UTMACH

FACULTAD DE CIENCIAS QUIMICAS Y DE LA SALUD

CARRERA DE BIOQUIMICA Y FARMACIA

INTOXICACION POR CIANURO EN PERSONAS EXPUESTAS A LAS
VERTIENTES DE RIOS EN ZONAS MINERAS

YUPANGUI ASANZA VICTOR FABRICIO
BIOQUIMICO FARMACEUTICO

MACHALA
2021



UTMACH

FACULTAD DE CIENCIAS QUIMICAS Y DE LA SALUD

CARRERA DE BIOQUIMICA Y FARMACIA

INTOXICACION POR CIANURO EN PERSONAS EXPUESTAS A
LAS VERTIENTES DE RIOS EN ZONAS MINERAS

YUPANGUI ASANZA VICTOR FABRICIO
BIOQUIMICO FARMACEUTICO

MACHALA
2021



UTMACH

FACULTAD DE CIENCIAS QUIMICAS Y DE LA SALUD

CARRERA DE BIOQUIMICA Y FARMACIA

EXAMEN COMPLEXIVO

INTOXICACION POR CIANURO EN PERSONAS EXPUESTAS A LAS VERTIENTES
DE RIOS EN ZONAS MINERAS

YUPANGUI ASANZA VICTOR FABRICIO
BIOQUIMICO FARMACEUTICO

LEON CUEVA RICARDO VALENTIN
MACHALA, 29 DE ABRIL DE 2021

MACHALA
29 de abril de 2021



INTOXICACION POR CIANURO
EN PERSONAS EXPUESTAS A
LAS VERTIENTES DE RIOS EN

ZONAS MINERAS-VICTOR

FABRICIO YUPANGUI ASANZA

por Victor Fabricio Yupangui Asanza




CLAUSULA DE CESION DE DERECHO DE PUBLICACION EN EL
REPOSITORIO DIGITAL INSTITUCIONAL

El que suscribe, YUPANGUI ASANZA VICTOR FABRICIO, en calidad de autor
del siguiente trabajo escrito titulado INTOXICACION POR CIANURO EN
PERSONAS EXPUESTAS A LAS VERTIENTES DE RIOS EN ZONAS
MINERAS, otorga a la Universidad Técnica de Machala, de forma gratuita y no
exclusiva, los derechos de reproduccién, distribucién y comunicacién publica
de la obra, que constituye un trabajo de autoria propia, sobre la cual tiene
potestad para otorgar los derechos contenidos en esta licencia.

El autor declara que el contenido que se publicara es de caracter académico y se
enmarca en las dispociones definidas por la Universidad Técnica de Machala.

Se autoriza a transformar la obra, inicamente cuando sea necesario, y a realizar
las adaptaciones pertinentes para permitir su preservacion, distribucién y
publicacion en el Repositorio Digital Institucional de la Universidad Técnica de
Machala.

El autor como garante de la autoria de la obra y en relacién a la misma, declara
que la universidad se encuentra libre de todo tipo de responsabilidad sobre el
contenido de la obra y que asume la responsabilidad frente a cualquier reclamo
o demanda por parte de terceros de manera exclusiva.

Aceptando esta licencia, se cede a la Universidad Técnica de Machala el derecho
exclusivo de archivar, reproducir, convertir, comunicar y/o distribuir la obra
mundialmente en formato electronico y digital a través de su Repositorio
Digital Institucional, siempre y cuando no se lo haga para obtener beneficio
econdmico.

Machala, 29 de abril de 2021

YUPANGUI ASANZA VICTOR FABRICIO
0705459683

www.uimachala.edu.ec




AGRADECIMIENTO

El principal agradecimiento lo tengo hacia mis padres y hermanos, que dia a dia han
logrado darme animos para no desistir de mis estudios, gracias a ellos he logrado llegar
a esta etapa final que con mucho esfuerzo lo he alcanzado, gracias también a aquellos
docentes que me supieron inspirar a investigar mas alla de lo que se ve en un aula de

clases, gracias a todos y cada uno de ellos.



DEDICATORIA

Este trabajo se lo dedico a Dios, a mis padres y hermanos por ser los pilares
fundamentales en todo lo que he logrado hacer y ser, también se lo dedico a Nayeli
Jordan Ortega y a su familia, por haberme brindado su apoyo en todo momento, a todos
ellos que han logrado brindarme su apoyo incondicional en mi formacién y del que estaré
eternamente agradecido.



RESUMEN

El cianuro es uno de los compuestos mas usados para la obtencién del oro, llegando a
usarse grandes cantidades en piscinas para el mismo, y desechando de manera
irregular en campos Yy rios, contaminando todas estas zonas, por ello se realizé un
estudio cuyo propésito fue determinar la intoxicacion por cianuro en el organismo a
causa de la mineria, se aplicé el método descriptivo a través de las busquedas
bibliograficas de articulos cientificos, para determinar cdmo afecta bioguimicamente
esta sal de cianuro al cuerpo, ademas, de las formas y lugares donde ocurren la
contaminacioén, y los sintomas que presenta una persona intoxicada como dolor de
cabeza, pérdida progresiva de la memoria, elevaciéon del lactato, etc. Los resultados
evidencian que la mayoria de pacientes intoxicados que entran a consulta tienen una
elevada produccion de lactato, que sin un tratamiento oportuno con hidroxicobalamina,
muchos llegan a morir, dependiendo de la cantidad de cianuro que la persona tenga en
su organismo, siendo de 140 mg a 250 mg de cianuro en sangre una cantidad mortal
para el ser humano. Por lo tanto, se concluye que la intoxicacion por cianuro puede

afectar al 44.1% de la poblacién cercana a las zonas mineras.

Palabras claves: cianuro, lixiviacién, contaminacién, mineria, intoxicacion.



ABSTRACT

Cyanide is one of the most used compounds to obtain gold, using large quantities in
pools for it, and discarding irregularly in fields and rivers, contaminating all these areas,
for this reason a study was carried out whose The purpose was to determine cyanide
intoxication in the body due to mining, the descriptive method was applied through
bibliographic searches of scientific articles, to determine how this cyanide salt
biochemically affects the body, in addition to the forms and places where contamination
occurs, and the symptoms that an intoxicated person presents such as headache,
progressive memory loss, elevated lactate, etc. A timely treatment with
hydroxycobalamin, many die, depending on the amount of cyanide that the person has
in his body, being 140 mg to 250 mg of cyanide in blood a fatal amount for humans.
Therefore, it is concluded that cyanide poisoning can affect 44.1% of the population near
mining areas.

Key words: Cyanide, leaching, pollution, mining, poisoning.
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1. INTRODUCCION

El cianuro es un anion monovalente muy utilizado en la mineria a nivel mundial, a pesar
de poseer una toxicidad muy alta sigue siendo empleado para el procesamiento de los
minerales a demanda como lo son el oro y la plata, la mayor cantidad de cianuro
permanece en las soluciones o lechadas después de cada procesamiento de
cianuracién.! La toxicidad del cianuro en el ser humano va a depender de la
concentracion y tiempo de exposicion; el efecto nocivo y més letal e importante de las
distintas variedades de cianuro es que impide que el oxigeno sea transportado por los
glébulos rojos, restringiendo de esta manera que los tejidos y 6rganos del cuerpo tengan

acceso al oxigeno, evitando asi la respiracién celular y causando hipoxia.?

Las técnicas de procesamiento que se emplean como el colorimétrico, titrimétrico y
electroquimico para determinar la presencia y concentracion de la sal de cianuro en los
rios cercano a las minerias.! A nivel industrial la intoxicacién por cianuro esta estimado
entre 1.5 millones de toneladas de consumo al afo, de los cuales, la mineria, la
produccién de oro, la fotografia, los plasticos, y los productos para el cabello, uias, asi
como los pesticidas y fumigantes son los causantes de la gran contaminacién por esta
sustancia, también en ciertos farmacos para la hipertensién y alimentos como las frutas
que contienen compuestos llamados glucésidos cianogénicos que en grandes dosis

puede ser mortal.®

Los sintomas presentes después de una intoxicacidon cutanea por cianuro son los
temblores, insomnio, pérdida progresiva de la memoria, debilidad en las extremidades,
cefalea, pérdida cognitiva y motora, y demas efectos relacionados con el sistema
nervioso, digestivo, neurolégico y del comportamiento.? Por ello, para determinar la
toxicidad del cianuro en el organismo, es necesario emplear la técnica de colorimetria
para saber si existe o0 no la presencia de cianuro en sangre como nos indica Claudia
Lépez, 2019. Ademas de ello, también hay que evaluar otros parametros como la
acidosis metabdlica con hiperlactatemia, la saturaciéon venosa central y mixta, etc.® que
va a ayudar en el diagndstico oportuno y su posterior tratamiento que es lo que se

centrara el tema de investigacion.

Para todo ello, el presente proyecto se centrara en la revision bibliografica sobre el
cianuro, los efectos toxicos que ocasiona en el organismo y como a través de los analisis

bioquimicos se puede determinar o no la presencia de este compuesto.



1.2 OBJETIVOS
1.2.1 OBJETIVO GENERAL.

- Determinar las concentraciones de cianuro en personas expuestas a la
contaminacion minera, mediante la revision bibliografica de fuentes cientificas,

para la identificacion de su toxicidad presente en el organismo.
1.2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS.

- Fundamentar mediante informacion bibliografica acerca de la intoxicacion por
cianuro.

- Determinar la toxicidad del cianuro en el organismo.
2. DESARROLLO
2.1 ;Qué es el Cianuro?

El cianuro es un compuesto quimico que se lo encuentra de diferentes formas de
acuerdo a la composicion y estabilidad que tenga, cada forma del cianuro tiene un cierto
grado de toxicidad, pero es el cianuro libre (CN-) y el cianuro de hidrégeno (HCN) las
formas mas toxicas.* Se encuentra formado por un atomo de carbono y un atomo de
nitrégeno, ambos unidos por un enlace triple (C=N) *. A pesar de su toxicidad, es usado

ampliamente como cianuro de sodio (NaCN) como un lixiviante activo para el oro.!

Figura 1. Imagen de la presa de relaves de una mina de oro que contiene

cianuro (comunidad minera de Obuasi en Ghana).*

Fuente: !



2.2 (En donde se encuentra el Cianuro?

Las diferentes formas del cianuro se las puede encontrar tanto en forma de gas como
disueltas en el agua, los compuestos de cianuro que se encuentran en el suelo al formar
cianuro de hidrégeno se evapora, y una vez en la atmésfera tiene una vida media de 1

a 3 afios.* Ademas se los puede encontrar en:3

- Laexposicién industrial: A nivel mundial el consumo de cianuro se encuentra
entre 1.5 millones de toneladas anuales, cuyas fuentes se encuentran en la mineria,
oro, fotografia, empresas de plastico, productos para el cabello y uias, pesticidas y

productos para la fumigacion.

- Laexposicién al fuego: La combustién producida por los incendios consumen
las estructuras que contengan carbono y nitrégeno, como el poliuretano,
poliacrilonitrilos, resinas, materiales sintéticos, etc. Son la causa mas comun de
intoxicacion en los paises industrializados, incluso los incendios de los autos liberan

compuestos que puedan causar intoxicacion.

- Los medicamentos: son los medicamentos aprobados por la FDA (Food and
Drugs Administration - Administracién de Farmacos y alimentos) o también aquellos
derivados de la medicina alternativa, tenemos por ejemplo, el nitroprusiato de sodio
para tratar las emergencias hipertensivas, los farmacos contienen cinco grupos de
cianuro por molécula, la toxicidad se puede dar en aquellos pacientes que reciben
de manera prolongada sueros con estos farmacos, aquellos con injuria renal, nifios

y otros.

- Las dietas y fuentes naturales: en este punto podemos encontrar el cianuro
como glucésidos cianogénicos, entre los alimentos encontramos la almendra,
albaricoque, cereza, ciruela, melocoton, etc. Aunque el alimento con mayor cantidad
de cianuro es la yuca, cultivada en el continente suramericano, Africa tropical y el

sudeste asiatico.

- Otros: Se pueden dar en ciertas circunstancias como en atagues terroristas, al
consumir esmalte de ufas, al fumar, entre otros, aunque el cigarrillo puede liberar
mas facilmente gases con compuestos de cianuro al momento de su produccion,

siendo una fuente importante de intoxicacion.



Figura 2. Epidemiologia de la intoxicacién por cianuro.®
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2.3 Usos del Cianuro

El uso del cianuro para la extraccion del oro se viene dando desde hace siglos, gracias
al alto potencial y rentabilidad que ofrece,! uno de los mayores usos que ha tenido el
cianuro durante muchos afios, es para la obtencién del oro mediante la lixiviacion con
cianuro alcalino, haciendo uso de las técnicas metalirgicas convencionales para la

obtencién del mismo,® la reaccién se la puede demostrar de la siguiente manera:
4Au + 8NaCN + Oz + 2H,0 = 4NaAu(CN). + 4NaOH

Para la obtencion del oro, el cianuro en la solucion de cianuro de sodio (NaCN) debe
estar entre un rango de 0.01% a 0.05%, de esta manera pasa a los tanques y pilas para

la lixiviacién y posterior extraccién del oro.!

En las minerias del Ecuador es muy comun utilizar piscinas para la lixiviacion del oro
con cianuro (CN-)®, por ende se dan la contaminacién directamente en el ambiente ya
que se concentra el ion cianuro,’ tanto en los suelos o al desecharlos directamente a los

efluentes.
2.4 Intoxicacién por Cianuro

La intoxicacién por cianuro, en muchos casos se da cuando las personas o empresas
mineras u otras empresas que lo usan al momento de desecharla los vierten al medio

ambiente a través de los rios o afluentes cercanos a ellos,® una vez la persona entre en



contacto con el cianuro va a depender del tiempo y la ruta de exposiciéon.® Ya sea que
el contacto haya sido a través de la via oral, respiratoria 0 dérmica el cianuro entrarg al
torrente sanguineo para adherirse a las células para que estas no capten el oxigeno
ocurriendo asi la hipoxia, de una manera mas precisa, o que hace el cianuro es
combinarse con el citocromo a3 de la cadena transportadora de electrones, esto con el

fin de que las enzimas no puedan reaccionar y asi evitar la respiracion celular.3

También existen otras vias de intoxicacion por cianuro, siendo la fosforilacion oxidativa
del citocromo A3, los neurotransmisores, la enzima anhidrasa carbénica y la glutamato

descarboxilasa las de importancia médica:®

Figura 3. Vias de intoxicacion por cianuro.®
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Una vez absorbido en el cuerpo el cianuro alcanza concentraciones plasmaticas altas,
que en muchos de los casos causan la muerte del paciente, aunque el organismo es
capaz de eliminar cantidades muy pequefias de cianuro (0.017mg/kg peso en una
persona de 50 kg a 70 kg de peso) cuando el cianuro se une a la hidroxicobalamina, a
través de este mecanismo enddgeno se puede desintoxicar solo cantidades pequefias

de cianuro.®

Tanto los nifios como los adultos que se encuentran expuestos al cianuro, pueden tener
efectos perjudiciales en su salud cuando los niveles de este alcanzan 0.05 partes por
billon (ppb), a pesar de que a niveles mas bajos también pueden ocasionar efectos

graves, en estos casos tanto los niveles del cianuro como del tiocianato se elevan.®



En la intoxicacion por cianuro luego de que el citocromo a3 ha sido inhibido, va a
predominar el NADH sobre el NAD", de esta forma, en la via metabdlica del lactato a
piruvato se de también de manera contraria, por que la produccién del lactato sera
mayor, como resultado también se da la unién a las enzimas anhidrasa carbdnica (con
sus consecuentes alteraciones acido-base), al glutamato descarboxilasa (provocando

convulsiones), al superéxido dismutasa y deshidrogenasa del acido succinico.?
2.5 Metodologia.

La presente investigacion se hizo a partir de la recopilacion de busquedas bibliograficas
de articulos de otros autores. A pesar de que no existen disponibles en muchos paises
la medicion de cianuro en sangre de manera directa, el médico debe tener en cuenta los
signos y sintomas que presenta el paciente al momento de llegar a consulta para
descartar intoxicacion por otras sustancias, en caso de ya tener una valoracion del
paciente deberd entonces seguir con el abordaje clinico, para ello, la medicion del
lactato es de suma importancia para la intoxicacion por cianuro. En la actualidad los
métodos para determinar el lactato en sangre son a través de las enzimas, también
llamados métodos enzimaticos, y en el que constan los métodos amperométricos y los
métodos espectrofotométricos; en los métodos amperométricos se utiliza un electrodo
con un catodo de plata y un anodo de platino sensibles al lactato, al aplicarle un potencial

al electrodo éste va a ser directamente proporcional a la concentracién del lactato.*°

En cambio en el método espectrofotométrico, la enzima lactato deshidrogenasa cataliza
la oxidacion del lactato a piruvato, produciendo NADH por cada mol de lactato, entonces
la absorbancia del NADH serd directamente proporcional a la concentracion del
lactato.'® En el laboratorio los bioquimicos deberan tener en cuenta que cada laboratorio
dispone de sus propias metodologias para el andlisis del lactato, por ejemplo, el
laboratorio Wiener Lab dispone de sus propios analisis, métodos y materiales para la

determinacioén del lactato, la cual se podra leer en el anexo 1.

En el Ecuador los métodos para determinar el cianuro en sangre se lo hace mayormente
a nivel forense, mediante el uso de técnicas colorimétricas y de titulacion a partir de
muestras biolégicas,'! en pacientes vivos se basa mas en los niveles de lactato en
sangre. Por eso, es muy importante que el médico tratante debe tener en cuenta los
sintomas que ya se hablaron cuando un paciente se intoxica con cianuro, debido a que

cualquier persona se puede intoxicar.!?

Al momento de una intoxicacién aguda por cianuro, este causara una rapida disfuncién

hemodinamica y neuroldgica, ya sea si el paciente se intoxicé por via oral, dérmica,



inhalatoria o parenteral, al momento de entrar a urgencias el médico debera valorar
correctamente todos sus sintomas para su tratamiento. El cianuro es un potente
desacoplador en la fosforilacion oxidativa, y al hacer esto causa una interrupcion en la
sintesis de ATP mediante el bloqueo del citocromo oxidasa a3, como consecuencia, en
casa respiracion se cesa la respiracién aerdbica y sobreviene la respiracién anaerdbica,
produciéndose un aumento excesivo del lactato.® El lactato tiene un valor muy
significativo ya que viene a hacer el sustrato gluconeogénico cuantitativo de mayor
importancia, se produce principalmente en el musculo esquelético, y en menor
proporcion en los eritrocitos y rifiones; para su utilizacion, el lactato es oxidado a piruvato
por la Lactato deshidrogenasa, para su posterior utilizacion. La formacién de la glucosa
a partir del lactato, es captada y metabolizada por los diversos tejidos, entre ellos se
encuentra el musculo esquelético, los eritrocitos y la médula espinal, que una vez
utilizado lo convierten de nuevo a lactato el cual regresa a la sangre, esta forma de
reciclaje de carbonos de la glucosa y el lactato se lo conoce como ciclo de la glucosa-
lactato o ciclo de Cori.*

Figura 4. Ciclo glucosa-lactato entre el higado y el musculo esquelético.'*
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Fuente: *

La acidosis lactica se produce cuando el organismo tiene un aporte deficiente para su
requerimiento energético, entonces el lactato se concentra en mayores cantidades en la
sangre sin que el organismo pueda utilizarla, la acidosis lactica se la clasifica en dos
categorias: tipo A y tipo B, siendo la tipo A, la importante en la investigacién debido a
que resulta de una falta de oxigeno en las células para su correcto funcionamiento, la

cual es interrumpida por el cianuro al desacoplar la fosforilaciéon oxidativa.®



Como resultado, la respiracion aerébica se detiene y aparece la respiracion anaerobia,
produciéndose de manera excesiva la formacion de lactato. En consecuencia, se
produce una acidosis metabdlica muy significativa a pesar de que existe oxigeno
presente en las mitocondrias. La ingesta por via oral de 140 a 250 mg de sal de cianuro
en sangre es potencial si no se lo trata de manera rapida y oportuna, y debido a que la
intoxicacion por cianuro no es muy comun, los profesionales de la salud podrian pasarlo
por alto al confundirlo con otro tipo de intoxicacion, de esta manera y sin un historial

previo, puede que el paciente no reciba un antidoto apropiado.®

Los tratamientos mas importantes para aquellos pacientes intoxicados por cianuro se
basan en la administracion de hidroxicobalamina y del kit cianuro. La hidroxicobalamina,
se trata de una metaloproteina con un atomo de cobalto en el centro,® cuya férmula
molecular es OHCo también conocida como vitamina B12a, se lo encuentra en mega
dosis de 2,5 gramos, también existe otra forma como lo es la cianocobalamina, cuya
formula molecular es CNCo, esta ultima es la férmula comun de la vitamina B12 y la cual
no servira para desintoxicar al paciente. Cuando se le administra la hidroxicobalamina
al paciente intoxicado por cianuro, el cianuro reemplazara por afinidad al OH de la
molécula para unirse al Co de la vitamina Bl12a, formandose de esta manera
cianocobalamina, la cual no causa toxicidad y se excreta de manera inalterada por la

orina.’®

Figura 5. Hidroxicobalamina preparada para su administracién.®

Fuente: 15

La administracion de la dosis més usual, es aplicar 5g de hidroxicobalamina por via
intravenosa durante 15 minutos, en caso de requerirse una respuesta mas favorable, se

puede aplicar una segunda dosis después de la primera. En el caso de los nifios la dosis



se aplicara en 70 mg por cada kilogramo de peso.® No existe contraindicacion alguna
para la administracion de la hidroxicobalamina, pero si es necesario evaluar la tension
arterial ademas de los andlisis como GOT, bilirrubina total, creatinina, magnesio, hierro

y otros analitos cuantificados con determinadas técnicas analiticas.®

Para la administracion del kit cianuro se utiliza, Nitrito de sodio, Nitrito de amilo o
Tiosulfato de sodio. Tanto el Nitrito de sodio como el Nitrito de amilo produce
metahemoglobinemia, por lo que el cianuro se une a esta por su afinidad y deja libre al
citocromo a3 restaurando su accion, se administra solo en adultos, una solucion de 10
mL al 3% por via intravenosa. El tiosulfato de sodio dona grupos sulfuro de esta manera
se metaboliza el cianuro a tiocianato, una molécula menos toxica, todos estos kits
presentan efectos secundarios como vomito, dolor abdominal o cambios en los niveles

de la tensién sanguinea.®

Parker-Cote, 2018 nos indica que en los laboratorios y en la industria del oro es en
donde mayor contaminacion por cianuro en las personas puede haber, siendo un 46.1%
y un 44.1% respectivamente, todos los pacientes llegaron con sintomas como dolor de
estdbmago, nauseas, pérdida progresiva de la memoria, del 100% de los pacientes
intoxicados, el 26% murieron de falla respiratoria, hipotension, falta de respuesta y

bradicardia.®



3. CONCLUSIONES

Se logr6é analizar mediante la bibliografia las concentraciones de cianuro en
donde Parker-Cote nos dice que 140 a 250 mg de cianuro en sangre es
potencialmente mortal en las personas expuestas a este elemento, a pesar de
que como nos dice Estrada nuestro organismo es capaz de eliminar 0,017mg/Kg
en personas de peso promedio, es decir entre 50 Kg a 70 Kg de peso, sélo si se
dispone de la suficiente hidroxicobalamina en el organismo.

En la indagacién acerca de la intoxicacion por cianuro también se evidencio que
la falta de una correcta utilizaciéon del cianuro en la mineria, una correcta
manipulacién para su desecho, logra que se contamine, los suelos, los rios y las
plantas tanto alrededor de la zona minera como a kilometros de ellas, ya que el
cianuro al viajar por los rios logra contaminar lugares por donde pasa.

Aunque no se pudo determinar la toxicidad del cianuro directamente en el
organismo, se logré especificar que el médico tratante debe tener en cuenta los
signos y sintomas, ademés de que el lactato es un esencial marcador para
determinar la intoxicacién por cianuro, ya que el cianuro al evitar la utilizacion del
oxigeno, hace que los niveles del lactato se eleven, por lo que el médico debe

tratarlo de manera rapida y oportuna con hidroxicobalamina.
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5. ANEXOS

e Anexo 1. Lactate, determinacion de lactato en plasma y liquido cefalorraquideo,

Wiener Lab.
Para la determinacién de lactato en plasma y liquido
cefalorraquideo
SIGNIFICACION CLINICA muestra y se determina midiendo el aumento de absorbancia

El acido lactico, un intermediario del metabolismo anaerbbico
de los hidratos de carbono, proviene principalmente del mis-
culo esquelético, cerebro, piel, médula renal y eritrocitos. La
concentracion de lactato en la sangre dependera del balance
entre su produccion en estos tejidos y su metabolismo en
higado y riflones. Aproximadamente el 65% del lactato gene-
rado es utilizado por el higado principalmente en el proceso
de gluconeogénesis. Cuando la concentracion de lactato
es mayor a 18 mg/dL (2 mmol/L) el clearence hepético de
lactato se satura aumentando su nivel en sangre. Un ejemplo
concreto sucede durante el ejercicio prolongado en el que
los niveles de lactato pueden aumentar significativamente.
El aumento de lactato en sangre asociado a una disminucion
del pH arterial recibe el nombre de acidosis lactica, La dis-
minucién de la oxigenacion tisular (hipoxia) es la causa mas
comun de acidosis lactica por ejemplo hipoxia secundaria
a diferentes condiciones clinicas como shock, neumonia,
hemorragia aguda, edema pulmonar e insuficiencia cardiaca
congestiva. También se han registrado casos de acidosis
lactica en necrosis hepatica, neoplasmas, linfomas, varias
formas de leucemia, la deficiencia de tiamina y en la cetoaci-
dosis diabética. Otras causas de acidosis lactica incluye la
infusién intravenosa de ciertas sustancias como fructosa,
sorbitol, epinefrina y la ingesta incrementada de alcohol y/o
acetominofeno.

Los niveles de lactato en el liquido cefalorraquideo (LCR)
son similares a sus niveles en sangre, pero en presencia
de patologias del SNC la concentracion de lactato en LCR
varia en forma independiente observandose un aumento de
los niveles de lactato en liquido cefalorraquideo (LCR) en
meningilis bacteriana, hipocapnia, hidrocefalia, abscesos
cerebrales, isquemia cerebral y/o cualquier condicion clinica
asociada a una oxigenacion reducida del cerebro, inflama-
cion ylo presion intracraneal aumentada.

FUNDAMENTOS DEL METODO
El lactato de la muestra es oxidado por la enzima especifica
lactato oxidasa (LOD). El perdxido de hidrégeno formado en
esta reaccion es luego utilizado por la peroxidasa (POD) para
generar un cromobgeno.

LOD
L-lactato + O, ——————> piruvato + H O,

POD

H.O, + TOOS + 4-AAP ——— cromogeno + 2 H,0

La intensidad cromatica del complejo formado es directa-
mente proporcional a la concentracion de L-lactato en la

a 540-550 nm.

REACTIVOS PROVISTOS

A. Reactivo A: TOOS 3,5 mM; ascorbato oxidasa (pepino)
2 30 U/ mL; buffer fosfato 100 mM pH 7,8, azida sédica
< 0.1%.

B. Reactivo B: 4-aminoantipirina 5 mM; lactato oxidasa (micro-
organismos) = 10 U/m.; peroxidasa (rabano picante) = 24 UimlL;
buffer fosfato 100 mM pH 7,8, azida sddica < 0,1%.

REACTIVOS NO PROVISTOS
- Calibrador A plus de Wiener lab.
- Solucion fisiologica (NaCl 9 g/L).

INSTRUCCIONES PARA SU USO
Reactivos Provistos: listos para usar.

PRECAUCIONES

Los reactivos son para uso diagnostico "in vitro®,

Utilizar los reactivos guardando las precauciones habituales
de trabajo en el laboratorio de quimica clinica.

Todos los reactivos y las muestras deben descartarse de
acuerdo a la normativa local vigente.

ESTABILIDAD E INSTRUCCIONES DE
ALMACENAMIENTO

Reactivos Provistos: los reactives sin abrir son estables
en refrigerador (2-10°C) hasta la fecha de vencimiento
indicada en la caja.

MUESTRA

Plasma y LCR

a) Recoleccion: la muestra a recolectar puede ser plasma
o liquido cefalorraquideo. No utilizar suero.

Las muestras de sangre deben extraerse de una vena libre
de éstasis, si bien una hemostasis minima (inferior a 30
segundos) no afecta el nivel de lactato. Evitar en lo posible
el uso de toriquete.

En caso de recolectar plasma, centrifugar dentro de los 15
minutos después de obtenida la muestra.

Los sistemas de recoleccion de muestras para pltasma de
diversos fabricantes pueden contener diferentes materiales
que en ciertos casos pueden llegar a afectar los resultados.
Silas muestras se procesan en tubos primarios (sistema de
recoleccion de muestras para plasma) seguir las instruccio-
nes del fabricante de los tubos.

El LCR puede usarse directamente sin tratar.

867012824701 p. 112
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b) Aditivos: en caso de obtener plasma, utilizar fluoruro/
EDTA(Anticoagulante G de Wiener lab.), fluoruro/heparina
y fluoruro/oxalato. Si se obtiene plasma sin inhibidores de
la glucdlisis (fluoruro) guardar la sangre entera en hielo y
separar el plasma de las células dentro de un plazo de 15
minutos tras recogeria.

c) Sustancias interferentes conocidas: no se observan
interferencias por triglicéridos hasta 1400 mg/dL, bilirrubina
hasta 32 mg/dL, hemoglobina hasta 1000 mg/dL, heparina
hasta 55 UNL y acido ascorbico hasta 50 mg/dL.

Referirse a la bibliografia de Young para ver los efectos de
otros interferentes en el presente método.

d) Estabilidad e instrucciones de almacenamiento: las
muestras de plasma deben procesarse rapidamente, de lo
contrario deben ser mantenidas a 2-10°C o congeladas a
-20°C debido a que el lactato aumenta un 20% en 3 minutos
y un 70% en 30 minutos a 25°C. Las muestras son estables
8 dias a 2-10°C y 4 semanas a -20°C.

MATERIAL REQUERIDO (no provisto)
- Micropipetas para medir los volimenes indicados.
- Analizador automaético.

PROCEDIMIENTO

(Analizador automatico)

A continuacion se detalla un procedimiento general para
determinacion de lactato en un analizador automaético.
Cuando se implemente la técnica en un analizador en
particular, siga las instrucciones de trabajo del mismo. En
una cubeta mantenida a la temperatura elegida, colocar:

Muestra o Calibrador 2uL
Reactivo A 175ul
Incubar durante 120 segundos a 37°C. Leer absorbancia
a 540-550 nm (blanco de muestra).

Reactivo B 35uL

Incubar durante 300 segundos a 37°C. Leer absorbancia
a 540-550 nm (concentracion de lactato).

Los analizadores Wiener lab. calculan automéaticamente
la concentracidn de lactato de cada muestra.

CALIBRACION

El Calibrador A plus es procesado de la misma manera que
las muestras y a partir de él se caicula el factor correspon-
diente. Los valores de concentracion de lactato son variables
lote a lote. Consultar los valores en el manual de instruccio-
nes de Calibrador A plus de Wiener lab.

Se recomienda usar calibracion a dos puntos después de
cambiar lote de reactivo y cuando el control de calidad lo
requiera.

METODO DE CONTROL DE CALIDAD

Procesar 2 niveles de un material de control de calidad
(Standatrol S-E 2 niveles) con concentraciones conocidas
de lactato.

VALORES ESPERADOS

Plasma

Sangre venosa: 4,5 - 19,8 mg/dL
Sangre arterial: < 11,3 mg/dL
LCR

Neonatos: 10 - 60 mg/dL

3-10 dias: 10 - 40 mg/dL

> 10 dias y adultos: 10 - 25 mg/dL

CONVERSION DE UNIDADES
1 mg/dL x 0,111 = 1 mmol/L

LIMITACIONES DEL PROCEDIMIENTO

Ver Sustancias interferentes conocidas en MUESTRA.

El nivel de lactato aumenta rapidamente luego de la actividad
fisica. El iempo requerido para retomar los valores basales
depende de cada individuo pero generalmente con 30 minu-
tos de reposo es suficiente.

Una vez activado el proceso de glucdlisis, el nivel de lactato
comienza a aumentar rapidamente. Debido a que las células
presentes en el plasma favorecen este proceso, resulta fun-
damental separar el plasma del paquete globular rapidamente
afin de obtener concentraciones de lactato exactas. El lactato
aumenta 20% en 3 minutos y 70% en 30 minutos a 25°C
Para preservar la integridad de los reactivos deben evitarse
todo tipo de contaminaciones, empleando para la medicion
unicamente micropipetas perfectamente limpias y secas,
Se recomienda utilizar Standatrol S-E 2 niveles de Wiener lab,
como material de control de calidad, ya que con controles de
otras marcas comerciales pueden obtenerse valores diferen-
tes al rango especificado, dado que los mismos dependen
del método o sistema utilizado.

PERFORMANCE
a) Reproducibilidad: procesando simultaneamente replica-
dos de una misma muestra, se obtienen los siguientes valores:

Nivel DS. cv, cv,
16mgdL +015mgidl  13% 2,7%
219mgidl. +026mgldl  1.2% 2,6%
385mgidl +050mgidl  1.3% 24%

b) Linealidad: la reaccién es lineal hasta 130 mg/dL. Para
valores superiores, diluir la muestra 1+2 partes con solucion
fisiologica (NaCl 9 g/L), repetir la determinacion y multiplicar
el resultado por el factor de dilucion.

¢) Limite de deteccién: 0.7 mg/dL

d) Limite de cuantificacion: 1,8 mg/dL

PARAMETROS PARA ANALIZADORES AUTOMATICOS
Referirse a las adaptaciones especificas de cada analizador.

PRESENTACION

24 mL: 1 x 20 mL Reactivo A
1 x4 mL Reactivo B

(Cod. 1009370)

24 mL: 1 x 20 mL Reactivo A
1 x4 mL Reactivo B

(Cod. 1009668)
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24 mL: 1 x 20 mL Reactivo A
1 x 4 mL Reactivo B
(Cod. 1009932)

42 mL: 1 x 35 mL Reactivo A
1 x 7 mL Reactivo B
{Cod. 1008117)"

72 mL: 1 x 60 mL Reactivo A
1 x 12 mL Reactivo B
(Cod. 1999795)

72 mL: 1 x 60 mL Reactivo A
1 x 12 mL Reactivo B
(Cod. 1009380)
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simeoLos
Los siguientes simbolos se utilizan en todos los kits de
reactivos para diagnostico de Wiener lab,

c Este producto cumple con los requerimientos previstos
por la Directiva Europea 98/79 CE de productos sanitarios
para el dlagndstico “in vitro®

Roprosentante autorizado en la Comunidad Europen
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Limite de temperatura (conservar a)
No congelar

Riesgo bioldgico

Volumen después de la reconstitucion
Contenido

Numero de lote
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§

Numero de catdlogo
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