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RESUMEN

En este trabajo se ha determinado el contenido de cobre y
zinc en suero sanguineo de 39 mujeres con edades com-
prendidas entre 17 y 21 afios de edad, n = 25 con dismeno-
rrea primaria diagnosticada clinicamente y n = 14 grupo
control con diagndstico negativo para la patologia estudia-
da. Las muestras de suero sanguineo se obtuvieron antes
(a) y durante (d) la menstruacién. Fueron analizadas por
Espectroscopia de Absorciéon Atémica con inyeccion en
flujo continuo (EAA-IFC). Las concentraciones obtenidas
fueron de 1,56 + 0,43 mgL™! de cobre y 1,28 + 0,34 mgL"’
de zinc antes de la menstruacién y 1,06 + 0,23 mgL-! de
cobrey 1,21 £0,4 mgL'1 de zinc durante la menstruacion,
para el grupo control y 1,64 + 0,52 mgL™" de cobre y 1,88 +
0,61 mgL'1 de zinc antes de la menstruaciony 1,21 £ 0,34
mgL-! de cobre y 0,94 + 0,27 mgL™"! de zinc durante la
menstruacion en el grupo estudio. Los elementos determi-
nados en ambos grupos antes del periodo menstrual, no
observaron diferencias significativas con p= 0,63y 0,16
para cobre y zinc, respectivamente. Sin embargo, durante
la menstruacion, fue evidente una diferencia con p < 0,005.
Este resultado nos hace presumir, que el aumento brusco

A

SUMMARY

In this work has determined the copper content and zinc in
sanguineous serum of women with primary dysmenorrheal
diagnosed clinically and a group of women control with |
diagnose negative for the studied pathology. The samples of
sanguineous serum taken before (a) and during (d) the sec-
ond day of the menstruation come from 39 women in ages
between 17 and 21 years of age, n = 14 controls and n = 25
women with primary dysmenorrheal. They were processed
by Spectroscopy of Atomic Absorption with injection in con-
tinuous flow (EAA-IFC). The concentrations obtained of
1.56% 0.43 mgL" of copper and 1.28+ 0.34 mgL™" of zinc
before menstruation and 1.06 +0.23 mgL™" of copper and
1.21 £0.4 mgL-"of zinc during the menstruation (second
day), for the group control and 1.64 +0.52 mgL™" of copper
and 1.88 £0.61 mgL-" of zinc before menstruation and 1.21+
0.34 mgL-" of copper and 0.94+ 0.27 mgL-1 of zinc during
the menstruation in the group study. In relation to the serum
levels it initiates to them in both groups were not significant
differences (p = 0.63). The zinc, observe he himself behav-
ior, between both groups before the menstruation was not
observed significant differences with p = 0.16, nevertheless,
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de los niveles séricos de cobre se deba probablemente por
la alteracion de las prostaglandinas, siendo este bioele-
mento uno de los responsables de las molestias que se
presentan en esta patologia y otros efectos secundarios
motivados por el descenso brusco del zinc. La relacion co-
bre/zinc se calculo en ambos grupos, con valores de 1,47 y
1,06 antes y durante, respectivamente para el grupo con-
trol y para el grupo bajo estudio 1,36 y 1,97 antes y duran-
te, respectivamente.

Palabras clave: Cobre, zinc, dismenorrea primaria, relacion
cobre/zinc, absorcion atomica.

INTRODUCCION

El cobre y el zinc son importantes en los procesos
fisiolégicos y fisiopatoldgicos del ciclo menstrual. La ca-
rencia de zinc en la mujer puede llevar a problemas co-
mo alteracion en la sintesis y excrecién de la hormona
foliculo estimulante (FSH) y de la hormona luteinizante
(LH), desarrollo anormal del ovario, alteraciones del ciclo
menstrual, abortos frecuentes, prolongacion del embara-
z0, efectos teratdgenos, preclampsia, toxemia y bajo pe-
so al momento del nacimiento asi como malformaciones
fetales (1-9).

Se ha demostrado que la variacién del cobre lleva a
una alteracion de las prostaglandinas (7,8, 10-12).

Existen importantes evidencias que sefalan que la
dismenorrea no es un evento para tolerar sin alternati-
vas, tampoco una consecuencia de un desorden psico-
I6gico, sino una condicidn bioldgica, donde la sintesis,
liberacion y accion de las prostaglandinas promueven
notables cambios y estados en las células musculares
uterinas, donde ademas también pueden tener parti-
cipacion ciertos bioelementos como el calcio, cobre,
hierro, zinc, entre otros (9,10, 13,14). El incremento de
alguno de estos bioelementos a nivel endometrial, se en-
cuentra intimamente relacionado con la dismenorrea, lo
que conlleva a una génesis de dolor pélvico durante la
fase menstrual con el establecimiento de incapacidad, a
veces severa, que puede tener repercusiones en la esfe-
ra psicoldgica y/o afectiva (15-18). Algunos estudios han
demostrado que entre el 60 y el 90% de las adolescentes
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during the menstruation | throw p = 0.0033. This result evi-
dence that indeed the copper is affected by the alteration of
the prostaglandins, being probably one of the people in
charge of the annoyances that appear in this pathology and
other indirect effect motivated by the abrupt reduction of the
zinc, such as alteration in the synthesis and excretion of the
hormone stimulating follicle (FSH), of the luteinizante hor-
mone (LH), abnormal development of the ovary, alterations
of the menstrual cycle. The copper/zinc relation | calculate
both groups, with values of 1.47 and 1,06 before and during
respectively for the group control and the group under study
1,36 and 1.97 before and during respectively.

Key words: Copper, zinc, primary dysmenorrheal, copper/-
zinc relation, atomic absorption.

la presentan. Suele empezar entre los 6 y los 12 meses
después de la menarquia. Los sintomas pueden ser lo
suficientemente graves como para que la mujer no pue-
da participar en sus actividades normales (19,20). Los
factores de riesgo incluyen periodos menstruales largos,
obesidad, edad precoz de la menarquia, consumo de ta-
baco y consumo de alcohol. Los sintomas aparecen du-
rante el sangrado y son un dolor menstrual moderado o
grave (espasmadico, parecido al parto o sordo), nauseas,
vémitos, dolor de cabeza, fatiga, lumbalgia, dolor en los
muslos y diarrea. La dismenorrea viene acompafada de
un dolor que puede ser en ocasiones tan incapacitante
que afecta negativamente la actividad cotidiana de la
mujer, limitandole su accionar en el ambito social, pro-
fesional y personal, siendo en ésta ultima instancia el
area sexual, la frecuentemente afectada. Puede ser pri-
maria, sin bases organicas que justifiquen el dolor o se-
cundarias a causas organicas generalmente ovaricas y/o
uterinas (21,22).

Los cuadros de dismenorrea pueden llegar a ser se-
veros. Entre el 20 y 25% de todas las mujeres que la pa-
decen, pueden presentar cuadros intensos de dolor
(23), y en un 15% puede ser tan severo que genere no-
toria incapacidad para las actividades diarias, siendo
importante causa de ausentismo académico y/o laboral
(24-26). Dawood (21) sefiala que en los Estados Unidos
cada ano se pierden 600 millones de horas laborales y 2
mil millones de ddlares a consecuencia de la dismenorrea
primaria. Sentencia ademas el mismo autor que aquellas
mujeres que insisten en trabajar mientras sufren de dolor
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menstrual, generan menor productividad, posiblemente
tienen incrementado el riesgo de accidentes laborales y
la calidad del trabajo es menor.

Sundell (20) y Harlow (22) aseveran que se puede
encontrar un incremento en la frecuencia de dismenorrea
entre mujeres que han tenido menarquia a edades tem-
pranas. Los Episodios de sangrado menstrual de mayor
duracion también van a incrementar la probabilidad de la
presencia de dolor pélvico, dolor de inicio premenstrual,
de notable severidad en los sintomas, particularmente si
la mujer tuvo una edad de menarquia temprana (20,22-
24). La sintomatologia dolorosa menstrual no suele modi-
ficarse después que se han iniciado actividades coitales,
y tampoco parece que se mejore después que las pacien-
tes han presentado aborto espontaneo o provocado (25).

En estudios epidemioldgicos realizados en el Distrito
Sanitario de Mérida-Venezuela, se ha encontrado que la
dismenorrea primaria es una de las 25 principales cau-
sas de morbilidad en la regién, resultando que de una ta-
sa especifica por 100.000 mujeres entre 15y 25 afios de
edad, 1462 padecen esta patologia (19).

El diagnéstico de la dismenorrea primaria se hace
por exclusion, al descartarse todas las patologias organi-
cas de orden ginecoldgico. Con la ayuda de la anamne-
sis, para precisar caracteristicas semioldgicas, y con un
adecuado examen clinico se alcanzan precisiones diag-
noésticas. La fisiopatologia de la dismenorrea primaria pu-
diera estar relacionada con la segunda fase del ciclo
menstrual, después de la ovulacién, cuando se configura
anatémica y funcionalmente el cuerpo luteo, el cual es el
encargado de producir fundamentalmente progesterona,
sustancia que se encargara de actuar entre otros sitios
en el endometrio, donde producira conversion de proli-
ferativo a secretor, a las dos capas funcionales endome-
triales. Las Prostaglandinas con mayor presencia a nivel
endometrial son la Prostaglandina E-2, y la F-2 Alfa. La
primera produce notable vasodilatacion y disminuye la
agregabilidad plaquetaria, jugando un papel importante
en el establecimiento de las caracteristicas normales
propias del sangrado menstrual. La otra Prostaglandina
presente en el tejido endometrial en fase de descama-
cion, es potente estimulante de la contractilidad uterina,
lo que produce vasoconstricciéon marcada que al final
viene a ser la generadora de la isquemia tanto miometrial
como endometrial. La mayor produccion de prostaglandi-

nas y su liberacion por el tejido endometrial, constituyen
condicion causal para la dismenorrea primaria (26-28).
En los ultimos afos se ha producido una verdadera ex-
plosion sobre los conocimientos basicos de las funciones
y de las alteraciones de los bioelementos zinc, hierro y
cobre en los animales experimentales y en los seres hu-
manos relacionandolas con la produccion de enfermeda-
des y trastornos. La ingesta inadecuada de los mismos
deteriora las funciones celulares y tisulares y, por lo ge-
neral, producen enfermedades (29-31).

El zinc se relaciona con los procesos inflamatorios e
infecciosos, con diversas funciones reguladoras, con el
metabolismo intermediario del cobre y hierro, con la fun-
cion eritropoyética, con la cicatrizacion de las heridas y
con diversas funciones nerviosas (32,33). El zinc partici-
pa en el mantenimiento de la estructura y funcion de los
receptores de las hormonas esteroideas (34). El cobre
modula la actividad de los neutréfilos, posee accion bac-
tericida, efectos anti-inflamatorios y desempefia un cier-
to papel en el proceso de la inflamacion (35). La Relacion
cobre/zinc es una razén matematica que se emplea en la
actualidad en el diagndstico y prondstico de diversas
situaciones clinicas, asi como para evaluar la respuesta
de las mismas a los tratamientos aplicados. En diversos
procesos patologicos habitualmente se cuantifican las
concentraciones plasmaticas de cobre [CuP] o de zinc
[ZnP] de manera individual. En estos procesos con po-
cas excepciones, se encuentra un incremento en el co-
bre y una disminucién simultanea en los niveles del zinc.
Sin embargo, la relacion [CuP/ZnP] no ha sido evaluada
en la gran mayoria de las enfermedades, aun cuando
ella se modifica mas dramaticamente que las concentra-
ciones individuales del cobre y del zinc (36,37).

MATERIALES Y METODOS
Poblacion y muestra

Se realiz6 una encuesta epidemiolégica a 100 muje-
res estudiantes de la Facultad de Farmacia y Bioanalisis
de la Universidad de los Andes, para seleccionar 39 con
edades comprendidas entre 17 y 21 afios de edad, sub-
divididas en dos grupos; A: 14 controles sin dismenorrea
primaria y grupo B: 25 con dismenorrea primaria (diag-
nosticada clinicamente). Dando cumplimiento a las nor-
mas de la Legislacion Médica Venezolana, se realizé una
carta de compromiso entre las pacientes, los médicos y
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el responsable del trabajo de investigacion. Esto con la
finalidad de dejar claro, que los pacientes aceptaban ba-
jo su propia voluntad ser evaluados clinicamente, mues-
treados y fotografiados entre otras cosas.

Para la seleccidn de la muestra de estudio
se siguieron los siguientes criterios:

Fueron excluidas del estudio las mujeres con:

Ovarios poliquisticos, enfermedades tiroideas, ciclos
ovaricos no fijos, enfermedades hormonales, no nulipa-
ras, con terapias a base de medicamentos con calcio,
enfermedades renales, consumo de anticonceptivos ora-
les, dispositivo intrauterino liberador de cobre, activida-
des deportivas frecuentes.

Fueron incluidas en el estudio las mujeres:

Nuliparas, con ciclos menstruales regulares (28 dias),
con edades entre 17-21 afios, con diagndstico clinico de
dismenorrea primaria y sin terapia medicamentosa para
la enfermedad bajo estudio.

Obtencion de las muestras

Las muestras de sangre se tomaron por puncién de
la vena del antebrazo derecho, se les extrajo un volumen
de 5 mL, con tubos vacutainer no heparinizados, entre
las 7 y 9 de la mafana, con el objeto de evitar las varia-
ciones circadianas de los micronutrientes en estudio,
se dejo coagular espontaneamente, en el mismo tubo a
37 °C, centrifugandose posteriormente a 3.000 rpm., du-
rante 15 minutos para asegurar la facil obtencién de una
adecuada cantidad de suero. El suero obtenido fue tras-
vasado a tubos de vidrio con tapa hermética de bakelita,
rotulados e identificados y se conservaron en refrigera-
cion a una temperatura de -4 °C hasta el momento de su
analisis.

La primera muestra se recolecté aproximadamente
dos dias antes de la menstruacion, es decir el dia 26 del
ciclo menstrual. La segunda muestra fue tomada, el se-
gundo dia de haber llegado la menstruacion.

Aparatos

Para la determinacion de cobre y zinc se empleo, un
equipo de espectroscopia de absorcion atémica, marca
Varian, Inc. (México), Modelo AA140, equipado con un
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nebulizador de impacto, lamparas de catodo hueco mar-
ca Varian para los diferentes elementos bajo estudio y
un mechero con ranura 10 cm. para la llama de aire/-ace-
tileno.

Una centrifuga de mesa, Marca Rolco SRL (Buenos
Aires, Argentina), Modelo CM 2036. Otro equipo utilizado
en este trabajo fue una bomba peristaltica (Gilson Mi-
niplus-2) con tubos de polivinilo que se utilizé6 como ins-
trumento de propulsion de soluciones (patrén, muestra o
agua) que se mezclaron en linea en una proporcion de
1:1 (v/v) através de un arreglo instrumental, disefiado en
nuestro laboratorio.

Reactivos

Todos los reactivos utilizados en este trabajo fueron
del mas alto grado analitico, marca Merck, Alemania. Se
prepararon soluciones patrones de 1000 mg L' cobre y
zinc al disolver cantidades apropiadas de nitratos de co-
bre (99%) y zinc metalico (99.99%). De estas soluciones
se prepararon diariamente patrones de trabajo para los
elementos por dilucion sucesiva usando los mismos reac-
tivos. El agua que se usoé para la preparacion de todas las
soluciones y para enjuagar el material de laboratorio fue
del tipo Milli-Q doblemente de-ionizada con resistividad
especifica de 18 MW cm., obtenida en un sistema Milli-
pore Milli-Q Plus.

Tratamiento del material

Para la preparacion de soluciones y lavado del mate-
rial de laboratorio se empleo agua desionizada de alta
pureza Milli-Q (18 MW cm-" de resistividad). Todo el ma-
terial utilizado (vidrio, polietileno, entre otros) fue lavado
y luego fue sumergido en una solucion de HNO4 al 20%
v/v durante por lo menos 12 horas y se mantuvo en la so-
lucién acida hasta que se utilizé, con el objeto de eliminar
cualquier tipo de contaminacion del material y sobre todo
trazas de los elementos en estudio. Al momento de utili-
zar el material, este se enjuago con agua desionizada y
se curo con la solucion a utilizar.

Metodologia analitica

La determinacién de cobre y zinc se realiz6 por es-
pectroscopia de absorcion atdmica acoplada con inyec-
cion en flujo continuo (EAA-IFC) en un equipo Varian,




MARIA L DI BERNARDO, ARIBERT M CASTRO, MARIA T MALDONADO, CARLOS E RONDON, CARLOS A YANEZ, MARIAY GARCIA, OSCAR M ALARCON,
MAXIMO JEREZ, MARIBEL CARRENO. Estudio de niveles séricos de cobre y zinc y su posible rol como indicadores de dismenorrea primaria.
Rev. Inst. Nac. Hig. “Rafael Rangel”, 2010; 41 (2): 27-36

modelo AA. El método utilizado fue desarrollado y optimi-
zado en el Laboratorio de Espectroscopia Molecular de
la Facultad de Ciencias de La Universidad de Los Andes,
Meérida, Venezuela (38,39).

Para la obtencién de la concentracion de cobre y
zinc se realizaron curvas de calibraciones: entre 0 y 5 ug
mL-"1 a partir de soluciones patrones de zinc y de cobre
metalico, a razén de 1.000 ppm.

Para la evaluacion de la exactitud del método anali-
tico se realizaron estudios de recuperacion y analisis de
dos muestras certificadas de suero (SRM) y certificadas
por National Institute of Standards and Technology
(NIST) de Estados Unidos.

La evaluacion estadistica de los datos con un nivel
de confianza del 95%, se realiz6 en el STATISTIX 7.0 for
Windows, se aplico el test de Student’s y el analisis fac-
torial de dos factores para efectos fijos (ANOVA) para ex-
presar las diferencias significativas entre los dos grupos
bajo estudio. El nivel de significacion estadistico se de-
terminé a un p<0,05.

RESULTADOS Y DISCUSION

El estudio involucré 39 pacientes con edades prome-
dios expresadas en afos de 19,9 *+ 1,51, para el grupo A
(n=14) y 19,8 + 1,3 para el grupo B (n=25). Los Coe-

ficientes de variacion obtenidos de 7,61% (grupo A) y
6,6% (grupo B), evidencian homogeneidad en las eda-
des de los grupos estudiados.

En la Tabla | se muestran los resultados obtenidos
para los elementos determinados analiticamente, osci-
lando los coeficientes de variacion para los elementos en
estudio entre un rango para los dos grupos estudiados y
evaluados de 19,75y 32,89%, estos resultados eviden-
cian la poca dispersion en las muestras analizadas, indi-
candonos gran homogeneidad en los datos obtenidos
entre los grupos. Igual se reportan los niveles séricos
para cada elemento en los 2 grupos antes (a) y durante
(d) la menstruacion, expresados como media + desvia-
cion estandar (DS) con sus respectivos rangos maximos
y minimos y coeficiente de variacion (CV). Se realizé un
analisis de Correlacion de Pearson, evidenciandose que
la variable dependiente dismenorrea primaria no esta
correlacionada con la edad y por lo tanto la edad fue omi-
tida de los posteriores analisis estadisticos. El comporta-
miento de la variable edad podria explicarse debido a
que la patologia estudiada, se hace marcada precisa-
mente en el rango de edad entre 17 y 21 afios, si el ran-
go de edad estudiado, hubiese sido mas amplio, tal vez
era posible evidenciar alguna influencia de esta variable,
sin embargo el objetivo de este trabajo de investigacion
era precisamente el estudio de la patologia en su etapa

Tablal

Resultados analiticos obtenidos y estadistica descriptiva global simple de los grupos Ay B
(B) Pacientes (n=25)

(A) Controles (n=14)

Parametro Edad Cu (mgL™) Zn(mgL™") Edad Cu (mgL™") Zn(mgL™")
MediatDS 19,9+1,51 a:1,56+0,43 a:1,06+0,23 19,8+1,3 a:1,64+0,52 a:1,21+0,34
d:1,28+0,34 d:1,21+0,24 d:1,88+0,61 d:0,94+0,27
C.V (%) 7,61 a: 27,25 a: 21,27 6,6 a: 31,86 a: 28,49
d: 26,79 d: 19,75 d: 32,89 d: 28,31
Maximo 21 a: 2,66 1,60 21 a: 2,79 a: 1,86
d: 2,24 1,76 d: 3,17 d: 1,33
Minimo 17 a: 0,89 a:0,72 17 a:0,78 a: 0,75
d: 0,78 d: 0,96 d: 0,78 d: 0,42
Mediana 21 a: 1,46 a: 1,00 20 a: 1,51 a: 1,
d: 1,21 d: 1,14 d: 1,72 d: 1,

* a: antes de la menstruacion *d: durante de la menstruacion.
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mas critica y el comportamiento del cobre y el zinc frente
aella. Las concentraciones de los elementos estudiados
(cobre y zinc) estan expresadas en mgL™".

Los resultados obtenidos reportan niveles de cobre y
zinc para el grupo A (antes de la menstruacion) de 1,56
+0,43mgL"y 1,06 + 0,23 mgL", respectivamente.

Durante el segundo dia menstrual para cobre y zinc
de 1,28 +0,34 mgL™'y 1,21 +0,24 respectivamente. Para
el grupo B se obtuvieron niveles de 1,64 + 0,52 mgL-' de
cobrey 1,21 + 0,34 mgL-" de zinc (antes de la menstrua-
cién) y de cobre 1,88 + 0,61y 0,94 + 0,27 mgL™" de zinc
(durante la menstruacion).

En los resultados obtenidos se observa que el gru-
po A mostro niveles de ambos elementos dentro de los
rangos reportados en la literatura como de referencia
(33) y listados en la Tabla Il, igualmente se evidencia el
efecto antagonista presente entre estos elementos, ya
que los niveles de cobre antes de la menstruacién fueron
superiores y por consiguiente el zinc se adapta a esta
variaciones homeostaticas, al descender los niveles de
cobre sérico el zinc aumenta. Este comportamiento se
observa graficamente en la Figura l y II.

Tabla Il

Niveles de referencia en sangre y/o
suero de cobre y zinc

Elemento Sangre y/o suero*
Cobre 1.5-4
Zinc 0.5-2
*mg L1
3
mantes Cu
2,5 1
Odurante Cu
= 21
E
315

[
L

0,5 +

1 2 3 45 6 7 8 91011121314
Controles

Figura I. Niveles de cobre en el grupo A (control)
antes y durante la menstruacioén
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Figura Il. Niveles de zinc en el grupo A (control)
antes y durante la menstruacion

Es facil observar graficamente que los niveles séri-
cos de zinc, estaban por debajo del rango de referencia
reportado (ver Tabla IIl), con marcado efecto durante el
segundo dia de la menstruacién (0,94 + 0,27 mgL™").
Igualmente se observa la relacion antagonista existente
y ya conocida entre ambos elementos, al igual que en el
grupo anterior. Las Figuras Ill y IV muestran estos com-
portamientos.

Los elementos estudiados, mostraron diferencias es-
tadisticas altamente significativa con un p <0,05 entre los
grupos. Los resultados obtenidos estadisticamente nos
permiten asumir que el cobre y el zinc influyen en la exa-
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Figura lll. Niveles de cobre en el grupo B (bajo estudio)
antes y durante la menstruacion
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Figura IV. Niveles de zinc en el grupo B (bajo estudio)
antes y durante la menstruacion

cerbacion de la patologia estudiada, produciendo altera-
ciones directas sobre las prostaglandinas, como esta
reportado en los estudios de investigadores anteriores.
Especificamente el cobre, elemento que en esta investi-
gacioén se encontrd en concentraciones superiores en el
grupo B con diferencias estadisticas altamente significa-
tivas en comparacion con el grupo A durante la mens-
truacion (p=0,0026).

En relacion a los niveles séricos iniciales en am-
bos grupos no se encontraron diferencias significativas
(p=0,63). Los niveles de zinc en el grupo Ay B antes
de la menstruacion no mostro diferencias significativas
con un p = 0,16. Sin embargo, durante la menstruacion
arrojo un p = 0,0033. Este resultado evidencia que efec-
tivamente el cobre se ve afectado por la alteracion de
las prostaglandinas, siendo probablemente uno de los
responsables de las molestias que se presentan en esta
patologia y otros efectos secundarios motivados por el
descenso brusco del zinc, tales como alteracion en la
sintesis y excrecion de la hormona foliculo estimulante
(FSH), de la hormona luteinizante (LH), desarrollo anor-
mal del ovario, alteraciones del ciclo menstrual. Inclusive
esta carencia de zinc puede conllevar probablemente a
desordenes hematoldgicos y bioquimicos, interesantes
de estudiar y evaluar. Sin embargo, este objetivo sera
parte y se cumplird como complemento en otro trabajo
de investigacion.

Conociendo que el zinc es un mediador esencial e
indispensable en el sistema inmunoldgico, es probable

que su déficit sea uno de los causantes de las anemias
presentes en esta patologia y otros sintomas asociados
a su carencia, tales como debilidad 6sea y muscular, fra-
gilidad capilar, estados depresivos, entre otros.

Se realizo estudio estadistico utilizando ANOVA para
afianzar los resultados anteriores, reportando el mismo
que no existen diferencias entre la concentracion sérica
de cobre antes y durante la menstruacion en el grupo A
con un p = 0,29. Sin embargo, el grupo B presento dife-
rencias altamente significativas con p = 0,0007 entre el
cobre antes y durante el evento menstrual, igual caso
ocurrié para el zinc con un p = 0,0004.

ESTUDIO DE LA RELACION CU/ZN

La relacion cobre/zinc se calculé para los grupos A
y B, con niveles de 1,07 y 1,06 mgL™" antes y después
respectivamente para el grupo Ay para el grupo B de
1,36 y 1,97 mgL"" antes y después respectivamente. En
las Figuras V, VI, VIl y VIII se muestran graficamente es-
tos comportamientos. Aunque la relacion matematica
por reportes de algunos autores (32-35,36-40) manifies-
tan que debe encontrarse en la unidad o muy cercana a
ella (con un margen de + 5%) para poder descartar cual-
quier patologia en el cuerpo humano. Sin embargo, para
ambos grupos se encontraron antes de la menstruacion
valores por encima de 1 (uno). La variacion observada en
el grupo A podria explicarse que aun siendo la menstrua-
cion un evento natural del organismo, indudablemente
debe prepararlo para el mismo, alterando reversible-
mente algunas funciones.

Durante el ciclo menstrual (segundo dia) la relacién
matematica se encuadro dentro del valor referido como
indicador bioldgico para el grupo control (permitiendo es-
to descartar que el valor inicial obtenido se deba a una
patologia). Caso contrario observaron las pacientes del
grupo B, casi duplican el valor reportado como indicati-
vo de ausencia de patologia clinica.

Estos resultados permiten asumir que la dismeno-
rrea primaria afecta probablemente de forma reversible
los niveles séricos de cobre y zinc.

Los resultados obtenidos en este trabajo con res-
pecto al comportamiento observado entre los niveles séri-
cos de los elementos determinados en ambos grupos
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Figura V. Relaciéon Cu/Zn en Grupo A (controles)
antes de la menstruacion
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Figura VI. Relacion Cu/Zn en Grupo A (controles)
durante de la menstruacion

evaluados, podemos decir con un 95% de confianza que
se encuentran en concordancia con lo descrito por otros
investigadores (34-39), los cuales reportan que esta de-
mostrado que el cobre y el zinc son elementos impor-
tantes en los procesos fisioldgicos y fisiopatoldgicos del
ciclo menstrual, corroborando estos resultados igual-
mente nuestra hipoétesis planteada. Como hallazgo im-
portante de la investigacion, se encontré que el zinc
esta disminuido en las pacientes que presentan la pato-
logia en estudio. Asi mismo, los niveles séricos de cobre
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Figura VIII. Relaciéon Cu/Zn en grupo B
(pacientes) durante la menstruacion

aumentados antes y durante la menstruacion en el
grupo B, estos resultados pudieran ser indicadores que
este elemento traza esta influyendo en la produccion de
los sintomas de la patologia estudiada, concordando con
lo reportado por varios autores (40-43), quiénes encon-
traron que el cobre lleva a alteracion de las prostaglandi-
nas, por consiguiente estimulando la contractibilidad
uterina, esto pudiera estar relacionado con el dolor pre-
sentado por las pacientes del grupo B y los hallazgos en
los niveles séricos de los elementos estudiados.
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CONCLUSIONES

Los resultados de la presente investigacién mues-
tran que las mujeres que presentan dismenorrea prima-
ria, observaron un incremento significativo de los niveles
de cobre, permitiéndonos asumir que este bioelemento
pudiera ser el responsable principal de los sintomas y
molestias de la referida patologia. Sin embargo, un estu-
dio mas contundente, con un mayor niumero de pacien-
tes seria necesario para aseverar esta presuncion.

La relacién cobre/zinc, puede resultar un buen indi-
cador bioquimico para esta enfermedad.

Los problemas o conductas depresivas manifestadas
por las pacientes al médico tratante y evaluador de la pa-
tologia, bien podria explicarse por la disminucion brusca
de los niveles séricos zinc. Evidenciandose el efecto an-
tagonista entre los elementos determinados (37, 40,41).

En este estudio se encontraron diferencia estadisti-
camente significativa (p=0,003) entre ambos grupos, po-
dria asumirse que mujeres con dismenorrea primaria
estan mas predispuestas a marcados estados depresi-
vos, previo y durante el proceso menstrual.

Varios autores han reportado que niveles de zinc por
debajo de su rango normal predispone a conductas de-
presivas (32, 44-50).
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