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1. Finalidad y alcance

Este documento incluye una breve resefia de los métodos analiticos mas frecuentemente
utilizados para medir el plomo enla sangre. Esta dirigido principalmente a informar al
personal de salud publica y a los formuladores de politicas que no son especialistas de
laboratorio pero que quiza deban elaborar planes para el cribado de la poblacion y encarar
otras acciones de salud publica relacionadas con la exposicion humana al plomo. En el
documento se enumeran métodos analiticos de probada utilidad para medir las
concentraciones de plomo en la sangre y se describen brevemente algunas de sus
caracteristicas, ventajas y desventajas. También se destacan, para distintas aplicaciones y
escenarios, los elementos que se debentomar en cuenta a la hora de seleccionar un
método analitico y de decidir si se debe crear uns ervicio de laboratorio para las
determinaciones de plomo o si se debe contratar a un laboratorio externo. Este documento
no pretende realizar una descripcion exhaustiva de los métodos y protocolos analiticos ni
realizar recomendaciones especificas respecto de m etodologias oi nstrumentos
particulares. Para acceder a examenes mas exhaustivos sobre este tema existen otras
fuentes(1), y en la seccion 7 se indican los enlaces para ver informaciéon y documentos mas
detallados.

2. Informacion general

El plomo es unm etal téxico cuyo uso generalizado es la causa del a importante
contaminacion ambiental y los problemas de salud registrados en muchos lugares del
mundo. Se estima que la exposiciéon al plomo provoca 143.000 muertes cada afio y es
responsable del 0,6% de la carga de morbilidad mundial (2). El plomo es una s ustancia
téxica que se acumula en el organismo y afecta a multiples sistemas organicos, como el
neuroldgico, el hematoldgico, el gastrointestinal, el cardiovascular y el renal. La exposicion
cronica comunmente tiene efectos hematolégicos, como anemia, o provoca trastornos
neurolégicos, como cefalea, irritabilidad, letargo, convulsiones, debilidad muscular, ataxia,
temblores y paralisis. La exposicion aguda puede provocar trastornos gastrointestinales
(anorexia, nauseas, vomitos, dolor abdominal), dafio hepatico y renal, hipertension vy
trastornos neuroldgicos (malestar, somnolencia, encefalopatia) que pueden causar
convulsiones y provocar la muerte. Los nifos son especialmente vulnerables a los efectos
neurotéxicos del plomo, eincluso los bajos niveles de e xposicién pueden causar dafo
neuroldgico grave y, en algunos casos, irreversible. Se calcula que la exposicion al plomo
provoca cada afio al rededor de 600. 000 nuevos casos de ni Aios con deficiencias
intelectuales (3).

El diagndstico clinico de la intoxicacion por plomo es dificil de establecer cuando no existen
antecedentes claros de exposicidén, porque los intoxicados a veces no tienen sintomas vy
porque los signos y sintomas, cuando estan presentes, son relativamente inespecificos. Las
investigaciones de laboratorio son la unica via fiable para diagnosticar a las personas
expuestas al plomo, por lo que su papel en la identificacién y el tratamiento de la
intoxicacion por plomo, y en la evaluacién de la exposicidon ocupacional o ambiental, es
esencial.



Guia breve de métodos analiticos para medir el plomo en la sangre

Actualmente, los laboratorios evalian la exposicion al plomo principalmente a través de la
determinacion de las concentraciones de plomo en la sangre entera. A pesar de que la
exposicion al plomo también se puede detectar en otros tejidos y liquidos corporales, como
el pelo, los dientes, el hueso y la orina, las determinaciones de la concentracion de plomo
en la sangre entera han ganado amplia aceptacién como el mas util para la deteccion
sistematica y las pruebas diagndsticas (1, 4). En los nifios muy pequefios, el nivel de plomo
en la sangre entera es principalmente un indicador de ex posicién reciente, aunque una
parte variable (pero no dominante) de la concentracion total de plomo en la sangre puede
provenir de la acumulacién de pl omo en el organismo enel pasado. En los adultos,
particularmente en los trabajadores expuestos, la acumulacién de plomo en el organismo en
el pasado puede ser un factor mas determinante de las concentraciones totales de plomo en
la sangre.

3. Métodos analiticos disponibles

Existen diferentes métodos de laboratorio para determinar las concentraciones de plomo en
la sangre (1, 5-9). Los mas comunes son la espectrometria de absorcion atdmica, la
voltamperometria de r edisolucion anddica y la espectrometria de masa con fuente de
plasma de acoplamiento inductivo. Ademas, hay un dispositivo portatil, facil de usar, que
emplea la tecnologia de la voltamperometria der edisolucién anddica para realizar
determinaciones de plomo en la sangre en el lugar de consulta. Estos métodos difieren
considerablemente en términos de c apacidad analitica (limites de det eccion, precision),
costos (costos de adquisicion y mantenimiento, infraestructura requerida en el laboratorio,
reactivos e insumos) y requisitos técnicos (preparacion de la muestra, calibracién, personal
capacitado). Estos factores, junto con las condiciones generales y los recursos del
laboratorio, influirédn en la eleccién de uno u otro método.

El limite de deteccién requerido es un elemento importante a tomar en cuenta. En muchos
paises el limite para considerar de importancia clinica las concentraciones de plomo en la
sangre se ha ido reduciendo progresivamente. Esto sucede porque indicios cada vez mas
numerosos sugieren que es probable que no haya un umbral de concentracién de plomo en
la sangre por debajo del cual no se producen efectos adversos para la salud (10). Ademas,
las medidas de salud publica adoptadas en algunos paises han tenido éxito y logrado
disminuir la media de | as concentraciones de plomo en la sangre en la poblacién. Un
ejemplo se observa en los Estados Unidos, donde la media geométrica de la concentracion
de plomo en la sangre en la poblacion ha disminuido de 15-17 ug/dl a mediados de la
década de 1970 (11) al valor actual inferior a 2 pg/dl (12). Estos dos elementos han
aumentado el interés por detectar concentraciones cava vez mas bajas de plomo enla
sangre y crearon la necesidad de contar con métodos analiticos mas sensibles. En
situaciones en las que las concentraciones de plomo en la sangre de la poblacién o de una
subpoblacién siguen siendo elevadas, podrian seguir siendo utiles algunas tecnologias mas
antiguas con limites de deteccién mas altos.

En la siguientes secciones se analizan con mas detalle los diferentes métodos analiticos,
que también se resumen en el Cuadro 1.
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3.1 Espectrometria de absorcién atémica

La espectrometria de absorcion atdmica se basa en el principio de que los atomos libres
absorben la luz a longitudes de onda caracteristicas del elemento que se desea estudiar. La
cantidad de luz absorbida se correlaciona linealmente con la concentracion del analito en la
muestra. Para realizar una determinacién mediante espectrometria de absorcién atémica, la
muestra que contiene plomo se debe primero procesar para generar atomos en estado
fundamental en forma de vapor en la trayectoria del haz luminoso del instrumento. Este
proceso, llamado atomizacion, se puede realizar mediante una llama (espectrometria de
absorcion atémica por llama) o una fuente electrotérmica, la mayoria de las veces un horno
de grafito (espectrometria de absorcion atémica por horno de grafito). A pesar de que los
principios de las espectrometrias de absorcién atdomica por llama y por horno de grafito son
similares, estos métodos difieren mucho en su aplicacion ala determinacién directa del
plomo enla sangre (por ejemplo, en cuanto a los limites de det eccién, el tamafio ola
preparacion de la muestra).
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Cuadro 1. Resumen de los métodos analiticos para medir concentraciones de plomo en la

sangre

Método

Ventajas

Limitaciones

Espectrometria de
absorcion atémica
por llama

Requiere solo conocimientos
basicos de laboratorio

Prueba rapida

Tamano reducido de la muestra
con la copa de Delves (50-100 pl)

Bajo precio y bajos costos de
funcionamiento

Relativamente pocas interferencias
Interfaz robusta

¢ Limite de deteccién
relativamente alto (~10 ug/dl)

e Tiempo necesario para la
preconcentracién o digestion
de la muestra si no se utiliza la
cubeta de Delves

¢ Se necesitan muestras de gran
tamano para los métodos de
nebulizacion

¢ No se puede dejar el equipo
funcionando sin atencion

Espectrometria de
absorcién atémica
por horno de grafito

Buen limite de deteccion (<1-2
pg/dl)
Tamano reducido de la muestra

Precio y costos de funcionamiento
moderados

Moderada capacidad para analizar
multiples elementos

Relativamente pocas interferencias
(aunque mas que con la
espectrometria de absorcion
atomica por llama)

Ampliamente utilizada, existen
multiples proveedores

e La prueba lleva mas tiempo

e Requiere algo de experiencia
de laboratorio (mas que con la
espectrometria de absorcion
atomica por llama)

e Mayor potencial de
interferencia espectral que con
la espectrometria de absorcion
atémica por llama

Voltamperometria de
redisolucion anddica
en el laboratorio

Buen limite de deteccién (2-3 pg/dl)
Precio y costos de funcionamiento
bajos

Rapidez

Tamarnio reducido de la muestra
(~100 pl)

Equipo relativamente simple

¢ Requiere algo de experiencia
de laboratorio (similar a la
espectrometria de absorcion
atémica por horno de grafito)

e Requiere pretratamiento de la
muestra

¢ Algunos factores pueden
afectar la medicion (por
ejemplo, la presencia de cobre)

e Hay cada vez menos
proveedores

Voltamperometria de
redisolucion anddica
portatil

Portatil; permite la medicion en el
lugar de la consulta

Facil de usar; no requiere personal
de laboratorio especializado

El precio y los costos de
funcionamiento son muy bajos

El limite de deteccion es
razonablemente bueno para un
dispositivo portatil (3,3 ug/dl)

Es un método rapido

¢ No es tan precisa como otros
métodos

e Pemite determinar niveles solo
de hasta 65 pg/dl

¢ Los niveles superiores a 8 pg/dl
se deben confirmar mediante
un método de laboratorio
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Método Ventajas Limitaciones
Espectrometria de ¢ Limite de deteccion excelente (~0,1 e Precio y costos de
masa con fuente de pg/dl) funcionamiento elevados
plasma Qe e Rapidez e Requiere operadores altamente
ia:]c(joup;te;\r;;lento e Tamaiio reducido de la muestra especializados

(50-100 pl)

¢ Relativamente pocas interferencias
espectrales, bien conocidas

¢ Permite mediciones isotopicas

¢ Método econdmico si se procesan
grandes cantidades de muestras

e Capacidad para investigar mas de
un elemento

3.1.1 Espectrometria de absorcidon atémica por llama (5, 13)

La espectrometria de absorcion atdmica por llama utiliza una llama de flujo laminar de una
mezcla de acetileno y aire o de 6x ido nitroso, acetileno y aire para atomizar el plomo a
temperaturas de entre 2000 y 3000 °C, segun la mezcla de gases. El limite de deteccion
depende de la preparacion de la muestra y del método utilizado. Por ejemplo, el método de
la cubeta de Delves permite analizar muestras de 50-100 pl con un limite de deteccién de
alrededor de 10-30 ug/dl. En cambio, si se usan métodos de neb ulizacion, el limite de
deteccién es de alrededor de 100 pg/dl y se precisan muestras de mayor tamano. Incluso el
limite de det eccibn mas bajo posible es demasiado alto para que la espectrometria de
absorcion atémica por llama sea util para el cribado de poblaciones con concentraciones de
referencia bajas de plomo en la sangre.

Los dispositivos de espectrometria de absorcién atomica por llama se pueden combinar con
un cargador de muestras automatico que permite procesar gran cantidad de muestras. Sin
embargo, como utilizan gas inflamable, los dispositivos por llama no se pueden dej ar
funcionando sin supervision. Debido a la relativa facilidad de uso, la rapidez, las
relativamente escasas interferencias y el costo moderado, la espectrometria de absorcién
atomica por llama se ha utilizado durante décadas y en muchas partes del mundo se sigue
utilizando habitualmente. En numerosos paises, no obstante, este método ha sido sustituido
por la espectrometria de absorcion atémica por horno de grafito, que permite determinar
concentraciones mucho mas bajas de plomo en la sangre.

3.1.2 Espectrometria de absorcion atémica por horno de grafito

La espectrometria de a bsorcion atomica por horno de grafito utiliza untubo de grafito
calentado mediante electricidad para vaporizar y atomizar el analito a temperaturas de hasta
3000 °C, antes de su deteccién. Se pueden analizar muestras de volumenes de 10-50 pl.
Como la totalidad de la muestra se atomiza en un volumen pequefio, se obtiene una alta
densidad de atomos. Esto hace que este tipo de espectrometria sea sumamente sensible.
Se han desarrollado métodos que permiten medir concentraciones por debajo de 0,1 pg/dl
(6, 14); sin embargo, en la practica habitual el limite de deteccion es de alrededor de 1-2
pg/dl. Actualmente, la espectrometria de absorcién atémica por horno de grafito es uno de
los métodos mas utilizados para determinar las concentraciones de plomo en la sangre. La
posibilidad de interferencias con este método es mayor que con la espectrometria de

5
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absorcion atémica por llama. Este potencial de interferencia se ha reducido mejorando el
disefio de los instrumentos y aplicando diferentes modificadores a la matriz. De todos
modos, la espectrometria de absorcion atémica por horno de grafito requiere personal de
laboratorio capacitado para su configuracién y funcionamiento correctos.

Los equipos de es pectrometria de absorcidon atomica por horno de grafito modernos son
fiables y precisos. Por lo general, los dispositivos estan equipados con un cargador de
muestras automatico, que permite procesar un gran numero de muestras y obtener mayor
exactitud. Como este método utiliza gases inertes, los equipos pueden f uncionar con
seguridad sin  supervision. Algunos fabricantes comercializan instrumentos de
espectrometria de absorcién atémica por horno de grafito que ya vienen configurados para
la determinacién de plomo en la sangre. La espectrometria de absorcion atémica por horno
de grafito se puede usar para el andlisis secuencial limitado de m ultiples elementos (por
ejemplo, plomo y cadmio) en una sola muestra. Es posible configurar el equipo para medir
una gran variedad de elementos, de a uno por muestra.

3.2 Voltamperometria de redisolucion anddica

3.2.1 Dispositivos de voltamperometria de redisolucion anddica de laboratorio

Para realizar determinaciones mediante voltamperometria de redisolucién anddica, se
colocan en la muestra de sangre un electrodo de referencia y un electrodo de grafito con
pelicula fina de mercurio. Luego se aplica un potencial negativo al electrodo de mercurio
durante algunos segundos, lo que hace que el plomo y otros cationes presentes enla
muestra se concentren en la superficie del electrodo de mercurio cargado negativamente.
Luego se invierte la direccién del potencial para aplicar un potencial cada vez mayor durante
algunos minutos. Cuando el voltaje alcanza el voltaje especifico y caracteristico para el
plomo, el electrodo libera todos los iones (redisolucion) y, por lo tanto, produce una corriente
que se puede medir. La corriente producida es proporcional al numero de iones de plomo
liberados y se puede comparar con soluciones de c alibracién para determinar la
concentracién de plomo en la muestra. Esta técnica analitica requiere plomo en forma de
cation Pb?* acuoso libre y no en complejos y, por lo tanto, es preciso preparar la muestra.

Si bien la voltamperometria de redisolucion anddica se puede us ar para medir distintos
elementos, se utiliza principalmente para determinar la concentracién de pl omo enla
sangre, y se comercializan instrumentos especialmente disefiados para esta aplicacién. De
acuerdo con el método de preparacion de la muestra que se utilice, el instrumento requiere
calibracion con materiales a base de sangre, que también se comercializan.

Con la voltamperometria der edisolucion anddica se pueden analizar muestras de
volumenes microliticos. Algunos dispositivos comercializados para el laboratorio pueden
medir concentraciones de plomo de entre 1 y 100 pg/dl; no obstante, la reproducibilidad es
mayor cuando las concentraciones de plomo en la sangre superan los 10 ug/dl (1, 15, 16).
Diferentes factores pueden afectar las determinaciones de plomo mediante
voltamperometria de redisolucion anddica; entre ellas, la presencia en la muestra de otros
metales reducibles que pueden generar picos falsos, el uso de reactivos que forman
complejos con el plomo y alteran su potencial reductor, la presencia de quelantes o las
concentraciones elevadas de cobre en la muestra (concentraciones que pueden aumentar
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durante el embarazo o en otros estados fisiolégicos). Ademas, es importante asegurar la
calidad del os electrodos y la pureza del os reactivos (1). Por todo esto, para su
funcionamiento 6ptimo, la voltamperometria de redisolucion anddica requiere operadores
especializados.

Debido a su adecuada sensibilidad para detectar concentraciones relativamente altas de
plomo en la sangre en la poblacién general y de su costo relativamente bajo, la
voltamperometria de redisolucion anddica fue uno de los métodos mas utilizados para las
determinaciones de plomo, por lo menos hasta la década de 1990. A pesar de que algunos
laboratorios la siguen utilizando, los que precisan medir concentraciones muy bajas de
plomo en la sangre (por ejemplo, los laboratorios que prestan servicio a poblaciones con
medias de concentracion de plomo bajas) han optado por otras técnicas, mas sensibles y
precisas.

3.2.2 Dispositivos portatiles de voltamperometria de redisolucién anodica

Existe un dispositivo portatil de voltamperometria de redisoluciéon anddica, desarrollado en
colaboracion con los Centros para el Control y la Prevencién de Enfermedades de | os
Estados Unidos, que permite la determinacién de la concentracion de plomo en la sangre en
el lugar de la consulta. El primer dispositivo, que se llamé “LeadCare”, se comenzd a
comercializar en 1997 y pas6 a llamarse “LeadCare I” cuando en 2006 llegd al mercado el
nuevo dispositivo “LeadCare Il Blood Lead Test System”. La Administracion de Alimentos y
Medicamentos de los Estados Unidos concedié al dispositivo LeadCare Il una exenciéon
CLIA® (lo que supone la clasificacion enun menor nivel de complejidad con menos
requisitos regulatorios). Este dispositivo no requiere personal de laboratorio especializado y
ha sido aprobado por la Administracién de Alimentos y Medicamentos de los Estados
Unidos para uso en lugares no tradicionales para las pruebas de laboratorio, como clinicas,
escuelas y unidades sanitarias moviles. También es uni nstrumento util para la
determinacion de la concentracion de plomo en la sangre en el lugar de consulta en el
marco de estudios epidemioldgicos, en localizaciones en las que es dificil transportar las
muestras de sangre a un laboratorio de referencia apropiado.

El dispositivo permite medir concentraciones de plomo en la sangre en tres minutos usando
una muestra de 50 ul de sangre capilar (de la yema del dedo) o sangre venosa. El intervalo
de trabajo para las concentraciones de plomo en la sangre es 3,3-65 pg/dl (17). El uso en el
lugar de consulta permite la recoleccién inmediata de sangre venosa para confirmar los
niveles elevados de plomo en un | aboratorio de r eferencia. El fabricante suministra los
sensores, recipientes para muestras, reactivos y equipos de c alibracién de un's olo uso
como unidades desechables precalibradas. La comparacién de este dispositivo con un
método de referencia (espectrometria de absorcion atémica por horno de grafito) demostro
que es razonablemente exacto, preciso y facil de usar para personas que habitualmente no
realizan pruebas de laboratorio (17). En algunos paises, el dispositivo se usa habitualmente
para pruebas de deteccion sistematica. De todos modos, el fabricante recomienda que las

* La Agencia de Alimentos y Medicamentos de los Estados Unidos es la responsable de clasificar las pruebas
diagnosticas in vitro disponibles en el mercado en una de tres categorias reguladoras CLIA (Enmiendas para el
mejoramiento de los laboratorios clinicos de 1998), sobre la base de su riesgo potencial para la salud publica:
pruebas de alta complejidad, pruebas de complejidad moderada y pruebas exentas.
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concentraciones de pl omo por encima de 8 jg/dl en c ualquier muestra se confirmen
mediante otros métodos.

3.3 Espectrometria de masa con fuente de plasma de acoplamiento inductivo

La espectrometria de masa con fuente de plasma de acoplamiento inductivo es una técnica
que permite analizar multiples elementos y utiliza una fuente de plasma de acoplamiento
inductivo (un gas ionizado a temperatura muy alta compuesto de electrones e iones con
carga positiva) para atomizar la muestra y posteriormente ionizar los atomos que se desea
analizar (1, 5, 9). Los iones se extraen del plasma y se hacen pasar por un espectrometro
de masa, en el cual se los separa y mide sobre la base de su relacion masa/carga. La
eficiencia del plasma acoplado por induccion para producir iones a partir de los atomos que
se desea analizar en la muestra aerosolizada, junto con la gran selectividad del cuadripolo
(que filtra los iones), la gran amplificacion de las sefales idnicas que alcanzan el detector y
la escasa interferencia de fondo del detector, hacen que los limites de det eccion del
instrumento sean sumamente bajos (de partes por trilléon a partes por billéon) para la mayoria
de los elementos. Con este método, el limite de deteccion para la determinacion directa de
la concentracion de plomo enl a sangre es deapr oximadamente 0,1 ug/dl. La
espectrometria de masa con fuente de plasma de acoplamiento inductivo tolera menos las
matrices pesadas que la espectrometria de absorciéon atémica por horno de grafito, por lo
que es necesario diluir las muestras de sangre antes de la aspiracion en el plasma; por lo
tanto, los dispositivos de espectrometria de masa con fuente de plasma de acoplamiento
inductivo requieren técnicos de laboratorio especializados para su funcionamiento éptimo.

Mientras que con otros métodos se pueden medir solamente uno o algunos elementos por
vez, la espectrometria de masa con fuente de plasma de acoplamiento inductivo permite
medir multiples elementos en una s ola muestra de apenas 50-100 ul. Esta caracteristica
sera importante para los laboratorios que deseen determinar otros elementos ademas del
plomo. Ademas, la espectrometria de masa con fuente de plasma de acoplamiento inductivo
permite determinar la relacion isotépica del plomo presente en una muestra, por lo que es
posible establecer si el plomo proviene de una fuente particular.

El precio del dispositivo de espectrometria de masa con fuente de plasma de acoplamiento
inductivo es elevado, pero su productividad es alta y, comparativamente, resulta econémico
cuando se necesita analizar numerosas muestras o elementos.

4. Aspectos importantes de los procedimientos del laboratorio

En el campo de la toxicologia analitica, incluso con el equipo mas sofisticado y preciso se
pueden obtener resultados incorrectos si las muestras no han sido recolectadas vy
manipuladas correctamente, si no se usan adecuadamente los equipos o no se siguen los
protocolos analiticos. Actualmente, el principal problema relacionado con la medicion de las
concentraciones de plomo en la sangre es la contaminacion inadvertida y las medidas
insuficientes de garantia de la calidad. En las siguientes secciones se discuten brevemente
estas cuestiones.
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4.1 Prevencion de la contaminacion de las muestras por fuentes externas

El plomo es un elemento ubicuo y puede contaminar las muestras de muchas maneras, por
ejemplo durante la recoleccion, el almacenamiento y el transporte de las muestras o su
manipulacién. Por lo tanto, la calidad de la recoleccion y manipulacion de las muestras es
un aspecto crucial de la biovigilancia del plomo. Existen protocolos especificos para los
diferentes métodos analiticos, de los fabricantes u organismos de normalizacién entre otros,
pero las precauciones generales son de apl icacion universal. En todos los casos, los
instrumentos y recipientes para la recoleccion de muestras, incluidas las agujas y los
protectores, deben haber sido certificados como exentos de plomo; se los debe analizar
previamente para determinar su contenido de plomo o lavar escrupulosamente con acido.
Otro aspecto importante del procedimiento de recoleccion de s angre es la limpieza
cuidadosa del lugar en el que se realizara la puncion para extraer la sangre, en particular
cuando se toman muestras de la yema del dedo (capilares) porque la probabilidad de
contaminacién es muy alta en los entornos en los que existe exposicion ambiental al plomo.
Si las muestras de s angre se recolectan en el terreno, se deben realizar arreglos para
contar con un espacio limpio para la toma de muestras. Las determinaciones de plomo en
sangre capilar se pueden utilizar para realizar un cribado inicial y en algunos casos con
fines diagnodsticos. Sin embargo, como en este tipo de muestras la contaminacién es mas
probable, se prefieren las muestras de sangre venosa, que ademas se recomiendan cuando
se considera que las determinaciones iniciales son elevadas.

Durante la manipulacion de las muestras en el laboratorio también existe algun grado de
riesgo de contaminacién. El riesgo se puede reducir considerablemente adoptando medidas
de aseguramiento de la calidad. En la medida de lo posible, los laboratorios deben estar
exentos de plomo y el personal debe recibir capacitacién adecuada para impedir la
contaminacion de las muestras. Las tareas asociadas con altas concentraciones de plomo
(por ejemplo, el analisis de muestras ambientales) no se deben realizar en la misma zona
del laboratorio en la que se realiza el analisis de muestras bioldgicas. La preparacién de las
muestras se debe llevar a cabo en un entorno limpio, preferiblemente en un entorno de
clase 5 de la Organizacién Internacional de Normalizacion (no mas de 10° particulas por
metro cubico de aire) o mejor. Esto se puede lograr preparando las muestras en una
camara de seguridad biologica de flujo laminar (por ejemplo, una camara clase B2). Los
laboratorios deben intentar minimizar la cantidad de particulas en el aire (polvo, particulas
del aire exterior, 0 ambas cosas) en el laboratorio y en el lugar en el que se colocaran
abiertos los tubos que contienen las muestras durante el analisis. También se deben cubrir
los cargadores de muestras automaticos.

4.2 Garantia de la calidad

La garantia de la calidad es un concepto que comprende todos los pasos que se deben dar
para garantizar que los resultados del laboratorio sean fiables. Incluye practicas cientificas y
técnicas racionales en |as investigaciones del laboratorio, lo que abarca la seleccién, la
recolecciéon, el almacenamiento y el transporte de las muestras, y en el registro, la
notificacion y la interpretacion de los resultados. También incluye la capacitacion y el disefio
de la gestion para mejorar la fiabilidad de los resultados. Desde el punto de vista de un
analisis, la garantia de calidad se puede dividir en dos etapas: 1) evaluacion inicial del
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método analitico en términos de viabilidad y validez, lo que incluye linealidad, especificidad,
recuperacion, patrones de calibracion, “blancos” e interferencia y 2) evaluacion posterior de
la calidad.

La evaluacion dela calidad es la evaluacion de la calidad de | os resultados analiticos.
Posee dos componentes:

1) la evaluacion interna, que es un conjunto de procedimientos utilizados por el personal de
un laboratorio para evaluar continuamente los resultados a medida que se producen,
con el fin de establecer si son suficientemente fiables como para difundirlos;

2) la evaluacion externa, que es un sistema para inspeccionar objetivamente el desempefio
del laboratorio y que realiza un organismo externo.

Se pueden consultar otras fuentes para informacion mas detallada sobre garantia de la
calidad del laboratorio y gestion de la calidad, asi como sobre programas de ev aluacion
externa de la calidad especificamente en relacion con la determinacion de plomo enla
sangre (18-23).

La precision y exactitud de las mediciones son particularmente importantes en las pruebas
de determinacion de las concentraciones de plomo en la sangre, ya que los resultados
determinaran el tratamiento médico y la necesidad der ealizar investigaciones
medioambientales. Por esta razén, es esencial que el laboratorio que realiza la investigacién
tome medidas de aseguramiento de la calidad adecuadas, entre otras una evaluacion
externa del a calidad, siempre que sea posible. Es recomendable la adhesién a un
mecanismo internacional de acreditacion.

Los estudios longitudinales de biovigilancia plantean requisitos adicionales para el control
de la calidad a largo plazo, y aseguran que la validez y precision del método se mantienen
mientras dura la investigacion (con frecuencia, varios anos), y que no solo se garantiza la
calidad de las mediciones realizadas en un dia o conjunto de dias determinados. En estas
investigaciones, la suficiente coincidencia de los mecanismos sucesivos de control de
calidad, el seguimiento a largo plazo del desempefio en esquemas de evaluacién externa
de la calidad y los estudios comparativos de los métodos a medida que los métodos se van
actualizando son elementos importantes para asegurar el mantenimiento de la calidad en el
tiempo, de manera que la evaluacion de las variaciones en los niveles de exposicion de la
poblacion se pueda realizar con confianza.

5. Elementos que se deben considerar en la seleccion del método
Cuando se selecciona un método analitico para la determinacion de las concentraciones de
plomo en la sangre, se deben tomar en cuenta distintos elementos. Mas abajo se describen

brevemente algunos de ellos.

5.1 Finalidad y circunstancias
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La selecciéon del método dependera en gran medida del objetivo de la medicién y de las
circunstancias que rodean la investigacion analitica. Los principales parametros que deben
estar claramente definidos antes de seleccionar un método son:

el limite de deteccion requerido;

la exactitud y precision necesarias;

el tiempo de respuesta deseado;

el numero de muestras que se va a analizar;

la necesidad o posibilidad de realizar la prueba en el lugar de consulta;

la necesidad de c onfirmar la fuente ambiental dela exposicion (mediante analisis
isotdpico);

« cuestiones reglamentarias o legales relacionadas con la medicion.

o O o o o o

En la seccion 6 se proporcionan y se analizan ejemplos de escenarios
5.2 Disponibilidad de equipos operativos

La eleccion del método también dependera de los equipos de que se disponga. A pesar de
que un método o un dispositivo puede ser, en teoria, la mejor opcidn para realizar una tarea
determinada, a veces ocurre que no esta disponible cuando se lo necesita. Se deben
identificar otros dispositivos y examinarlos cuidadosamente para comprobar que son
adecuados para la prueba que se pretende realizar. Es preciso tomar en cuenta el tiempo y
la logistica que requieren el transporte de los insumos necesarios y las muestras bioldgicas
desde y hacia la ubicacién de los equipos que se planea utilizar para el trabajo analitico.
También se debe considerar la posibilidad de disponer de servicio técnico para el equipo
(apoyo técnico, servicio de reparaciones y de mantenimiento preventivo).

Si no se dispone de métodos o dispositivos apropiados en el lugar, se puede encargar las
pruebas a un laboratorio externo (si es necesario, internacional) o adquirir nuevos equipos.
En este ultimo caso, se debe tener en cuenta la gran cantidad de tiempo que requiere la
instalacion y validacion de un nuevo instrumento (que a veces lleva algunos meses).

5.3 Facilidad de uso y disponibilidad de personal capacitado

Algunos métodos son sumamente faciles de usar y no requieren personal de |aboratorio
capacitado, mientras que otros solo funcionan apropiadamente en manos de personal
especializado. Los elementos a tener en cuenta son el nivel de automatizacién; el estado de
los instrumentos y la posibilidad de contar con servicio técnico; el grado de exactitud y
precision requerido, y el nivel de m antenimiento necesario. Si el equipo es antiguo, la
necesidad de personal capacitado es mayor, en particular si ya no se dispone de apoyo
técnico de una compafiia local. Si los dispositivos se usan en el lugar de la consulta, es
preciso prever qué condiciones ambientales podrian dificultar la realizacion de los analisis.
En este sentido, se deben considerar los riesgos de contaminacion ambiental, la existencia
de instalaciones apropiadas para el lavado de manos de los pacientes, los requisitos de los
analizadores respecto de la temperatura y la disponibilidad y calidad del suministro eléctrico.

Algunos aspectos especificos son los siguientes:

11
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« Los dispositivos portatiles de voltamperometria de redisolucion anddica son sumamente
faciles de usar y no requieren técnicos de laboratorio calificados.

« Los sistemas de espectrometria de absorcién atémica por llama por lo general son
faciles de configurar y operar, pero exigen algun grado de experiencia de laboratorio.

« Los sistemas de espectrometria de absorcion atémica por horno de grafito son algo mas
dificiles de calibrar y mantener y requieren experiencia de laboratorio.

o Los dispositivos de voltamperometria de r edisolucién anddica instalados en el
laboratorio exigen algun grado de experiencia para manejar correctamente los factores
que pueden afectar la exactitud de las mediciones.

« La espectrometria de masa con fuente de plasma de acoplamiento inductivo por lo
general exige personal de | aboratorio altamente especializado para lograr mejores
resultados y datos confiables, de alta calidad.

Cuando no se dispone de personal capacitado, a veces es preciso encargar las pruebas a
un laboratorio externo (si es preciso, internacional), algo que segun las circunstancias
puede ser mas conveniente que capacitar al personal del laboratorio local.

5.4 Andlisis de los costos y los recursos financieros disponibles

El analisis de los costos y los recursos financieros disponibles debe ser preciso y realizarse
antes de seleccionar un método. Con frecuencia, se subestiman los costos reales.

Si el analisis se realiza en el plano local, con los dispositivos existentes, se deben tomar en
cuenta los costos de funcionamiento y mantenimiento. Algunos dispositivos requieren
reactivos relativamente poco costosos, pero otros tienen costos operativos y de
mantenimiento elevados, porque funcionan con gases, lamparas y tubos especiales,
requieren reactivos y materiales de alta pureza, una fuente de suministro eléctrico confiable
y regular, y agua de refrigeracién. Usar equipos mas antiguos, en especial si no se tiene
acceso a un servicio de mantenimiento local, puede aumentar los costos.

Cuando es necesario adquirir un nuevo dispositivo, se debe tomar en cuenta el precio y
también los costos de la instalacion y la adaptacién del laboratorio a las caracteristicas del
instrumento (por ejemplo, extraccién de humo, instalaciones de gas, suministro eléctrico y
de agua), ademas de los costos de funcionamiento y mantenimiento. También es necesario
considerar los costos de la capacitacion y los salarios del personal del laboratorio.

Si las pruebas se realizan en un laboratorio externo, es preciso tomar en cuenta los costos
adicionales, como los de transporte y recoleccion de las muestras.

5.5 Garantia de la calidad

La estricta observancia de las medidas de garantia de la calidad es esencial para asegurar
la precision y validez de las determinaciones de la concentracion de plomo en la sangre. Si
un laboratorio no puede ofrecer garantia de la calidad de un método determinado, quiza
deba usar otro método o encargar las pruebas a un laboratorio externo, si es necesario a un
laboratorio internacional.

12
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6. Escenarios

En esta seccion se presentan algunos escenarios tipicos en los que son necesarias las
determinaciones de la concentracion de plomo en la sangre, y se sefalan los elementos que
podrian influir en la eleccion de un método analitico u otro.

6.1 Sospecha de intoxicacion

La determinacion de la concentracion de plomo en la sangre es fundamental para investigar
casos sospechosos de intoxicacion por plomo. En practicamente todos los paises se han
notificado casos graves de intoxicacién aguda y cronica por plomo. La intoxicacion se puede
detectar en una sola persona (por ejemplo, en un nifio que se ha tragado una plomada de
pesca, pintura descascarada que contiene plomo o unj uguete cubierto con pintura que
contiene plomo; en un adulto que trabaja en el reciclado informal de baterias que contienen
plomo) o en grupo (por ejemplo, brotes de i ntoxicacién por plomo provocados por la
contaminacion ambiental derivada del procesamiento de minerales con alto contenido de
plomo; brotes causados por el uso de medicamentos aryuvédicos o especias
contaminados).

Cuando se investiga una posible intoxicacion por plomo, la rapidez en la obtencién de los
resultados es un requisito importante, en particular si los niveles de exposicion constituyen
una amenaza inminente para la vida. En general, no se requiere un limite de deteccion bajo.
Por lo tanto, para evitar la pérdida de tiempo que supone el envio de las muestras a otro
lugar (en particular si se requiere transporte internacional), puede ser preferible recurrir a los
métodos y dispositivos disponibles en el ambito local. La prueba en el lugar de la consulta
mediante un dispositivo portatil de voltamperometria de redisolucién anddica puede ser una
ventaja, en particular para la rapida clasificacion de los pacientes. Si se utiliza un dispositivo
portatil, se recomienda que las muestras con concentraciones de plomo superiores a 10
pg/dl se vuelvan a analizar mediante un método diagndstico (por ejemplo, voltamperometria
de redisolucién anddica en el laboratorio, espectrometria de absorcidon atémica por horno de
grafito o espectrometria de masa con fuente de plasma de acoplamiento inductivo) para
confirmar los resultados. La determinacion de las concentraciones de plomo en la sangre de
pacientes tratados con quelantes, sin embargo, requiere un método sumamente preciso y
medidas estrictas de garantia de la calidad.

6.2 Evaluacion de la exposicion

Es posible que la determinacion de las concentraciones de plomo en la sangre forme parte
de una evaluacion de los riesgos para la salud de una poblacion con riesgo de exposicion al
plomo, como los residentes en las cercanias de una planta de procesamiento de plomo. Las
evaluaciones de los riesgos para la salud incluyen un paso de evaluacién de la exposicién
para calcular o medir la magnitud, la frecuencia y la duracion de la exposicién al plomo. A
pesar de q ue existen diferentes enfoques para evaluar la exposicion al plomo, con
frecuencia se utilizan las concentraciones de plomo enla sangre como indicadores de
exposicion.
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La determinacion del as concentraciones de pl omo enla sangre como parte de una
evaluaciéon de la exposicion exige un método con un alto nivel de e xactitud (que permita
comparaciones precisas con los resultados de determinaciones pasadas o futuras) y un bajo
limite de det eccion (para determinar niveles bajos de ex posicién). La capacidad para
identificar la fuente medioambiental de la exposicion mediante el analisis isotépico también
puede ser Util. Si las determinaciones van a utilizarse para fundamentar una accion legal, es
crucial que se establezca un estricto proceso de garantia de calidad, y lo ideal seria que
esto incluyera acreditacion internacional y evaluacién externa de la calidad. Cuando son
necesarias numerosas determinaciones, también se deben tener en cuenta los factores
financieros.

6.3 Cribado

Como las personas intoxicadas con frecuencia not ienen sintomas, a menudo la
determinacion de las concentraciones de plomo en la sangre se utiliza para la deteccion
sistematica de personas intoxicadas en una poblacién en riesgo o en la poblaciéon general.
Los programas de cribado por lo general abarcan poblaciones relativamente grandes. Por lo
tanto, en este contexto se podria optar por los métodos analiticos mas asequibles. La
posibilidad de realizar la prueba en el lugar de consulta con un dispositivo portatil de
voltamperometria de r edisolucion anddica puede constituir una v entaja. Si se desea
determinar el nivel de exposicion (habitualmente bajo) de la poblacidon general, podria ser
mas conveniente utilizar un método extremadamente preciso y con un limite de deteccion
bajo. Se deben adoptar medidas estrictas de garantia de la calidad.

6.4 Salud ocupacional

Con frecuencia, la determinacion de las concentraciones de plomo en la sangre forma parte
de la vigilancia sistematica de los trabajadores del a industria del plomo o de ot ras
actividades en las que se usa plomo. En muchos paises, la vigilancia peridédica de |l as
concentraciones de plomo en la sangre de estos trabajadores es una obligacion legal, y la
ley también establece que se deben tomar medidas para interrumpir o cesar la exposicion
de quienes tengan concentraciones de plomo en la sangre superiores a determinados
valores.

En estas situaciones, se prefiere un método con alto grado precisién, para que sea posible
comparar los resultados con los de determinaciones pasadas y futuras. Se deben establecer

medidas estrictas de garantia de la calidad. Si es necesario realizar numerosas
determinaciones, también se debe tomar en cuenta el aspecto econémico.
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