos con consCltuyentes met~IJcos "fueron 'fuont.es 

adicionales de e1tposlclb11 rleseosa. 

La combustlbn de 'fbslles que contienen mota/es pesados y la 

adlclbn de tetraell/a de plomo a la easollna ha hecho hoy que la 

cantamlnaclbn ambiental sea la mayor 'fuente de exposiclbn a plomo 

y otros metales pesados. 

El sitio de acclbn principal de los metales es el Sistema 

Nervioso, razbn por la cual el estudia de los e'fectos producidos 

por el plomo en el ser humano ha tomado eran Importancia en esta 

tJpoca en la que los niveles ambientales de plomo son elevados. 

Estudios recientes en la ciudad de Mbxlco muestran que la 

concentraclbn promedio de plomo en sanere es de IB.B µ.e/dL. 

(t:laeys-Thoreau y col., 1907 ), en adultos sin antecedentes de 

exposlclbn laboral a plomo, resultadas que son mayores a los 

reportados en otros paises como normales. 
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Debido a lo anterior, se han desarrollado modelos de expo

slclbn en animales, y dependiendo de Ja finalidad del estudio, se 

han utilizado ratas, ratones y monos a los que se ha tratado en 

diferentes etapas de su desarrollo y a los que se ha administrado 

el tbxlco en aeua o comida, e.11hlble11do Incrementos slenl#lcatlvos 

en Ja actJvldad motora, pobre aprendizaje, etc. (Tsune-Mine Shlh, 

1978). 

En el huma110, la e.11poslclbn a plomo aun en niveles no 

tbxlcos, produce db,lclt ~n Ja lntelJeencla, pobre aprovechamien

to acadlemlco, hiperactividad y de,lclenclas en el control motor 

''"º' ademas de baja estatura y perdida de peso. (Markovac y 

col., 1988) 

El plomo oretinlco se absorbe por piel, no asr el lnoreanJco 

que se absorbe por vta ¡zastrolntestlnal, cuyas clelulas epJte

llales son Incapaces de Impedir la absorclbn de cationes pollva

f¡entes, aun cuando solo so absorbe del B al 12 7. del plomo 

lneerldo por adultos (Plalsh y col.,1986), y cerca del 40 X del 

plomo dlelbtlco en nlrios. 

Se ha propuesto que el plomo y el calcio pueden competir por 

un mecanismo comtln de transporte, por lo que existe una re/aclbn 

del plomo. 

Despues de su absorclbn, el plomo Jnorellnlco se distribuye 

Inicialmente en los tejidos blandos, especia/mente en el epitelio 

tubular del rlribn y en el hteado, para redistribuirse posterior

mente en huesos, dientes y pelo. Cerca del 95 X de la carea 

corporal del metal se encuentra concentrada en hueso. Casi todo 

el plomo lnore~nlco clrculañte se asocia a los eritrocitos, 
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unlcame11te cuando el plomo esta presente en concentraciones rela

tivamente altas queda una porclbn sienlflcatlva en plasma. 

En el aduleo el plomo lnoreanJco no alcanza niveles elevados 

en cerebro, a pesar de lo cual su accJb11 tbxlca es a nivel de 

Sistema Nervioso Central (Stewart, 1975), posJblementtt debido a 

una mayor sensJbJIJdad de este sistema a la acclbn del metal. 

2.-/>fCCA/'llSMO DC ACCION DCL PLOMO. 

Se conoce que el plomo modifica la tasa de sfntesJs del 

arupo hemo, Inhibiendo las enzimas dehldratasa del tJcido delta

amlnolevullnlco (d-ALAJ y 'ferroqUD/at.Jsa. 

La pbrdlda de la actividad de estas enzimas puede a su vez 

a'fectar la .,unclbn mltocondrlal, produciendo efectos adversos en 

el metabolismo enerehtlco (5JlberReld y Laman, 1980). Las cblulas 

endotellales de la barrera hemato-enceftlllca son especialmente 

ricas en mltocondrlas por lo que son susceptibles a la Jntoxlca

clbn por plomo. (Sundstrom y col., 1985) 

El plomo puede afectar la neurotransmJslbn en el cerebro por 

Interferencia sobre los ne1.1rotransmlsores, de hecho, el ó-ALA 

(producido en aran cantidad como resultado de la acclbn del 

plomo sobre la sfntesls del arupo hemo) tiene estructura qulmlca 

similar al O.ABA, por lo que la competencia de la ó-ALA con 

este neurotransmisor se propone como uno de los· mecanismos de 

acclbn del metal. (Brenan y CantwJll, 1979) 

CI plomo tambJen afecta el metabolismo y transporte de 

cale/o. se ha demoslrado 4ue /¡¡ pro~cncl~, de plomo lmpldl'f la 

entrada de calcio a la ct:lula debido a una lnhlblclbn competiti

va, bloqueando por ende la llberac,bn del neurotransmisor que 
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2• 
depende de la entrada de Iones ca . (Aunest y Lune, 1985) 

3.-crccros (;Cf'ICIMLCS DCL PLOMO SOBRC LA BIOQlllMICA CERCBRAL. 

Se ha encontrado que en animales cuyas madres "fueron trata-

das con plomo hasta el destete, hay retraso en el crecimiento 

posnatal y reducclbn del peso cerebral y cerebeJar. 

En el cerebelo se encuentra Incrementada la cancentraclbn de 

asua y dls111lnuclbn en el contenida de DNA., Indicando Intenso 

edema y posible destrucclbn neuronal. (Patel y col., 1974) 

Tamblen se afectan las reacciones de transamlnaclbn, re#le-

Jandose en la reduccJt>n de la ulillzacJt;n C:D a!:.:cosa, "!fle decre-

menta la converslbn de acetato a amlnoacldos, concordando esto 

con una depreslbn de la actividad do/ ciclo de Krebs. (Patel y 

col., 1974 J 

CI plomo afecta la respJracJbn m1toco11drJal ya que act.tla 

como desacopla11t.e de enzJmas, disminuyendo la e.,JcJencla de bs· 

tas, (Sundst.rom y col.,1985) 

oeros e'ectos bloqulmlcos Jncluyen cambJos en la composJcJbn 

UpldJca (St.ephens y Cierber, 1981), disrupclbn en el metabolismo 

de cltocromos (Bull y col.,1979), eec. 

a) SISTCMA COLlf'ICRtUCO, 

El plomo reemplaza competltlvament.e al calcio en los sitios 

preslntiptlcos de las cttlulas collnbrelcas afectando la llberaclbll 

de Acet.ilcolll>a y la rccapt.ura de colina. (Ramsay y col,, 1980) 
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b) SISTEMA GABAERGIC:O. 

Se ha observado lnhlblcibn en la recaptura y llberaclbn del 

GABA en todas las ranas cerebrales, exceptuando el cerebelo, en 

el cual estan disminuidos los niveles de 6ABA. (Ramsay y col., 

1980) 

Hay cambios significativos en la actividad enrlmbtlca, por 

ejemplo: Disminuye la actividad de Ja GABA transamlnasa en la 

corteza; Incremento de la descarboxllasa del Acldo elutttmlco en 

Substant.la nlera; tamblen se ve aumentada la velocidad aparente 

de slntesls de DABA. (Sllbereeld y col., 1979) 

e) SISTEMAS MONOA/>llNERGIC:OS. 

f.- IN VITRO. 

La actividad de tiros/na hldroxilasa no se afecta alln a 

concentraciones de f mM de plomo en hlpot~lamo y cuerpo estriado, 

El plomo bloquea la recaptura y llberaclbn de dopamJna en 

los slnapt.osomas y la act.Jvldad de adenllato ele/asa a concentra· 

clones menores. a 3 µlt-t. (Komulalnen y col., 1983) 

z.- IN VIVO. 

Se observa una reducclbn slenlflcatlva en la actividad de 

llroslna hldroxUasa en el hlpotblamo. (Meredlth y col., 1988) 

Hay reducclbn slenl.,lcatlva en las concentraciones de trlp· 

tofana Y AcJdo 5-hldroxJlndo/llacbtlco (5~HIAA) en el hipocampo. 

(Las/ey y col., 1984) 
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B.- FISIDLDOIA OC Ll'IS MDl'IOAMff'IAS. 

f.- CA.TCCOLAMlf'iAS. 

Se denomina catecolamlna a todos los compuestos ore'1nlcos 

que contienen un erupo catecol (un anJJlo bencbnlco con dos 

sustlturentes. hidroxilo adyacentes) y un erupo amino. €ste termi

no Implica a la dlhidroxJfenJlet.tlamina (Dopamlna, DA) y sus 

productos metabollcos, la f'tloradrenallna {l"'fA) y la Adrenalina (AJ. 

Cl cuerpo celular de una neurona central tiene concentra

ciones retattvamante bajas de amina~ (10-100 µlf/R)j en tanto 

qu~ las varlcosldades terminales contienen una muy alta 

concentraclbn (l-3 me/e). Los dNonc::: consisten de .,lbras 

ratnl.,lcadas y casi desmlellnlzadas que tienen tan baja 

concentraclbn de aminas que son apenas visibles en animales 

adulros. Al microscopio electrbntco es posJble observar la 

presencia de veslculas eranulares que represenf.an tos sitios de 

a/m;Jccnamtento subcelular de catecolamJnas. 

L.as cat.ecolamlnas -Uenen r1na acclbn perlftJ-rica bien estable~ 

clda con respecto al st.ress y a la conducta emocJonal~ muchos 

estudios .,armacotbelcos parecen implicar a las catecolamlnas como 

tas aminas que Intervienen en los: trastornos ª'ectlvos. Una 

hipu:c:!:: Sf"'1ala que la depres:Jbn en el comportamiento puede 

relacionarse con una deflclencJa de catecolamJnas vil :-eceptores 

adrenbretcos centrales, en tanto que la manta se debe a un exceso 

de catecotamlnas (DA y NA), 



f.f.- EllCJSINTl'SIS. 

Las catocolamlnas son producid&Js por el cerebro, ct-lul.-1s 

cromatl11es, nervios slmptitlcos, y eane1'os slmp3tlcos a partir de 

su atnlno3cldo precursor, la Tlroslna. 

La enzima "roslna-hldroxllasa Interviene en la trans'forma

clblJ de L-tlroslna a 3,4-dlhldroxl'fenllalanlna (DOPAJ. (Ver Es

quema /Vo.IJ La tlroslna es captada del torrente saneulneo y 

concenrrada dentro del cerebro y en ot.ras tejidos lnervados por 

el slslema slmpbllco, por medio df!' un mecanismo do transporte 

activa. tJna vez dentro de la neurona pt:trltertca, la tiroslna 

sufre t1na serle de tranSformac;oñes q11lmlcas cuyos productos 

finales en el cerebro son noradrenaHnd, Uopi.lr.ind a adrenaltna, 

dependiendo de la dlsponlbllldad de la fenlletanolamJn.-.-N

metUtransferasa y de la dopam,na-b-hJdroxJlasa. 

fn los maml-feros, la tirosJna puede dttr,varstt de la fenlla-

lan,na de la dieta por medio de la fenilalanlna hidroxUasa que 

se e111.·uentra principalmente en el hteado. La bJostntesis de 

norad1~ena""ª prlncJp'a con la tlroslna, lo que rp.presenta un 

punto de ramlflcacibn para muchos procesos bJoslnteticos impor-

tantes en los teJldos animales. 

f.2.· RCGIJLAC/CJN Dl' LA Slf'<lrl'SIS. 

Al establecerse que el paso li111Jt.i11tc df!" Id t.iso1 de conver

slbn de t.lroslna a noradrenalina'l cst!J establecido por la tirosl

na-hidroxllasa, pudo demost.rarsft e1rperimt"nt.alment.e quo los lnhi

b1dores del p.iso i11tc1.JI reducen e'f1ca.1mente las concentraclon<'s 

de noradrt-nalln;: y dopilmina. Se sabe que ol erado df!' actividad 

simpatu:a r10 influye en los niveles cndPeenos de Id noradre11ali1h1 
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Usular, y se especula la presencia de aleun mecanismo homeost.~

t.Jco por el cual en las terminaciones nerviosas slmptiltlcas se 

mant.lene un nivel relatlvament.e const.ant.e del neurorransmlsor a 

pesar de las pbrdldas que lmpllca la acclbn nerviosa simpat.Jca 

Inducida, 

Durante los periodos de act.lvldad "funcional elevada, las 

neuronas slmp~tlcas t.amblen aumentan la srntesls de noradrenallna 

para cubrir la demanda en la neurona. Al aument.ar la stntesls de 

neurotransmisor se mantiene constante la concentraclbn del mismo 

a. pesar de los cambios en la utl/lzaclbn de este. lln aumento en 

la concentraclbn de noradrenallna endbeena en los t.eJldos perlfe

r/cos lnervados por el sistema slmp~tlco o de la concantriiclt;;; de 

L~atecolamlnas en el cerebro, producidas por el tratamiento con 

lnhlbldores de la monoamlnooxJdasa (IMAOJ, produce una notable 

,.educclbn de la tJlosfntesls dtt- catecol.am111as. 

Durante Jos periodos de lntensl"flcado 'flujo de Impulsos en 

los cuales so libera y metaboliza m~s neurotransmisor, se aeota 

la ~eserva de reeulaclbn de noradrena/lna est.rateelca normalmente 

accesible a la tlrosina-hldroxllasa, se eliminan los productos 

#lnales de lnhlblclbn y aumenta Ja actividad de la tlroslna

hldroxllasa. Durante los periodos de latencia, cuando disminuye 

la utlllzaclbn del neurotransmisor, la noradrenallna se acumula y 

la actividad de la tiroslna-hidroxllasa disminuye. 

La llberaclbn de tlroslna-hldroxllasa por una JnhiblcJbn 

retroactiva es un mecanismo operativo de la neurona slmptitlca y 

de las neuronas centrales de catecolamlna para aumentar la slnte

sls del neurotransmisor co1no respuost;, al 'flujo de Impulsos 

Intensificado. La dlsmlnuclbn de la a'finldad de la tlroslna-
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hldroxllasa por la catecolamlna puede ser 'flsloloelcamente Impor

tante para la reeulaclbn de la stntesls del neurotransmisor. 

un mecanismo de corta duraclbn, adem~s de la dlsmlnuclt>n de 

catecolamlnas endbeenas, altera la actividad de la tlroslna

hldroxllasa durante el aumento de la actividad neuronal. 

1.3.- Rl!CA.MBIO. 

Recambio connota la tasa elobal a la cual toda la amina 

almacenada es reemplazada en Ull determinado tejido, La evaluaclbn 

de la tasa de recambia puede utilizarse corno Indice del estado 

:-unclcnal de varias poblaciones de neuronas slmptitlcas, pero no 

como un Indice de la capacidad slntetlca de las neuronas. 

CI recdmbla y la sfntesls de las monoamlnas cerebrales son 

m:ts rtipldos que en los tejidos perl'fbrlcos. 

La 11ran dl'ferencla entre las tasas de sfntesls y recambio de 

las: catecolamlnas cerebrales (NA y DA) puede deberse al hecho de 

que hay una mayor concentraclbn de tlroslna-hldroxllasa asociada 

a las neuronas dopamlnbrelcas. Las zonas cerebrales dopamlnttrlll

cas poseen mayor actividad de tlroslna-hldroxllasa y tasas de 

recambio que las zonas noradrenbralcas. 

f,of,- A.LMA.Cl!f'IA.Mll!f'ITO. 

La noradrenallna y la dopamlna se localizan dentro de partl

culas subcelulares especializadas denominadas eranuJos, en las 

terminaciones nerviosas slmpbtlcas, f'!n las c~lulas croma'flnes y 

en las neuronas centrales. Estas vesfculas tienen muchas prople· 

dades eenerales: 

1.-Poseen una membrana externa llmitante; 
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2.-contlenen ATPasa dependiente de Me y Ca . 

Las posibles funciones de bstas vesfc111as son: 

f.-FJJan y almacenan catecolamlna, retardando su dlfrsslbn 

fuera de la neurona, proteelendola de la destrucclbn por la 

Monoamlnooxldasa (MAO), que se considera es lnt.raneuronal. 

2.-Slrven como depbslt.o de neurotransmisor que puede ser 

liberado bajo est.lmutos flslolbRlcos adecuados. 

3.-0xldan la dopamlna a noradrenallna (en el caso de cblulas 

noradrenbrS?lcas). 

Las vesfculas son rormadas ~n al cuarpo celulitr de la neriro-

na y posteriormente son transportadas a la t.ermlnaclbn nerviosa. 

f,5,- LIBt::RACICN. 

Se cree que el mecanismo de llberaclbn de las catecolamlnas 

perlfttrlcas es el sleult111te: con la actividad de las .,lbras 

preRanllllonares, so IJbera acetllcollna y se combina con ta 

membrana p/asm:Jf.lca de las ch-lulas cromatlnes. fsto produce un 

cambio en la conformaclbn de la protelna de la membrana, lo que 
Z• 

altera la permeabilidad de dicha membrana al Ca y otros Iones 
Z• 

que puedan penetrar. La entrada de Ca es el principal estimulo 

responsable de la 11iüvUl::;;.:::Je::-z ~~ las catecolamlnas y su secre-

clbn. Las catecolamlnas son liberadas de las chlulas croma.,lnes 

por un proceso de exoclf.osls, en las terminales nerviosas slmp~-

f.lcas la llberaclbn no ocurre unlc&Jmente por exocltosls, ya que 

esto Implica la llberaclbn de todo el contenido eranular. 

Los .,actores humorales endbeenos reeulan la llberacibn de 

catecolamlnas por una accJbn local directa sobre las termina-

clones nerviosas. Los receptores preslnt.pt.lcos modulan la libera-
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clbn al responder a la concentraclbn de catecolamlnas en la 

sinapsis, altas concentraciones Inhiben la llberaclbn y bajas 

concentraciones aumentan la llberaclbn. 

t.6.- METABOLISMO. 

Las enzimas de mayor Importancia en la deeradaclbn metabbll

ca de catccolamlnas son la monoamlnaoxldasa (MAO), que convierte 

las catecolamtnas en sus correspondientes a/debidos y la 

catecol-CJ-mctlltrans.,erasa (COMT J, que cata/Iza la trans.,erencla 

de erupos metilo al erupo m-hldroxUo de las catecolamlnas. 

(Esquema No. 1) 

La lnhlblclbn de la monoamlnoxldasa na potencia los e.,ectos 

de la estlmulaclbn nerviosa slmpatJca perl.,brlca, de la misma 

manera la lnhiblclbn de la actividad de la CO/tfT potencia 

notablemente los e.,ectos de la estlmulaclbn nerviosa slmpatlca, 

aunque en aleunos tejidos tiende a prolongar la duraclbn de las 

respuestas a la estimulacibn, por lo que na constituyen el paso 

primario para detener la accibn de la NA liberada en las termina

ciones nerviosas slmpatJcas. 

Un metabolito importante de la noradrenallna que se encuen

tra en el cerebro es el 3-metoxi-4-hldroxl.,0111/eHlenellcol 

(;.¡;¡p:;). A: :!::'!::r::Jinar 'S'1~ nlVl'tles urinarios, plasmbtiCOS a en 

lfquldo ce.,alorraqutdeo se cuenta con un Indicador de la activi

dad neuronal 11oradrenbrelca. 

Los principales mctabolitos de /.,-, dop.'lmlna son el beldo 

homovalnlllflico (llYA) y el beldo dlhldrox/.,enllac~tlco (DCJPAC:). 

lln excelente Indicador de la actividad .,unclonal de las 

neuronas dapamlnbrelcas cerebrales, al determinarse sus niveles 
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en lfquldo ce.,alorraquldeo, es el acldo homovalnlllfllco, el cual 

se ve disminuido en enfermedades como el mal de Parl<Jnson debido 

a una destrucclbn parcial de las neuronas dopamlnerelcas y cam-

bias deeeneratlvos en la substantla nlstra. 

1.7.- CAPTAC/ON. 

Al est.lmr.llarse los nervios slmp~t.lcos posaanellonares a 

'recuenclas similares a las "flslolbeicas, muy poco neurot.ransml-

sor Intacto #luye a la clrculacJtJn, lo que Indica que la lnactJ-

vaclbn local es eficaz, ya que no se a.,ecta al Inhibirse la COMT 

y/o la MAO, lo que implica la recaptura del nc-11rotransmlsor por 

las neuronas slmpaticas. 

La captaclbn de catecolaminas es activa ya que sucede "frent.e 

a un erad/ente de concentracibn, es dependiente de la temperatura , 
y de la presencia de Iones Na y requiere enerela. 

La capti1cibn de cateco/amlnas es mediada por una clase de 

mecanismo de transporte actlvp de membrana localizado en ta 

membrana terminal presln'aptica de las neuronas slmp:Jtlcas posean-

stllonares. 
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2.- SEROTONl/'1'4. 

La serotonlna (5-HT) es et neurotransmisor que m~s Inter

viene en la neuropslco'farmacotoela. La naturaleza lndbllca de 

esta sustancia es similar al LSD, con el cual puede Interactuar a 

nivel de musculo liso In vlt.ro. Al estudiarse tos ef'ect.oS de la 

5-HT en el Sistema Nervioso Central de los maml.,eros, so ha 

observado que diversas .,armas de enfermedades mentales se deben a 

anormalidades qulmlcas en la sfnt.esls de 5-#fT. ~st.o se ha compro

bado al observarse que cuando se administra reserplna, e.sita a,eoia 

los niveles cerebrales de 5-HT, observandose una depreslbn pro

'funda en el humano que aumenta ccn1iorrnc disminuyan los niveles de 

serotonlna. 

2.1.- BIOSINTESIS DE SEROTDNINA 

Ademas de encontrarse en tas neuronas, la serol.onlna se 

encuentra en las plaquetas, cblulas cebadas y celulas enl.erocro

ma'flnes. Sola del 1-2 7. de la seral.onlna corporal se encuentra en 

el cerebro, y en el se sintetiza, ya que no puede atravesar la 

barrera hemato-ence'f'allca. 

fn las cblulas cerebrales, el primer paso es la captaclbn 

del amlno~cldo trlptofano, (fsquema No. 2) que es el substraf.o 

primario para la srnie6·is ;· :;uc pr'!JVIPne de la dieta. Un proceso 

activo de captaclbtt .,aclllta la entrada de trlpta'fano a las 

cblulas, el cual es compartido para el transporl.e de otros aml

no~cldos. 

Debido a que el trlpto'fano tiene una varlacibn rttmlca 

diaria en su concentraclon, esto puede ln'flulr' en la tasa de 

slnt.esls de la serotonlna cerebral. 
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ESQUEMA No. 2 

COOH 
1 

~CH¡-CH-NH1 
~N'.ll 

c¡ooH 
TrlPtóf300-HO~CHz-CH-NH1 
hkiro:idlasa ~N)J 

Tript6fano 5l'lt!roxftr1pt6fano 

1 CAmlno6clda-desaubo•llasa) l (Amlnoócida-d"""'1boxll8'a) 

HO~CH,-CH,-NH, 
~N,!J 

Serotonlna 15HTI 

SHT N-acotl/•sa l Monoamlnooxldasa + 
(pineal) aldeh(do· 

deshkirogenasa 

W 'il 

Trlptamlna 

OHWCH,-CH1-NH-C-CH1, HO CH,-C-OH 
1 1 11 

"'- N O 
N-t1cetl11erotonlna Addo 6-hklroxllndolaohico 

(PlneanJ 5-hidroxllndol· 
~ 0-tnetlltranlferasa 

H 
CH;-O~CH,.-CH,-N-~-CH, 

Melatonlna 

BIOSINTESIS Y METABOLISMO DE SEROTONINA. 
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El seeundo paso en la vta slntbrJca es la hldroxilaclbn del 

trlptofano para formar 5-h,drox,trlptofano (5-t1TPJ.(Esq11ema No.2) 

Una vez sintetizado el 5-tlTP es Inmediatamente descarboxll.-1-

do para obtener serotonina (5-HT ). 

Se ha pr1esto mucha atenclbn en el seeun_do paso de la sfnte

s's de serotonlna, especialmente en Individuos tratados con "f3r

macos pslcoactlvos que afectan lo; sistemas serotoninbreicos como 

moda primario de acclbn. E$IO se debe a que la stntesls, a/mace-

na.miento, llberaclbn y respuesta del neurotransmisor, son proce-

sos dln~micos y los desequilibrios aeudos producidos por los 

f~rmacos son ba/ancttaclos r:Jpid.::r.ente por la naturaleza Interna de 

retroacclbn que tiene la reeulaclbn de la slntesls. Si un ffarmaco 

reduce Ja acllvldad de la tripto"fano-hldroxilasa, las cblulas 

nerviosas responden Incrementando la slntesls de la en.rima y 

transportando cantidades mayores a las terminaciones nerviosas. 

2.2.- CATABOLISMC. 

La llnlca ruta f'l'flca.r de catabolismo de la serotonina es la 

desamlnacibn oxldatlva por la enzima monoamlnooxldasa (MAO). 

(Esquema No. 2) €1 5-hidroxllndolacetaldehido que es el producto 

de esta reacclbn pued~ ser oxidado a 3cldo 5-hldroxllndoll/acbtl-

co (5-i/IAA.) :i :--::f!ucldo ;, 5-hldroxltrJptofol dependiendo de la 

' rolacltin NAD /NADH en el tejido. 

2.3.- EFECTOS CELULARES DE LA SERCTCN/f'<IA. 

Se sabe q"ue las neuronas que contienen serotonina estan 

llmJtadas OJ erupos dn celulas que se encuentran en la lfnea media 

o cerca de bsta en las reelones del rafb de la protuberancia y 

parte superior del tallo cerebral, y no solo se encuentra dentro 
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de la$ chlulas nerviosas sino tambJen en tracios especl,lcos de 

tas proyecclonos nerviosas. 

La serotonlna tiene una vida media muy larea, causa una 

pronunciada activilclbn en la tasa de des:carea1 produce una accibn 

lenta despolarlzante acompa1'1ada por un Incremento leve- en la 

resistencia de ta membrana, no activa a la adenJlato clclasa en 

el cerebro de maml"fero.s adultas (a pesar do que hay actlvaclbn 

de bsta por la serot.onlna en cerebro de teros o embriones da 

maml'feros) y produce en -f'~rr.:;;: 'fundamental efectos lnhllJJdores. 

La captaclbn de serotonlna es menos selectiva o es:pecl.,lca 

que la captaclbn de calecoJamlnas, la ma)'or parte de la captaclbn 

se localiza en los nervios que- contienen serotonlna 1 pero la 

mayor parto se concentra en las terminaciones y axones. E I s'ste-

111a de captacibn es similar al observado para catecolamlnas, ya 

que depende de enerefa, requiere eluco$a y oxleeno y puede ser 

Jnhlbldo por la ouabatna, el Z,4•dlnltro.,enol y el yodoacetato. 

€1 sistema de captaclbn de 5-HT puede ser parc,almento 

Inhibido por el mismo tipo de 'armacos que lnh,ben la captacJbn 

d-e catecolaminas en las terminaciones nerviosas que contlenen 

catecolamlnas. 

Z.4.- Sl/'IDRCME SEROTV/'11/'IERGJCD. 

€studlos hlstoqulmlcos han identi#Jcado al nucJeo del rattt 

como el cuerpo cerebral que contiene en mayor proparclDn cblulas 

serotonlnhrelcas. €1 papel de la seroton/n.:i en r-1 sistema nervio

so central ha sido eNtensamente estudiado utilizando una eran 

variedad de tbcn/cas, en particular eJ an'alisls de siUas recep

tores ha sleni.,lcado una aproNJmac/bn productiva a la comprensJbn , 
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de las acciones de serotonlna y ·n1rmacos relacionados. Nourofi-

sloloRlcamente la variabilidad de e"fectos de serotonlna y fbr-

macos relacionados llevb a la hlpotesls sobre la existencia de 

mu/tiples receptores d·e serotonlna en el sistema nervioso cen-

tral. Por lo menos cuatro subtipos de sitios de unibn para sera-

tonina han sido dl"ferenclados en homoeenados de cerebro. Estudios 

anatbmlcos han con..,lrmado que existe una variedad de sitios de 

reconocimiento para serotonlna con dl"ferente locallzaclbn roela-

nal en el sistema nervioso central. lltlll.rando radlolleandos se 

onconlr<P quo an la reeion CA y elro dentado del hipocampo, ntlcleo 

del rafb, sept.um y corteza cerebral se encuentran presentes en 

eran cantidad receptores del subtipo 5-Ht . 
fA 

Los receptores 5-Ht. han sido muy dlrlclles de caracteri
IB 

zar, los cuerpos en los que se encuentran en mayor abundancia son 

el nt1cleo caudado, collfculo superior, cuerpo lateral eenlculado, 

sublcullum, elobus palidus y substant.la nlera. 

Los sitios 5-Ht ftJeron caracterizados principalmente en 
te 

membranas de plexo coro/deo y corteza. €st.os sitios llenen alta 

a"flnldad por la serotonlna, aunque Jos antaeonlst.as serot.onlnbr-

elcos t.amblen llenen alta afinidad por est.os slt.los, la accib11 Ja 

serot.onlna y t.rlptamlnas relacionadas es marcadamente menos po-

tente. 

Los receptores del subtipo 5-Ht se encuentran en eran 
z 

cantidad en la cuarta capa de la corteza cerebral. € I numero do 

bst.os receptores puede disminuir por la lndicaclbn de tratatnien-

tos crbnlcos con "f3rmacos antidepresivos, esto sin .,ectar ra 

cantidad de receptores del tipo 5-Ht . , 
Z!S 



fl desarrollo y la caracterJzaclbn de aeent.es 'armacolbelcos 

que bloqueen selectivamente los sitios de unlbn serotonlneralcos, 

han aclarado el papel de los subtipos de receptores en la media-

clbn de conductas espect.,icas. 

La estlmutaclbn de la serotonlna central con 'fbrmacos sera-

tonomltnbUcos, como el 5-Hldroxltrlot.ofano, p-cloroam'fet..imlna, 

et.e. produce una conducta hlperace.lva y compleja. fl sfndrome 

Incluye ~ (temblor), .,orepaw treadlng (movimiento semejante 

al movimiento de los brazos en el boxeo), ~ bodr posture 

(poslclbn del vientre muy peeado al piso), head weavine (movl-

mlene.os ondulatorios de la cabeza), ~ abductlon (abducclbn 

de los miembros traseros), ~ !i!1J_ (erecclbn de la cola) y 

bodr i!1J1! f1.!!,.ª1l ~ (sacudidas de la cabeza y el cuerpo). 

Se han hecho ostudlos para correlacionar cada una de estas 

conductas con la ocupaclbn de los receptores 5-Ht y 5-Ht , 
, z 

e11contrandose que al activar los receptores 5-Ht los componen
IA 

Ces conductuales producidos son: "lorepaw treadlne, tremar y head 

weavlne; al activarse los receptores 5-Ht unlcament.e se observa 
z 

.body and head shal<es. Se enconlrb quu ui co;;;¡;:::;n::nte 'flaf hndy 

posture se produce por la activacibn de los receptores 5-Ht , 
CJtros e.,ectos conductuales han sido atribuidos a subtipos 

especf"llcos de receptores sarotonlnbrelcos. Mediante distintos 

estudios conductuales se ha conclu,do quu los aeonlstas de sera~ 

tonina tienen respuesta conductual mediada por receptores del 

subtipo 5~Ht • fn rae.as macho la admlnlstraclbn de aeonlstas 
z 

5~Ht selectivos facUJt.a la emls,bn de semen y /o la ayacuta-
M 26 

citan. 



c.- T/CC1'111:14S 141'114LITIC14S. 

l.- CROMl4TOIJR14rl14 D/C Ll~IDIJS D/C 14LTA R/CSOLIJCI01'1. 

1.1.- IJ/C/'l/CR14LIDl4D/CS. 

Cromato2rafld ha sido de.,lnlda como un metodo d~ separaclt"' 

en el que mezclas de compuestos son separadas par la tnJ1trac1a11 

diferencial de sus const"uyenles durante el pi/Isa ill travtts 4e una 

columna cromatoert:J'flca. ~ I proceso de sr-paraclbn ~$fa re~lfl• ptJr 

la fllstrlbuclbn de sustJnclas en 2 fases: la 'fillse tnbvll y la tastt 

estacionarla. El tipo de Jnteracclbn que resulta entre las ••I•~ 

culas de saluto y las mol~culills de cada fdse esta deter•Jna4a ~•r 

las propiedades flslcas y q11tm1cas dp /Js molttculills de s•luto ttn 

un medio determinado. 

Las tuerzas baslcas de operac1ttn r>Je>rcldils sobre los so/ut•s 

pueden deberse- a la polilrldiid, campos elttJ.ctrlcos Jnducld•s • 

'fuerzas de "'ª" der Wa~ls que dependen de las tnasas r~lalJvas fle 

las molttculas de soluto y dlsolvf!lnte. 

Despubs de que la muestra ha pasado tit traves del lech• 

cromatoerfiJtlco, el liquido que emerce d~ la coluinna, ttsl• ce•

puesto por la muestr• (eluato) y la ,,.se mbvll (eluyen•e). 

polares en sistemas cromatoeratlcos fut! sueer,do por Bo:sc•fl .,,, 

1947. En 19.fB Boldin1th utlliz• una columna etnpiJCildill con hule en 

polvo y una mf'zcla de mefdnol y Jeua par.11 separilr Bcitlos llr•s•s 

de cadena larea. La tP.cn1ca 'fue llilmilda rilst!' Inversa por Howar~ y 

Milrtin, que tamb1Pn usi/lron como tase esfilcl•narlill 11-oclan• y 

par."l.,ina ltquidd par."J separdr ac1dos erasos. LiJ t•se inversa tu• 
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usada principalmente para separar solutos no polares hasta que 

Martln y Porler usaron esta tecnica para .,racclonar rlbonucleasa. 

El au11e de la Cromat.oerafla do 1'quldos en fase Inversa 

(RPLC) empezb con el trabajo de Halasz y Sebasllan, quienes 

popularizaron el motado de enlace q11•rnlco de las fases estaciona

rlas. Este parteaeuas en Ja lecnolosz•a de columnas fue mejorado 

con el desarrollo de mat.eriales parllculados y Ja Jntroducclbn de 

mal.eriales mlcroparllculados. 

La eran simplicidad operacional de Jos sistemas de 'fase 

Inversa se debe a las deblles enerelas de super'flcle de Ja 'fase 

est.aclanarla enlazada, y a la debilidad de las fuer.zas úa a:r;;c

clbn entre moleculas de soluto, fase estacionarla y fase mbvll. 

Los anlallsis son rapidos y los tiempos de reequlllbrlo 

durante el cambio del disolvente son cortos. Usualmente se re

quiere de 5 a 10 volumenes de columna para el reequlllbrlo, que 

es considerablemente menor que en cromatoerafla de 'fase normal. 

l.Z.- Dt::Tl/'llCIC/'lt::S Y t::CUACIC/'lt::S B"4SIC"4S. 

Tiempo de retenclbn: Se define como el tiempo que pasa desde 

el momento en que e,; lnyeclada la muestra hasta que se obtiene el 

punlo de mlaxima concentracibn del pico eluldo. 

t'olumen de retenclbn: Cs el volumen total de fase mbvll 

necesario para eluir el centro de la banda cromatoera.,Jca, Puede 

ser calculado a partir del flt.1Jo (r) y el tiempo de retenclbn 

(tr}. 

Vr trf' 
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El volumen de retencib11 se relaciona con el coe'flclente de 

partlclbn (K) a travbs de la sleulente ecuaclbn: 

Vr Vm KVs 

donde: Ym es el volumen de 'faso mbvll y 't's el volumen de tase 

estacionarla. 

f'olumttn muerto: Es el volumen Intersticial entre las partl-

cu/as de materia/ de empaque y el volumen accesible entre los 

poros de las partfculas. 

Factor de capacidad: Cs la relaclbn entre el valumen de 

aJuclbn y el volumen muerto. 

dad. 

k' Vr Vo / Vo 

Selectividad: Es la relaclbn entre los factores de capacl-

a k' 
2 

/ k' 
1 

E'ficlencia de la columna: Csta dada por el numoro de platos 

tebrlcos de la columna (unidades tebrlcas de equilibrio), 

2 
N =5.54(Tr/~J > 

1/2 

Resoluclbn: Cs la medida en la que 2 picos de solutos dl,e-

rentes estan separados a travtts de su paso pur i.- coiu,nlld, 

R = 2 <Ti- - Tr / t•l + l•t > 
2 1 1 2 

Jnteerando las ecuaciones de e'flclencla de la columna. 

selectividad y 'factor de capacidad en Ja ecuaclbn de resoluclbn 

se obtiene la expresibn: 

1/2 
R = l/4(N) <a-1/a) Ck' /k' + 1) 

2 2 
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Tiempo de anbllsls: €s el tiempo requerido para realizar una 

buena separaclon en 11n tiempo mlnimo. 

2 3 2 
Tr = 16Rs (a/a-1)LC1 + k') I k' J(H/n) 

La retenclbn de un compuesto puede ser alterada por cambios 

en la naturaleza qui mica y /o temperatura de las .,ases cromatoer~-

.,.Jeas y cambios en los vo/umenes de las 'fases. 

Los valores del factor de capacidad son caracterlst.Jcos para 

cada so/uto. Los cambios de disolvente producen cambios slenl.,.J-

catlvos en los valores de k', siendo una vla de optlmlzaclbn 

:Jdecuada para ta saparaclhn, PI uso d~ me1clas de disolvente~. 

Disolventes polares y /o sus mezclas son usadas comunmente 

en separaciones en 'fase inversa y su fuerza de eluclbn es Inversa 

comparada con la serle elutrbplca de Snyder para altlmlna. 

Las Interacciones lntermoleculares entre soluto y disolvente 

pueden ocurrir mediante cinco posibles mecanismos: 

t.- /'"uerzas de dlsperslon (Fuerzas dé Yan der ft'aaJs o Fuer-

zas de London): Cpera entre molbcu/as con aslmetrla de confleura-

clbn electrbnlca momentanea. 

2.- Interacciones dipolo: lln dipolo temporal en una molbcula 

polarizar~ los electrones de moleculas adyacentes y los dipolos 

Inducidos produclr':Jn atraccibn e/ectrost~tlca entre las 

moleculas. 

3.- Puentes de Hldroeeno: Ocurren entre un donador de 

protones y un aceptor d~ protones. El erado de lnteracclbn 

depende de la acidez y baslcldad relativas de las mol~culas 

Involucradas. 



4.- Interacciones dielhctrlcas: Resultan de la atracclbn 

electrosttlt.lca de molbculas de soluto con un disolvente de alta 

constante dlelbctrlca. 

5.- Interacciones electrost'atJcas. 

La atracclbn entre molttculas de so/uta y disolvente es u-

sualmente una comblnaclbn de tos cinco tipos de Interacciones. ~I 

erado de lnteracclbn de un so/uta a disolvente en especial estb 

referido a su polaridad. La fuerza de un disolvente esta relaclo-

nada directamente con su polaridad, por ejemplo, en cromatoeraffa 

de fase normal la #uerza del disolvente aumenta con#orme su po-

larldad, mientras que en cromatoerafta en 'fase Inversa, la "fuerza 

del disolvente disminuye con#orme aumenta su polaridad. 

1.3.- SISTEMA CROMATCJORAFICCJ, 

Un equipo de cromatoeraffa de liquidas esta lnteerado por 

los sleulentes sistemas: 

TER~ATO 
r-- ---., 
1 1 

D 
PRE-1 : 

RESEIWORIO COLUMNA 1 _..¡- COLUMNA 

P~A ¡¡;5~;~:;~: b;:NYECTORJJ¡ i A/'l@C:OISTRADOR 

' r .... 
BOMBA I COLECTCJR DE FRACCIONES 

1 \ 1 
L--+..J 

DRENAJE DETECTOR 

ESQUEMA No.3 
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- Un sistema de suministro de disolventes que consta dft contene

dor de disolvente, deeasl,lcador, bomba(s) y proeramador de elu

clbn por eradlente. 

- Un sistema de lntroducclbn de muestra. 

- Precolumna y Columna A.nalftlca. 

- Controlador de temperatr1ra. 

- Detectores. 

Colector de "fracciones. 

- Instrumentos para reelstro de datos: Reelstrador, lnte2rador o 

Computadora. 

De acuerdo al tipo de bomba utilizada, es necesario que el 

equipo cumpla con las sieulentes caracterlstlcas para llevar a 

cabo satls.,act.orlamente sus funciones: 

t.- Flujo constante (0.1-10 mL/mln, varlacibn m~xima del 27,) 

2.- Alta preslbn m~xlma. 

3.-Yariaclbn de tlujo en Intervalos discretos. 

4.-FluctuacJbn de presiones mlnlma. 

5.- Baja serial de ruido. 

6.- Simplicidad operacional. 

7,-(1ulmlcamente Inerte a /os disolventes de uso comtln. 

En la sleutente secclbn se describen brevemente las partes 

principales de un sistema cromatoer~'ico, sus 'unciones y clasl

.,lcacJbn. 

DE6ASIFICADOR. Debido a la preslbn ejercida dentro de /iJ 

columna, disminuye la solubilidad de los eases dlsr1cltos en la 

#ase mbvll, permitiendo la .,ormacibn de burbUjiJs (partlcr1/armente 

en las mezclas alcohol-aeua). La presencia de burbujas en el sis-
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tema cromatoerbflco es Indeseable porque causan variaciones en el 

flujo, a.,ectan la resoluclbn y causan Inestabilidad en los detec-

tares con celdas de paso. 

BCMBAS. fl propbslto de la bomba es suministrar la fase mb-

vil a una preslbn o velocidad de 'flujo controlada con preclslbn. 

Las bombas uUllzadas en cromatoera'ffa de liquidas son de 2 tipos 

principalmente: Bombas de preslbn constante y bombas de 'flujo 

constante (las mbs utilizadas), 

Dependlonda del principio de operaclbn, las bombas so cla-

slflcan en: 

f.- Bombas neum:Jtlcas: Emplean la preslbn de un eas (He o 

N ) para rcer1tar y/o mantener la preslbn del eluyente. 
2 

2.- Bombas tipo Jerlnea: Operan bajo el principio de despla-

zamlento de disolventes desde un cilindro (250-500 mL) utilizando 

un plstbn que avanza a velocidad constante. Se utilizan prlncl-

palmente en tbcnlcas de eluclbn por eradlento, donde se utilizan 

disolventes con diferentes viscosidades. 

3.- Bombas reciprocas: Las hay de dos tipos baslcamente: 

bombas de plstbn reclprocante, en las que el plstbn esta en con-

tacto directo con el liquido que se Impulsa, y las bombas de mem-

brana o dlatraema en las que el movimiento. del plstbn es transml-

tldo a un dla,raema o membrana a travbs de un sistema hJdrar111co. 

4.- Bombas hldr'aullcas amplificadoras: Son similares a las 

bombas neumtitlcas, excepto en que usan un fluido de baja preslbn 

(aceite), en vez de eas para impulsar el lfquldo. 

PRCJCJCA!t'fADCJP. Df ELVCION POR lJRADlfNTE. Genera un cambio era-

dual en la composlclbn de 1.-. fase mbvll d11rante el curso de la 

separaclbn. Existen dos tipos de sistemas: Los sistemas de era-



diente de baja presibn, en los que el perfil de eradlente esttl 

determinado por ol volumen de lfquldo en la camara de mezcla y 

por la velocidad a la que los disolventes son modificados y los 

sistemas de aua preslbn que son capaces de eenerar mezclas de 

disolventes de diferente composlcibn por operacibn isocrt1tlca. 

DISP<JSITlrOS DC lf'tlTRODUCCION 0€ MVESTRA. Los mbs utilizados 

corresponden a la sieulente clasl'ficaclbn: 

lnyeceores con septum para Jerinea: Es el modelo mas simple 

y barato, en el tas muestras son inyectadas a la parte superior 

de la columna a traves de un septum autosellable (hecho de olas-

tbmeros "fluorados) por medio de una Jerlnea. 

Inyectores para Jerlnea sin septum: Con inyectares de bsto 

Upo, la lnlroducclbn de la muestra se e.,ectua colocando la Je~ 

rlnea en un cubo de lnyecclbn, sellandose ta aeuJa por compreslbn 

de las "ferrulas, e Inyectando la muestra en la columna despubs 

que se abrlb el puerto de Jnyecclbn. 

Sistemas de lnyecclbn con valvula: Permiten la lntroducclbn 

de volumenes precisos en el sistema cromatoera'flco. tJperan por 

lnyecclbn de la muestra a prftslbn ."ltmosferlca "" una cavidad o 

aro externo, seeulda por su lntroducclbn en la corriente de 'fase 

mbv11 por accJ~;; d:: ~n r~fnr. 

COLtJMfolAS A,.,ALITICAS. Cs donde se lleva a cabo la separaclbn 

cromatoerafJca de los constituyentes de una muestra. Los soportes 

ut.lllrados mas 'recuentomcnt.e son: 

t.- Sfllca: Es un polfmero de acido slllcico con .,brm11la 

eeneral SltJ JtH o. 
2 2 
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2.- Soportes tipo bster: Preparados por reacclbn de erupos 

sllanol con alcoholes. 

3.- Soportes tipo AmJno: Poseen alta establlldad tbrmlca e 

hJdrolftlca pueden ser usados en raneos de pll de 3 a B. 

'f.- Soportes tipo carbono: Materiales de empaque del tipo 

-S/-CR 
3 

tbrmlca hldrolitlcamente estables, tr.1ns"fiercn 

masa rap1damente. 

5.- Soportes upo sí10.1tano: Se preparan por la reacclbn de 

arupos sllanol con oraanoclorosllanos. 

6.- Copnlfmoros de estlreno-dlvlnllbenceno. 

7.- Soportes de carbono modl.,lcado: Se utilizan principal

mente para la separaclbn de serles hombloeas de solutos que dl

.,leren lieeramente en peso molecular. 

DfTfCTORfS. Su propbslto es visualizar la separaclbn reali

zada por la columna cromatoerri·flca, sin ln'fluenclar la separa

clbn. Se subdividen en dos catOl!Ot"'las: detectores de propiedades 

del conjunto, donde se compara una propiedad de la tase mbvll, 

contra Ja misma propiedad del soluto, por ejemplo, Indice de re

.,racclbn, conductividad, constante dlelbctrlca, etc. y detectores 

de propiedades del soluto, que miden unJcamente las propiedades 

del so/uta, por eJempiv, düso;-::::bn !!Y¡ f'IC<'$ polaroertiflcos, etc. 

Dependiendo del principio de operaclbn, 11n detector debe 

cumplir con las sleu/entes especl'ficaclones: 

f,- Bajo nivel de ruido. 

2.- Alta sensibilidad. 

3.- Respuesta raplda. 

4.- Amplio raneo linear dlnamlco. 

5.- Bajo volumen m11erto. 
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6.- Diseno de la celda qur. lmpld., Sff mezclen l•s &antias 

resueltas. 

7.- Insensibilidad a los cambios de dlsolv#!tnle, velacldatl tle 

flujo y temperatura. 

B.- Sltnpllcldad operacional. 

9.- Ajustable, para optimizar la detecclbn de dl#ertJnles 

ca111puestos. 

10.- No destr11caivo. 

Los detectores mas uCUlrados son: 

f.- D. fSp6cCrofotoml!Cr1co: Su principia de operaclbn con

siste en la madlc1bn di!' absorbanclas de lu1 en el rana• 

IJY o visible. 

2.- D. rluorombtrlco: SE> utiliza pr1nclp.almente en la d•lec

clbn de co1npuescos blolbe1cos con prop1f!'dades #l11orescentes. 

3.- D. de Indice de re-fraccibn: l:11anCl#ic.a a las sustancias 

de lnteres midiendo los diferentes Indices d~ rr>fracc¡bn fl#I l•s 

liquidas contenidos en la mur.sira y celdas de re#erencla. 

4.- D. flectroqulmlco: Su principio de operaclbn esca sus-

tentado la mod1f1caclbn de las prop1edad"s oxido-reductoras 

de los compuestos tnolbeicos df'! 1nterP.s. 

ludios de mPtabolismo, .an:i11s1s de pesticidas , etc-. 

6.- o. de Constante Dlel~ct.rlca: Miden el cambio en la capa

cidad de un condensador por el paso del ltfluenle cromatoert.flco 

a travlts de sus 11lal·as. 

7.- D. de Co11duct1v1d.ad Eloctrlca: Se 11t1li1a para l.a det#fr· 

m1naclhn de espt.'c-ie-s lon1cas ore~nicas e inore:Jnicas. 
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B.- D. de Calor de .Adsorcibn: CI elemento sensible al calor 

mide continuamente los cambios en la temperatura del adsorbente 

en la fase mbvll, debido a los procesos de, adsorcibn-desorclbn de 

las molt!culas de soluto. 

g,. Sistemas de Cromat.oeraffa de liquidas asociado a espec· 

trometr•a de masas. 

fO,· D. de reacclbn. 

t.4.- DfTfCTOR fLfCTRCt:¡U/M/CO. 

~I u::o da clectro~ufmlcit hidrodlnbmica en capa deleada para 

detectar compuestos electroactlvos en un e/ueyente cromatoeraflco 

es reciente. CI desarrollo de detectores electroqulmlcos ha sido 

causado por la sensibilidad Insuficiente de muchos de los detec· 

tares utilizados comunmente para ana/lsls de trazas de compuestos 

blo/oelcamente Importantes. Los compuestos pueden ser detectados 

en estado oxidado o reducido y el potencial aplicado puede con

trolarse hasta obtener la maxlma sensltlvldad. 

Los detectores electroqulmlcos pos'!en muchas ventajas en es-

tos aspectos: 

f,- Alta sensltlvldad. 

2.- Selectividad. 

3.- Compatibilidad con los sistemas de fase Inversa. 

4.- Amplio raneo lineal. 

Los detectores electroqufmlcos comerciales pueden detectar 

desde plcoeramos, aun hasta femtoeramos, de compuestos eJectroac

tJvos, su uso ha abierto nuevas tJreas en la lnvestleaclbn qulmlca 

en las que era dificil a imposible Ir mas alla. CI limite de de

tecclbn esea deeermJnado por la relacibn sef'1al-ruldo y depende 

37 



de la velocidad de la reacclbn eleclraqufmica y el n~vel de la 

corriente residual. 

~I primer .,actor depende del coe#lclente de dl#uslbn del 

soluto, el ~rea del electrodo y la velocidad de .,lujo. La cor

riente residual estb determinada por la maenitud, Slllno Y 

duraclbn del va/taje de corriente directa aplicado, variaciones 

de presJbn en el 'flujo y Ja presencia de Impurezas en el sistema 

de disolventes. Por varlaclbn del voltaje de polarlzaclbn y/o 

campasicibn del '3/uye11to , puado ;;,~oc:;Jr:;c r.::::rco:dr:me:ite la 

reactlvldad electroqurmlca de los erupos 'funciona/es. 

Debido a la necesidad de un medio conductor eltJcCrlco, la e

lecclbn de disolventes compatibles con el elcctroan311sls es li

mitada. Soluciones amort.leuadoras acuosas y sus mezclas con modl

'flcadores ore3nicos como acetonltrUo y metano/ usados en opera

ciones en 'fase Inversa ·producen alta conductividad y son buenos 

para el trabajo electroqutmlco. 

J'arJaclones analltlcas en la detecclbn electroqutmlca condu

cen a dos diferentes tttcnlcas: 

t.- floltambl.rlca: fl voltaje aplicado varra continuamente 

por un periodo de tiempo y la corriente resultante es medida. 

2.- Amperombtrlca: fl potencial se mantiene en un valor 

constante y la corriente medida. 

fn cualquiera de estas tecnicas, siempre se mide la corrien· 

te a tr,ayes de la lnter'fasP del Pltu:trodo dr. trabajo. 

Usualmente se emplea un sistema potcncJostatlco de tres 

electrodos, 'formado por un electrodo de t.rabajo, un electrodo 

auxiliar de acarreo de corriente y un electrodo de ro#erencla. lln 
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dispositivo electrbnlco mantiene el potencial del electrodo de 

re,erencla en un valor determinado, el electrodo de trabajo puede 

ser un electrodo de eota de mercurio, o un electrodo sb//do hecho 

de pasta de carbono, carbono vrtreo o platino. 

€11 los electrodos Sblldos puede observarse adsorclbn de so

/utas que obstruyan la super,lcle, a11me11tando las velocidades de 

reacclbn y disminuyendo la sensibilidad. CI raneo catbdlco es 

menor que el de los electrodos de eota de mercurio, pero su raneo 

anbdlco se extiende hasta 1-t.5 Y vs. Ae/.AeCI. 

t.5.- TECNICA DE PAR IDNICD. 

€/ an~llsls de compuestos lonlzables es dl'flcll debido a que 

present.i continuamente problemas con respecto a retenclbn de 

soluto, slmetrla de picos y d'lclcncla en la separaclbn. Los com

puestos lonlcos y altamente polares no pueden analizarse directa

mente usando 'ase Inversa debido a qr1e eluyen cerca del volumen 

muerto. 

Una 'arma Inversa de la cromatoera.,la de par lonlco, usada 

primero por Horvath y Llpsl<y en 1966, Introdujo cambios drastlcos 

en la retenclbn de compuestos lonlcos y altamente polares en pre

sencia de aeentes de asoclaclbn Jonlca (par ionlco) que tenlan 

una eran parte hldro.,bbica. €11 1975 tfahlund apllcb bsta tbcnica a 

los sistemas de cromatoera,la de lfquidos en .,ase Inversa y desde 

entonces esta apllcaclbn ha continuado creciendo. 

En un pequetlo periodo de tiempo esta tbcnlca ha sido conoci

da como: cromatoera.,la de Jabbn, cromataera.,la de par Jonlco, 

cromatoera,la dln3mlca de intercambio lonlco eenerada par dlso/

vente1 cromatoera.,Ja hataerlca1 Intercambio catlonlco detereente 
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dependle111e, cromatoera.,fa lbn·solvo'fbblca, cromatoera'ffa con 

sur.,actantes y m:is reclentemenle cromatoeraffa de asoclaclbn lo· 

nlca. Lo que lndJca que para ser una t.bcnlca t.an exitosa existe 

una eran co11.,usJbn concerniente a la naturaleza de Ja retencJbn. 

en la Tabla No. f se presentan las prlncJpales ventajas de 

la cromaloJ:?ra'ffa de lfquldos on .,ase Inversa, donde se lndJca 

brevemenle porque esla t.bcn'lca es el mbCodo de elecclbn para el 

anallsJs de de compuestos blolb¡zlcos principalmente. 

Baslcame11te cJClsten cuaCro t.lpos de equUlbrlo termodln~mlco 

que exp1Jca11 la funclb11 del aeente de par lonJco: 

fo.· Se postula que los Iones alqutllcos hldro'fbblcos son 

adsorbidos por el material de empaque de fase ltt\'ersif, que actlla 

como un lntercamblador dlnamlco de Iones. 

Zo.· Se postula que el reac"vo de asoclaclbn lonlca es 

fuertemente adsorbido por la .,ase estacionarla 110 polar, 'formando 

una capa prJmarla careada que es compensada electrostatlcamente 

por los lonos del eluyente. Salutas con la mJsma carea que la 

capa primaria experimentaran repulslbn electrostatlca por esta 

capa y seran eluldos rapldamente. Solutos de carea opuesta ser::.n 

retenJdos por la capa primaria y su rctencJbn lncrementarb con· 

forme aumente "la car¡za de la capa primaria. La retenclbn es en· 

Canees causdÜii ;::::::-- Interacciones coulomblcas de los Iones de so· 

luto con la -tase estacJonarla modificada. 

3o.- Se propone una comblnaclbn de los dos modelos ant.erlo· 

res y se sueiere que la concentracibn del aeente de asociaclbn 

lonlca posee efectos en los factores de rete11clb11, 
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TABLA No.1 VENTAJAS DE LA CROMATOGRAFIA. DE 
LIQUIDOS EN FASE INVERSA. 

1. - Slmpllclclad Operacional. 

2.- Dlsponibflldad de columnas con alta eficiencia y 

selectividad. 

3.- Amplio rango de sistemas de disolventes. 

4.- Compatibilidad de sistemas de disolventes con muchas 

muestras, particularmente aquellas que contienen 

moléculas biológicas. 

5.- Análisis y equilibración rápidas. 

6.- Posible uso de equilibrios qulmicos secundarios 

7.- Comps.tlbilfdad con equipos de detección que operen en 

medio acuoso. 

8.- Gran número de empaques de fase Inversa disponibles. 

9.- Uso de la fase inversa como herramienta para medidas 

flsico-qulmicas. 
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4o.~ Intercambio dJn3mlco complejo, de acuerdo con este 

modelo, los pares Ion/ca$ 'formados en la tase mbvil se enlazan 

con la 'aso estacionarla cubierta con el aaente de asocJaclbn 

Jonlca. 

Debe enfatizarse que estos equilibrios representan casos 

llmltant.es y quo e-1 proceso de rotenclbn no sigue nlneuno de 

e/los en un raneo amplio de condiciones cromatoeratlcas. 

A.l¡zunas investleacJones Indican que con molrtculas de cadena 

larlla como aeentes de asociaclbn ionica, bsta no tiene luaar en 

la ~o:sf!> mbvJ/# las hipotesJs que sustentan esto son las sl

RUlentes: 

f,· Son necesarios un eran numero de vo/umenes de columna 

para desplazar el reactivo de asoclaclbn lonlca. 

2.- Los ~actores de capacidad de los :;o/utas disminuyen con 

'fases mbVlles que contienen reactivos de asociaclbn ionlca de la 

misma caraa. 

3.- Mediciones de conductancia demuestran que la .,ormaclbn 

del par lonJco no ocurre en .,ase movil. 

4.- La relenclbn de moltJculas neutras es independiente de la 

concentracibn de reactiva de a$OClaclbn lonlca hasta un raneo de

terminado. 

5 ... El erado de retencibn es directamente proporclonat a la 

densidad de carea super"flcial producida par la adsorclon del 

aeente do as:oclacibn Jonlca. 

Faclores adicionales que jueean un papel importante en la 

separacibn : 

t.- Tipo de contra-lbn y erado de lnteracctbn con el 

sol uta. 
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2.- Tamaf'Jo del contra-lbn.(~ayor tamano produce mayor 

retenclbn). 

3.- Concentraclb11 del contra-Jbn.(Mayor concentraclbn 

produce lncreme11tos en los valores de k' ), 

4.- pH del medio.(Aumenta la retencibn si el pH es en ttl 

que el solut.o est.a completamente Ionizado). 

5.- Tipo y concentracibn dttl modlf'icador areanlco en la 

(La retenclbn disminuye cuando aumenta Ja 

concentraclbn del modificador ora~nlco). 

6.- Temperatura. (Tiene un eran efecto en la asoclaclbn 

lonlca y es una variable Importante 

de la selectividad). 

la optlmlzaclbn 

7.- Recubrimiento de la .,ase estacionarla (7,).(€s necesario 

el m3xlmo recubrimiento de la super'llcie de sfllca para evll•r la 

formacJbn de bandas suplementarias). 

La selecclon del contra-ibn es· lm,.ortante debido a que Jueea 

un papel preponderante en la resoluclbn de una mezcla de compues

tos. €n la Tabla No. 2 se eJempll.,lcan los contra-Iones de uso 

.,recuente y su aplJcaclbn principal. 

1.6.- ANAL/SIS DE MONOAMINAS. 

Muchas de las aminas bloebnicas son altamente sensibles a la 

luz y oxfeeno, se descomponen rapldament.e al exponerse al aire y 

sufran oxldaclbn espont.tinea a ptf alc.-.llno. A dl,erencla de los 

a11'allsls cromataera.,icos det columna abiarta, la oxid • ...,clbn y 0K110-

slcihn a la luz esta11 min1mi.z.1dos en el anans1s crom .... toer~flca 

de 'laso inversa para estos compuestos. Esto, adem'as de la rapidez 
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TABLA No. 2 SELECCION DE CONTRA-IONES. 

TIPO DE CONTRA-ION. 

Arnlnas Cuaternarias. 
(tetrametil, tetrabutil, pal
mitll, iones trlmetilamonlo) 

Bls-(2-etilhexll)fosfato 

Sulronatos de alquilo. 
(metil-, pentil-, hexll-, 

heptil-sulfonatos) 

Acido Perclórico. 

Sulfatos de alquilo. 
(octil·, decll·, dodecll·,) 

<f<f 

APLICACION PRINCIPAL. 

Acldos débiles y fuertes. 
Compuestos sulfonados. 
Acldos carboxllicos. 
Hldrocortisona y sales. 

Fenoles 

Bases fuertes y débiles. 
Sales de benzalconio. 
Catecolaminas, péptldos 
Alcaloides oplaceos. 
Niacina, Niaclnamida. 

Forma fuertes pares con un 
amplio rango de compuestos 
básicos como: aminas, ácidos 
iodoamlnotiroldeos, péptldos, 
etc. 

Similar a ácidos sulfónlcos. 
Qiferente selectividad. 



y la sensibilidad hacen de la cromatoera"lfa en tase inversa el 

melado de elecclbn para eslos an::tllsls. El dosarrollo de delec

lores eleclroqulmlcos ha eliminado la necesidad de derlvalizaclbn 

para el analisls de monoamlnas. 

La delecclbn amperomblrlca de calecolamlnas se debe a la 

oxldaclbn do las aminas a las correspondientes o-qulnonas y la 

cOrrlenle resullante es proporcional a la concentraclbn de las 

especies eleclroaclivas. 
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2.- ~OLTIU4PICROMETlllA D/C REDISOLllCIO/'I A/'IODICA. 

2.t.- OE/'IERALIDADES. 

ta tb>cnlca d• volt.amperometrfa anbdica de r~dlsoluclen se 

basa en Ja concentracibn mediante electrodeposlt•cl•n de iones 

mettJllcas electroactlvas sobre un electrodo dff capa o 1:ota de 

mercurio por apllcaclbn de un potencial nee.-.tJvo vs. A.e/A.ttC:I p•r 

un periodo de tiempo de 1-5 minutos. 

Despues del electrodepbslto~ el potencial del electrodo va

rra linealmente en dlrecclbn anbd/ca (posltlva) y los metales son 

liberados del electrodo. Cuando cada 11etal reeresa a so/uclbn ce 

observa un pico de corriente, el :.rea de este pico es dlrecta-

111ente proporcional a la concentracibn de Iones metr.11Jcos en la 

capa de mercurio y la locallzacJbn del pico indica cual metal 

en:. presente. 

2.2.- DEFl/'llC/D/'IES Y ECIJA.CIOl'IES BASICAS. 

Potencial de media onda: E I potonclal de media onda de. un 

lbn mett:flico en una solucibn determinada es una constante r*'la

clonada con la tendencia del metal a trans"ferlr electrones en las 

condiciones qu•mlcas exlstent.es en esa sotuclbn particular. 

Cuando la soluclbn no Jnteractt.Ja con el electrodo, el poten

cial "formal determina cuando ocurrJra la 'ormaclbn del pico de 

potencia/ de redlsoluclbn. 

Pico de Potencial: Es el potencial en el que se observa el 

pico de un elemento determinado. Depende del Potencial Formal y 

de la velocidad de barrido. 

Potencial Inicial (Potencia/ de DeposJCaclb11): fs el poten

cial aplicado entre los electrodos de referu11cla y trabajo du-
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rante el perlado de tiempo en el que el lbn met:allc:o Psta siendo 

acumulado sobre el eloc:trodo. L.J maen1tud del potencial lnlc1al 

determina que Iones se depositan en el electrodo, siendo los mas 

electroneeatlvas Jos que recubren primero el electrodo. 

't'elacidad de Barrido: fs la velocidad can la que se redl

suelve el metal adherido al electrodo. Se expresa en mY/see o 

para "redlsoluclbn escalonada" (redlsoluclbn que se otectua por 

una serle de pequefJos cambios de potenc(al) se Indica por 

mt'/paso. (lmY/paso : 10 mtl/seeJ 

Tiempo de Deposltraclbn (Tiempo de AnDllsls): fs el periodo 

de tiempo en el que se ap/Jca el potencial lnlcl;,I entre los 

eleCtrodos de trabajo y re,erencla con el prapbslto de depositar 

el metal o metales de lnter~s sobre el electrodo de trabajo. ~~ 

tiempo de deposltaclbn depende del tiempo medio de la celda. 

Tiempo Medio de Celda: Cs el tiempo requerido para tomar ¡., 

mitad de los Iones meta/leos presentes en soluclbn tuera de :u 

celda y depositarlos sobre el electrodo. Depende de: €1 volume11 

de la celda, el tipo de ibn met311co y soJuclbn y la velocidad de 

allltaclbn. 

Potencial Final: Cs el potencial al cual ocurre la redisolu

clbn del metal de intert.ts que recubre el electrodo. Se selecciona 

el valor de potencial en el que se redJsuolven todos los metales 

de interbs, sin afectar Ja capa de mercr.1rlo que recubre el elec

frodo. 

Electrodo de Trabajo: Es el electrodo donde l.'ls reacciones 

de lnfert.ts analftJco se llevan a cabo. este electrodo y las rffac

clones que ocurren en ~I, esttin controladas por el potencial es

tablecido medido contra un electrodo de re,erencla. 
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Electrodo de Re'ferencld: Exhibe un potenc/dl 'fijo en 11na es· 

cala arbitrarla de potenciales y en consec11encla provee un punto 

.,ijo contra el cual medir otros: procesos electroqutmicos:. 

Electrodo Auxiliar: Proporciona la corriente o los: elec-

tronos: requeridos para la reaccibn que ocurre en el P/ectrodo de 

trabajo. 

Zona de Electroactivldad: Es: la zona que limita a los po· 

tenclales: Inicial y 'final y depende de las propiedades qufmlcas 

de la celda. El extremo neeatJvo. (catbdlco) de esta zona est:t . 
limitado por la formaclon de H a partir de los Iones H que se 

i! 

encuentran en sol11cibn . 

~I extremo positivo (anbdico) de la zona est~ limitado por 
2• 

las reacciones de la capa de mercurio para 'formar /anee He o 
2 

i!• 
He o una sal de mercurio. Csto depende de la matriz que se em-

plee, ya que si estan presentes en sotuclbn iones cloruro o CDTA, 

estos reaccionan con el mercurio a un potencial anbdlco menor, 

destruyendo.se paulatlnamante la capa de mercurio. 

Se'hales de la Curva de Redisolucibn: Se considera que una 

curva de redlsotucibn esta 'formada por tres componentes: 

llco. 

t.- Corriente Faradalca (J ): Es la seflal de Jnteres anall· 
t 

2.- Corriente Capacitiva ti J: es la corriente debida al e
c 

lectrodo de trabajo que se comporta como capacitar. 

3.-corriente Faradaica de Fondo (i 7 ): Cs la corriente dobl
b . 

da al O residual, Iones H y otrds especies electroactJvas on 
i! 
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La contrJbucJbn relativa de estas corrJenl.es a la se'1al de 

redlsoluclbn anbdlca, puede ser J11crementada aumttnt.ando los tlem 

pos de deposltaclbn, ya que las corrientes capacll.Jva r 'faradalca 

de #ando son const.antes y la contrJbuclbn de esta Ultima dlsmJ-

nuye con el tiempo. 

Las ec11ac1ones ulillzadas para transformar las sefJales elec-

trlcas en resultados nu111brlcos son las planteadas por Roe y Tonl, 

o 
1 nr A.le vf-/e 

p R 

I = altura de pico, uamp. 
p 

n /"to. de electrones 

r : Constante de Faraday 
2 

A = Area del electrodo, c111 

I = Grosor de la capa de nercurlo, cm 
o 

e : toncenl.raclbn del metal en la capa 
R 

de mercurio 

v t'elocJdad de Barrido, mt'/see 
_, o 

# nr /RT = o.039n, mt' a 25 e 

2:::::z 

lo que se puede simplificar a: 

y la se11unda: 

o 
I : l<C V 

p R 

o _, 
C : ~ '1 2.3t> l<t!? dlvllD 

p o 
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dando: 

C : Pica de Potencial 
p 

d = erosor de la capa de dl'fuslbn, cm 
o 

C ' = Potencial Formal del Metal 

O = Coe'flclente de dl'fuslbn del lbn met!illico en solucJbn 
o 

2.3.- CELDA DE TRABAJO. 

Los electrodos de capa de mercurio sobre sustratos de metal 

o era'flto se han desarrollado y usado por muchos al'Jos. €stas In-

crementan slenJ'fJcatJvarnente tos picos de potencial a concentra-

clones determinadas del met.al de 1nterbs. 

Las thcnlcas de redlsoluclbn escalonada y pulso ( reducen el 

e'ect.o de corrlent.e capacJt.lva) y de pu/so dl'ferenclal (elimina 

aleunos de los efectos de la corriente remanente o bacl<eround), 

son las ut.lllzadas para la determlnaclbn de metales por redlsolu-

clbn. 

La celda de trabajo ·est!il compuesta por t.res electrodos: Un 

electrodo de trabajo de era'flto plrolftlco cristalino recubierto 

por una capa de mercurio, de raplda respuesta; un electrodo de 

referencia de Ae/AeCI Inmerso en sotuclbn saturad."1 de cloruro de 

sodio y un electrodo auxiliar de platino, que provee de corriente 

en el paso de deposltacibn, la lacallzacJbn de bste directamente 

en la solucJbn es neces."lrJa, por que la corriente reqr1erlda en 

aleunos casos no puede ser provista por la resistencia de los 

puentes salinos convencionales. 

€ste sistema cumple con dos pasos ~undamr.ntale~ ftn la etapa 

de deposllaclbn: 
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a) Obtenclbn de 1.1m1 eran parte de material elect.roactivo en 

sol~clbn, con lo que se eliminan errores poi- depositaclones no 

uniformes entre cada m11est.r.~. 

O) ReduccJbn de una ., raccibn sJanlflcatlva del C1 >' otros 
z 

materiales elecCroactivo$ en la celda, con lo que se red11ce nota# 

blemente la serta# de "fondo r se elimina la necesidad de deeaslf"J-

car la muestra .. 

Estas condiclontts lnteracttlan en el caso en qutt el e re-
2 

· tarde la deposltac/bn de aleunas especies en ciertas matrices, la 

rtaplda adqulslcibn de 'fracciones slenJ'f"icatJvas del material 

electroactlvo de lnteres disminuyen el error producido por este 

2.4.- PRINCIPIO DE <>PERACICN. 

Los metales electroactJvos de Ja muestra son concentrados en 

la capa de mercurio sobre el electrodo durant.e la parte Inicial 

del ciclo de anttllsJs. cuando ol electrodo de t.rabaJo eJerca el 

potencial Inicial. €1 uso de un motor de aeJtaclbn en esta etapa 

y el tamaf'Jo del electrodo incrementan la eficiencia del proceso y 

disminuye considerablemente el tiempo de anallsis. 

Al concentrarse la mayor parte del metal bajo estudio, se 

ap/Jca un potencia/ final, mediante una rampa ant;¡dJca escalonada 

c;;n pasos de 10 msee. de duraclbn, que provoca la r'aplda remoclbn 

de l1ste del electrodo y sD r<ffP.lstra la corriente resultante. 

El area del pico resultante, obtenida por ;,1u~:::racibn elec· 

trbnlca de las corrientes de redlsolucibn capacitiva y 'f"aradalca, 

es analizada matematlcameñtc (ecr1aclbn de Roe~Tonl), con lo que 

~e produce una medida cuantitativa del metal presente. 
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111.-~ EJfPIUUMENTAL. 

/.- MATERIALES Y RE A.CTlflOS 

t.t.-PREPARACION DE LOS REACT/YOS. 

t.- SDLIJCIO/'I DE ACETATO DE PLDMD (//}. 

Se pesaron 758 ma. de acetato de plomo (//) (Bal<er), en una 

balanza analft.Jca Bosch lrlod. 2000, se colocaron en un matraz 

volumtJtrlco de 1000 mi. y se a.,orb con a11ua delon/zada hasta /d 

marca. rconcentraclbn 'Tina/: 2 mM ('115 ppm).l. 

z.- SOLl/C:ltJN DC A.CET A.TO DE StJDIC. 

Se p@saron 272 me. de acetato de sodio (Bal<er), en balanza 

analltlca y se aere11b el aeua de/onlzada necesaria hasta 1000 mi, 

(Concentraclan .,/na/: ZmM) 

3.- S<JLIJC/01'1 A/'IT/DXIDA/'ITE. 

Se pesaron 100 me. de metabisul'Tito de sodio (Mercl<), se 

disolvieron en aproximadamente 50 mi. de aeua deJonl.rada, se 

aereearon 0.45 mi de ~cldo porc/brlco s11prapur (Merck) y .so a#'orb 

a 100 m/. con aeua deionlrada. 

of.· FASE MOYIL. 

Se pesaron 320 me. de ~DTA (Prod.s. Qufmlcos Monll'frre-y), 

900 me. da octi/.sul.,ato de sodio (Slema) y B e. de 'ºs'ª'ª 

dlb'aslco de potasio (Merck), se disolvieron en 500 mi. de aeua 

HPLC (t:romasol) con aellaclbn maenbtica, .Sft aj11slb el pH a 3.1 

con 'acldo 'ºs'br/co suprap11r (Mere/<), con un pot~ncibmetro Me· 

lrohm mod. 655 ptf-meter, se ahadieron 300 mi. de metano/ HPL(: 

(Marcl<) y se aforb a 2000 mi. con aeua HPLt:. 



f.2.- PREPARACIO/'I DE LOS EST ANDARES. 

t.-ACIDO DIHIDROXIFE/'llLACETICO. (DOPAC) 

Se posaron 10 me. del tJcldo dihldroxl,enllacbtico llbre 

(Slema) y se llevaron a 100 mi. con soJucJbn antioxidante. 

(Cancentraclbn final: 100 µ.e/mi) 

2.- /'IORADREl'IALll'IA. (NA) 

Se pesaron 18.9 me de bltartrato de noradrenallna (Slema), 

se anadlb soluclbn anlloxldante en cantidad suficiente para 100 

1111. (Concentraclbn final: 100 µe/mi) 

3.· ACIDO 5·HIDROXll/'IDOLILACETICO. (5-HIAA) 

Se pesaron 10 me. del ttcldo 5·hldrox1Jndo1Jlacbtlco libre 

(Slema) y se aforaron a 100 mi. con soluclbn antioxidante. 

(Concentraclbn final: 100 µ.a/mi) 

4.- ACIDO HO/oWVAINILLILICO. (HVA) 

Se pesaron to me. del ~cldo homovalnllllllco libre (Slema), 

se adlclonb la so/uclbn antioxidante necesaria para 100 mi. 

de soluclbn. (Concentracibn "lnal: 100 µ.e/mi) 

5.- DOPA/oil/'IA (DA) 

Se pesaron 11.9 me de clorhidrato de dopamlna (Slema} y se 

disolvieron en el volumen necesario de soluclbn antloxldanl.f!! 

para tener 100 mi. (Concent.racibn .,lnal: 100 µe/mi} 

6.- 5EROTONl/'IA (5-HT) 

Se pesaron 12 me. de Clorhidrato de serotonlna (Sil!tna} y se 
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llevaron a 100 mi. con solucibn antioxidante. (Concentraclbn 

final: 100 IJR/ml) 

1,3,·REACTIYOS METEXCHA/'IGE. (ESA) 

f,. SOLIJCION REACTIVA M. 

Contiene: Cloruro de Cromo t,07 7. /peso,· Acetato de Calcio 

t.43 X/peso,· lbn MerctJrlco 0.0028 /./peso; Acldo Nltrlco 0.1 N; 

Bu,,er y aeente tensoactlvo. 

2,- EST A/'IDAR BAJO. 

ConUene: Cloruro de Cromo 1.03 X/peso,· Acetato de Calcio 

t.38 7,/peso; 0-10 ne. de plomo y 100 µ.l. de sanere humana 

entera sonl,lcada en soluclbn acuosa. 

3.- ESTANDAR ALTO, 

Contiene: Cloruro de Cromo 1.03 7,/peso; Acetato de Calcio 

1.38 X/peso: too t/- 10 1111. de plomo y 100 µ.l. de sanere 

humana entera sonlflcada en soluclbn acuosa. 

of,. SOWCIO/'I PLATEADORA. 

Reactivo M adicionado con 0.096 X /p de lbn MercUrlco. 

f,of,. MATERIAL BIOLOGICO. 

€n todos los experimentos se utlllzaron ratas macho cepa 

Pllstar con peso inicial de 150·ZOO ll· 

f,5,. LAYADO DE MATERIAL. 

€1 material '"ª lavado sucesivamente con detereente, 'acldo 

nltrlco diluido y enJuae.'ldo repetidas veces con aeua delonlzada. 



11.- ADMINISTRACION D~L PLOMO. 

El plomo f'utJ administrado a los arupos experimentales como 

soluclbn bebible de acetato de plomo (11) en concentraclbn 2 mM 

por un periodo de 15 dfas. 

Los erupos control fueron lratados con soluclbn bebible de 

acetato de sodio en concentraclbn 2mM a lo Jareo de 15 dlas. 

Los animales tuvieron acceso libre a comida y aeua y un 

reelmen de luz normal. 

111.- OBTENCl(JN CJCL TCJIDCJ. 

Pasados los 15 dtas del tratamiento los animales fueron 

sacrificados por decapltac/bn, extrayendo.se el cerebro. 

Se dlsectaron sobre hielo las B reeiones cerebr .... les si· 

llUlentes: Cerebelo, Cortara, Cuerpo estriado, Hipocampo, Hlpota

lamo, Mesencbfalo, Puente y Ta/amo. Tomandose ademas una muestra 

de sanere del tronco, a la que se aTladlo 0.1 mi. de heparlna 

( AbboU) como antlcoaeulant·e. 

11'.- PREPARACION DE LAS MUESTRAS. 

4.1.- PARA LA DUERMINACION DE MONOAMINAS Y METABOLITOS. 

Despubs de la dlsecclbn el tejido tutJ pesado en balanza 

analltlca y posteriormente homoeenirado con volumenes variables 

de sotuclbn ant.loxldante de acuerdo con el peso del tejido. Se 

romplb el tejido por medio de ultrasonido con un sonlcador 

Lab Llne llltra manten/endose las muestras en hielo. 

Las muestras se centrttuearon a 15000 rpm par to mln. en una 

centrl'luea Beckman mod. J~21C, se tomb el sobrenadante y se 

tlltrb a traves de .,litros lrlllllpore ·de 0.45 um. Las muestras 
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se euardaron caneeladas en tubos .,orrados con papel aluminio para 

evitar la .,otodescomposlclbn, hast.a su an'a/Jsls cromatoera.,lco. 

<l.2.- PARA LA DETERMINACION DE PLOMO EN SANGRE. 

Se mantuvieron las muestras heparlnlzadas en re,rleeracibn 
o 

(4 CJ hasta el momento del anal/sis. 

V.- ANALISIS. 

5.1.- C:UANTIFIC:ACION DE MONCJAMINAS Y METABCJLITCJS POR HPLC. 

a}.- CONDICIONES NORMALES DE OPERACION. 

Cl?OMATODRAFO. DETECTOR. 

-t'el. 'luja: t.5 ml/mln. Yo/taje: O.B t' vs A.e/ A.eC/. 

-Preslbn: M~xlma 400 l:Pa. - lnt. Corriente (1): 5 nA. 

-Columna: CtB-rase Inversa E. Trabajo: Carbono vttreo. 

de 15 cm. y 3 µm. de di~- - E. Re'terencla: Ae/AeCI. 

metro de partfcula. E. Auxiliar: A.u. 

-Tiempo de corrida: 25 mln. 

b}.- PROCEDIMIENTO. 

Las monoamlnas se analizaron de acuerdo con el mbtodo des-

estandarlzaclbn externa para la cuantl,lcaclt>n de monoamlnas y 

metabolltos. Se prepararon soluciones conteniendo 20, 40, 80 y 

160 ne/mi de las monoaminas y sus metabolltos, colocando en 

matraces ª'orados de 250 mi., 50, 100, 200 y 400 µ.l. de los 

est'andares preparados previamente para DOPAC, NA, 5-HIA.A, H.-A, DA 

y 5-HT, llevandosc al volumen con aeua delonizada. 
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Se Inyectaron 20 µl. de cada una de las soluciones en un 

cromatbera'fo de lfquldos de alta resoluclbn Perl<ln-Elmer mad, LC 

250, con detector electroqutmlco Metrohm mod, 656 y un lnteerador 

Porl<ln- flmer Slcma 10. 

Se procedlb de leual manera con /as muestras problema, 

abtenlendase las cromatoeramas respectivos. Los picos se ldentl· 

.,Jcaron con los tiempos de retenclbn de los estandares. 

5.2.- CUANTIFICACION DE PLOMO EN SANGRE. 

a).- CONDICIONES NORl'fALES DE OPERACl{)/'I. 

Potencial Inicial: -1.0BO !.... 0.005 t'. 

Potencial 'final: -0.130 !.... o.005 Y. 

t'elocldad de barrido: 14.00 !.... 0.05 mt'/paso. 

Punto de ajuste del era'flcador: -0.700 !.... 0,005 t'. 

Pr~nto de ajuste del lnteerador: -0.500 !.... o.oos t'. 

Tiempo de anallsls: t minuto. 

Expanslbn de escala: x t. 

Treno del barrido: Encendido. 

Blanco: (·) 

Cuenta: 12 

/J).-PROCEDll'flENTO. 

Se tomaron too µl. de sanere entera homoeenlrada en 

vortex (Mod, Oenie 2 Lab Line), se adicionaron a un tubo que 

contenta 2.9 mi. de reactivo M, se homoeenlrb por lnverslbn, se 

co/ocb en la celda del Analizador de Metales Trara fSA Mod. 3010 

A y se corrlb el programa de an~lls/s. Este esta constituida por 

un perlado con duraclbn de un minuto, erJ el que se aplica un 
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potencial neeatlvo que permite la electradeposltaclbn del plomo 

que se· encuentra en soluclbn, este paso se e"lectua bajo aeltaclbn 

constante. fn el slRulente periodo de 35 seeundos se ejerce un 

potencia/ positivo que permite la redisoluclbn del metal 

depositado. En este momento se eenera un pico de potencia/ que es 

directamente proporcional a la concentraclbn de la especie de 

lnterbs. 

Las lecturas obtenidas fueron referidas a Jos estbndares de 

callbracibn que provee el .,abrlcante del equipo. 

VI.- ESTVDID CCJNDVCTVAL. 

Los animales fueron divididos en 2 erupos, a uno de los 

cuales se le admlnJstrb acetato de plomo ( 11) por vla oral 

(/lrupo experimental) y al otro se le admlnlstrb acetato de 

sodio (erupo control) por un periodo de 15 dfas, Al termino 

de los cuales, se les admJnlstrb p-cloroam.,etamlna en dosis de 5 

IOll/l<R por vfa lntraperltoneal. Se observb la conducta ~erotonJ

nbrRICa de los animales por 60 minutos, reelstrandose por un 

minuto en periodos de 10 minutos, lnlclandose el estudio a los to 

minutos de administrado el farmaco. 

mbtodo de DJcklnson y col. (1984), en el que las ratas "fueron 

observadas durante periodos continuos por un minuto. Observandose 

en cada periodo respuestas cond11ctuales intermitentes qua 'fueron 

call.,lcadas con una escala de O - 4, interpretandose de la sJ

RUlente manera: 

Para las conductas: Head rreavlne (Hlf'), rorepaw treadlne (FT) 

y Straub Tall (ST ): o - ausente; t - presente una vez; 2 -
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presente varias veces,· 3 - presente .,recuentemente y 4 - presente 

continuamente. 

Para las conductas: Hlndllmb Abductlon (HA), Tremar (T) y 

Flat Body Posture trBP ): o - ausente; I - perceptible,· 2 - dbbll; 

3 - medio y 4 - maxlmo. 

Las respuestas Head and Body Shal<es (HBSh) se cuantl'flcaron 

como .,recuencla observada durante el periodo de reelstra. 

Se reelstrb la conducta durante 6 periodos y la puntuaclbn 

mbxlma por conducta .,ue de 24 puntos. 
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11'.- RESULTADOS. 
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4,f,- NIVELES DE PLOMO EN SANGRE. 

Sé ha observado que a conce11traclo11es elevadas de plomo en 

sanere hay cambios sle11,fJcatlvos en la neuroqulmlca cerebral, 

por lo que la determinacibn de la concentraclbn de plomo en 

sanere de ratas tratadas por 15 dfas, con sotuclbn oral de aceta~ 

to de plomo (11) 2 mM, nos lndlct> que al elevarse los niveles de 

manera SIRtJl'flcatlva (p<0.005) fTal>la No. 31, podrlan observarse 

cambios en los niveles de monoamlnas y sus metabolltos. t:stos 

resuU.ados se ;::uestran en la rleura No. f, 
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NIVELES DE PLOMO EN SANGRE 

CONTROL 
(µg/dL) 

1.0000 + O.O 100 

TRATADO 
(µg/dL)· 

18.0000 + 0.9865 

.. .. * 

Tabla No. 3.- Niveles de plomo en sangre de ratas tratadas 

por vla oral con solución de acetato de plomo (11), ané.llela 

efectuado por voltametrla de redlsolución anódlca. Loa re

sultados se expresan como el promedio y error esté.ndar de 

n•B experimentos Independientes. Prueba t de Student. •••, 

p e 0.005. 

6Z 



NIVELES DE PLOMO 
EN SANGRE 

CONCENTRACION (~g/dL) 
--------------------~ 

20 -----------

16t----

10 

O'-------

e--CONTROL ~'11] TRATADO 1 

FIGURA No. 1.- Niveles de plomo en sangre da rslaB l(alaaae 

por vra oral con solución de acetato de plome (11) 2mM por 

15 dlas, analizados por Voltametrla de RedlsoluclOn Anódlca. 

Los resultados se expresan como el promedio y error estllndar 

de n•6 experimentos Independientes. Prueba t de Student . 

.... , p ( 0.005. 
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4.2.- CCNCIENTRACICN DIE MCNCAMINAS r MIETABCLITDS. 

a) SIERCTCNINA (5-Ht). 

Al cuantl'flcarse las concentraciones de serot.onlna en B 

realones del cerebro de rat.as, se encont.rb que ha.bta aumento 

slanl.,Jcatlvo (pt0.05) en Jos niveles de 5-Ht en el tb/amo. 

En la Tabla No. 4 y Fieura No. 2 se presentan los result.ados 

de este anallsls. 

b) ACIDC 5-HIDRCXllNDOLILACIETICO (5-HIAA). 

En la Flaura No. 3 se muestran unlcamente los resultados 

con slanl.,Jcancla estadtstlca para la determlnaclbn de 5-HIA.A en 

re11Jones cerebrales de rata. En la flaura se puede observar que 

hubo dlsmlnuclbn eenerallzada en la concentraclbn re11lonal de 5-

HIAA (Tabla No. 5), siendo el 11/pot'alamo la reelbn qur observa 

cambio mtts slenJ.,Jcatlvo (pt0.005), seauida por Hipocampo y Me

senct!falo qu~ son laualmente slenl'flcatlvas (pt0.025) y flnalmen

le por Cuerpo Estriado con stenlflcancia de pco.o5. 
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lflST METH FILE 

RIJH .; 

SEHSITIIJlTIES 21j0 20 

};1 • :<5 

p.;.5 

13 

-· -s . 

E:SQ!JEM .. '\ !-!ia. ~.- ~!lfflttAntaclón da un cromatograma tfpico 

p11r11 111 cuantificación de monoamlnaa y metabollto•, utili

zando la técnica descrita por Sallgaut y colll!Joradorea. 

(1986). La Identificación ae llevó a cabo con ayuda de loa 

tiempo• de retenclOn. DOPAC: 2.60 mln; NA: 3.00 mln; 

5-HIM: 4.20 mln; HVA: 6.80 mln; o;.: 6.20 mln; 5-HT: 22.00 

minutoe. (Tlempoa aproximado•> 



CONTENIDO DE SEROTONINA 
EN REGIONES 

REGION CONTROL TRATADO SIGNIF. 
(11g/g tejido) 

HIPOTALAMO 0.2366 • 0.0614 0.2225 • 0.1315 N.S 

C. ESTRIADO 0.3917 • 0.0870 0.5338 • 0.0805 N.S 

PUENTE 0.1513 • 0.0194 0.1615 • 0.0458 N.S 

TALAMO 0.1286 + 0.0237 0.1933 0.0274 

MESENCEFALO 0.1888 • 0.0368 0.2147 • 0.0636 N.S 

HIPOCAMPO 0.0471 • 0.0141 0.0215 • 0.0072 N.S 

CEREBELO 0.1045 • 0.0016 0.1121 • 0.0129 N.S 

CORTEZA 0.1589 • 0.0139 0.1495 • 0.0147 N.S 

n-6 

TABLA No. 4.- Efecto de la ingesta de plomo sobre loe nive

les de Serotonlna (5-Ht) en té.lamo de ratas tratadas subagu

damente con acetato de plomo (11). Ané.llsls realizados por 

Cromatografía de Líquidos de Alta resolución (HPLC). Los re

sultados se expresan como el promedio y error esté.ndar de 

n•B experimentos Independientes. Prueba t de Student. •, 

pe 0.06. 
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CONTENIDO DE 5-HIAA 
EN REGIONES 

REGION CONTROL TRATADO SIGNIF. 
(pg/g tejido) 

HIPOTALAMO 0.3974 + 0.0590 0.2701 • 0.0333 

C. ESTRIADO 0.3560 • 0.0450 0.1297 • 0.0084 

MESENCEf.'\LO 0.2732 • 0.0170 0.1551 + 0.0089 

HIPOCAMPO 0.1260 + 0.0385 0.0192 + 0.0019 

PUENTE 0.1714 + 0.0379 0.1359 + 0.0392 N.S 

TA LAMO 0.2178 + 0.0378 0.1738 + 0.0205 N.S 

CEREBELO 0.0638 + 0.0003 0.0431 • 0.0001 N.S 

CORTEZA 0.1224 + 0.0162 0.1110 + 0.0185 N.S 

l\"6 

TABLA No. 6.- Comparación de tos niveles regionales cerebra

les de Acldo 5-Hldroxllndolllacétlco (5-HIAA), de ratas in

toxicadas subagudamente con solución oral de acetato de plo

mo (11). Los resultados se expresan como el promedio y error 

estlindar de n•6 experimentos Independientes. Prueba t de 

Studcnt. •, p e 0.05¡ ••, p e 0.025; •••, p e 0.005. 
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PLOMO Y MONOAMINAS 
SEROTONINA 

CONCENTRACION DE SEROTONINA (ug/g) 
0.25 - -----·---

0.2 

0.15 

0.1 . 

0.05 

oL __ --· 

,-.. -CONTROL ~~~TRATADO ~-· 

FIGURA No. 2.- Efecto de laa ingesta de plomo aobre el nivel 

de Serotonlna en t{llamo de rataa intoxicadas subagudamente 

con acetato de plomo (11), análisis realizado por Cromato

grafía de Liquidas de Alta ResoluclOn (HPLC). Los resultados 

se expresan como el promedio y error estl'lndar de n•fl e><perl

mentos Independientes. Prueba t de Student. •, p < 0.05. 
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PLOMO Y MONOAMINAS 
5-HIAA 

CONCENTRACION DE 5-HIAA (~g/g) 
0.5 

E 

-CONTROL ~~'i~'lJTRATADO l 

FIGURA No. 3.- Comparación del efecto de la ingeata subaguda 

de plOmo sobre loa nlvelea regionales de Acldo 6-Hldroxlln

dolllac6tlco. El anéll&la se realizó por HPLC. Ht: Hipotála-

mo; E: Cuerpo Estriado; M: Mesencéfalo; He: Hipocampo • Los 

resultados se expresan como el promedio y error esténdar de 

n•6 experimentos Independientes. Prueba t de Student. 

•, p < D.05; ••, p • 0.026; •••, p • 0.005. 
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4.3.- ESTUDIO CD/'IDIJCTIJAL. 

En la Tabla No. 6 y Tleuras Nos. 4-B se presentan los compo

nentes observados del slndrome serotonlner111co. 

En cada una de las srtJ'ficas se puede observar que el punta}e 

obtenido por los animales traiados con plomo aumenta considera

blemente con respecto a los animales con•rol. 

Los resrlltados que se muestran son estadlstlcamente slenlfl

catlvos, los componentes Body and Head Shal<es y Tlat Body Postura 

tuvieron sJ¡znl,lcancla de pt0.001; el componente Tremvr present.b 

slRnl.,Jcancla de p<0.01 y los componentes Forepaw Treadlne y Hlnd 

Llmb AbductJon fueron slenlflcatlvos con p<0.05. 

Los componentes Straub Tall y Head Jf'eavlne no se observaron 

en los tiempos de reelstro ni en los animales control, ni en las 

tratadas can ploma, por lo que no 'fueron tomados en cuenta para 

la determlnaclbn del sfndrome serotanlnttrelco. 
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CONDUCTA SEROTONINERGICA 

COMPONENTE CONTROL TRATADO 
(puntaJe) 

FOREPAW TREADING 2.6250 + 0.5957 3.7 500 + 0.4119 

HINDLIMB ABOUCTION 2.1250 + 0.5489 3.5000 + 0.6268 

TREMOR 1.6260 + 0.3239 2.6260 + 0.2630 

BODY /HEAO SHl\!<ES 24.8750 + 6.7708 44.2500 + 3.7261 

FLAT BODY POSTURE 6.1250 + 0.4795 10.3750 + 0.6437 

SIGN. 

TABLA No. 6.- Evaluación de la conducta serotoninérgica In

ducida por p-Cloroamfetamlna, en ratas tratadas con so1uc16n 

de acetato de plomo (11) 2mM por vra oral Los ¡¡;¡;¡¡:t::.:!oe ei:i 

expresan como el promedio y error esté.ndar de n•8 experimen

tos Independientes. Prueba Suma de Rangos de Wllcoxon. 

•• p ( 0.05; ••, p < 0.0'1¡ ..... p ( 0.001. 
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PLOMO Y CONDUCTA SEROTONINERGICA 
FOREPAW TREADING 

PUNTAJE 
5 -----------· 

4 

3 

2 

1 -· 

o ----·--·-

F!9!.!RJ', Ne. 4.- Efecto de! p!cmo echre e! ccmpo~ne de! efr.-

drome aerotonlntrglco FOREPIW TREADING, Inducido con p-clo

roamfetamlna. Loa reaultadoa se expresan como el promedio y 

error· estándar de n•8 experimentos in<leoendlentea. Prueba 

Suma de Rangos de Wilcoxon. •, p < 0.05. 
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PLOMO Y CONDUCTA SEROTONINERGICA 
HINDLIMB ABDUCTION 

no& 

PUNTAJE 
5 -·. 

4. 

3 

2 

, - . 

o-

FIGURA No. 5.- Efecto del plomo sobre el componente del stn-

drome serotonln6rgico HiND LiMD ñüOUCT:c~. im!ucido con 

p-cloroamfetamlna. Los resultadoa se expresan como el prome

dio y error eaté.ndar de n•8 experimentos Independientes. 

Prueba suma de Rango• de Wilcoxon. •, p < 0.05. 

73 



PLOMO Y CONDUCTA SEROTONINERGICA 
TREMOR 

PUNTA.JE 

3· 

2 

1 ...... 

o--··-- ----·-' 

FIGURA No. 6.- Efecto del plomo sobre el componente del afn

drome serotonln6rglco TREMOR. Inducido con p-cloroamfetamln&o 

Loa resultados se expresan cou10 ei p;o¡¡¡~dlo y error e~t!f!lj!J' 

de n•6 experlmentoa Independientes. Prueba Suma de Rangoa 

de Wllcoxon .• ., p < 0.01. 

74 



.... 

PLOMO Y CONDUCTA SEROTONINERGICA 
BODY ANO HEAD SHAKES 

PUNTAJE 
60 - ---- ------··---

40. 

30 

20 -· 

10 .. 

o ---· -·---------·-·--

1 

____ I 

FIGURA No. 7.- Efecto del plomo sobre el componente del sln

drome serotoninérgico BODY ANO HEAD SHAKES, inducido con 

p-cloroamfetamlna. Los resultados se expresan como el prome

dio y error esténder de n•B experimentos Independientes. 

Prueba Sume de Rangos de Wllcoxon. •••, p • 0.005. 
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PLOMO Y CONDUCTA SEROTONINERGICA 
FLAT BODY POSTURE 

PUNTAJE 
12 -·· ·-· ···--···-

10 •.. 

8 

6 -

4 

1 -CONTROL ~'&~TRATADO t 

FIGURA No. 8.- Electo del plomo sobre el componente del llln

drome serotonlnér¡¡ico FLAT BODY POSTURE. inducida cor: p -c!O

rosmfetamlna. Loa resultados se expresan como el promedio y 

error estándar de n•B experimentos independientes. Prueba 

Suma de Rangos de Wilcoxon. •••, p < 0.005. 
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r.- DISCIJSION !lJr.. RIESIJLTADOS. 

La dl'ferencJa sleniflcativa en Jos niveles de plomo en san-

ere y los cambios en los niveles de sorotoi1Jna Y su metabolllo 

Indican la facilidad del paso de b~te .'1 travbs de la barrera he-

matoencef~lica, esto puede deberse a la compelencJa exlslstente 
Z1 

entre el ploma y otros cationes dlvalentos como Ca , Y al meca-

nismo de transporte de estos Ultimas. 

Se abservb dlsmlnuclbn en la concentraclbn del melabollto 

5-HIAA, en las sleuientes reeiones: Hipocampo, Hipotblamo, Cuer-

po Estriado y Mesencbf'alo, asl mismo se encontrb elevado en Tbla-

mo el nivel del neurotransmisor 5-Ht, de los animales tratados 

con solucibn de plomo, lo que nos indica que posiblemente el 

plomo Impide la /lberaclbn de la seroton/na preslnaptica al espa-

clo slnaptlco, lo que explicarla el aumento de esta, y al 110 /J-

berarse de manera normal, disminuye su metabolismo, lo que podrla 

eenerar el cambio en la concentracibn df'. su metabollto observado 

en bste trabajo. 

De acuerdo a los componentes observados en la evaluacibn del 

sfndrome serotoninhreico, al disminuir la liberac:ibn do la sera-

tonina presln3ptica, el plomo permite que la p-cloroam.,etamina 

libere 5-Ht de la preslnapsJs, la cual se une d sus recept.ores 

especl'ficos, produciendo los componentes del sfndrome serotoni-

nbreico m:is marcados q11e en los animales control, en los q11e se 

supone la transmJsJbn seroto111nbr¡;:Jca no esta modi'flcada. Esto 

suelere que el e.,ecto del plomo podrta estar relacionado con un 

Incremento de la respuesta pos-slnapt/ca a /a serotonln."'t en los 

animales administrados con plomo. 
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.-1.- CONCLUSIONES. 

Can'forme a los dato$ presentados en este trabajo, se obser

varon cambios en el sistema serotonlnbrelco cerebral, ocasionados 

por la lntoxicaclbn subatluda por plomo a rUveles bajos. 

La elevaclbn de los niveles de plomo posiblemente Inhibe la 

llberaclbn y /o potencia la recaptura de serotonina _Y por lo tanto 

a'fecta marcadamente la transmisibn serot.oninbreica. 

CI plomo, al Inhibir l.> liberacibn de si-rotonlna, puede 

Inducir una hipersensibilidad en los receptores a 5-Ht, produ

ciendo una respuesta exaeerada cuando se administra la p-cloroam

"fetamJna. fsta puede ser una de tas causas que ocasionan los 

cambios de comportamiento en Jos Individuos con niveles elevados 

del metal. 

Para con'firmar astas e'fectos debe realizarse un estudio 

conductual en animales intoxicados con plomo a los que se les 

administrara un aeonlsta de serotonina, como qulpazlna, con lo 

.,u.:r se c!J~ervaran los componentes del slndrome serotonlntJretc:o 

mas marcados, debido a la accibn de este aeonlsta sobre los 

receptores serotonlnbrelcos. 
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