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Resumen

Introduccion: México es un pais con grandes depdsitos naturales
de plomo y se estima que el mundo genera alrededor de 12 a
130,000 toneladas/afio y su principal via de introduccién al am-
biente es por la atmodsfera. El propdsito del presente trabajo es
identificar si existen lesiones en corazén, pulmones y cerebro des-
pués de una exposicién cutanea al plomo en ratones.

Material y Métodos: Se seleccionaron 40 ratones sanos: 24 ma-
chos y 16 hembras; se les aplicé 6xido de plomo (GreTA) por via cu-
tadneay las dosis fueron de 2,4, 6,8 y 10 mg de 6xido de plomo. Se
aplico diario de lunes a sdbado, estableciendo 5 lotes de 8 ratones
en cada grupo; mas un grupo control también de 8 ratones. Cada
semana se sacrificé un ratén al azar de cada grupo y 5 ratones
fallecieron antes de concluir el experimento. De cada érgano se
consigndé su coloracién, tamafio, aspecto externo, fragilidad del
tejido en general, tiempo de exposicidén al plomo y cambios histo-
patoldgicos en los tejidos.

Resultados: En los 40 ratones expuestos se presentd congestion
pulmonar en grado moderado, en 33 de ellos (82 %) se encontrd
edema pulmonar de tipo no cardiogénico y en 1 existié coagulo de
fibrina. En corazén se presentd congestion vascular moderada en
97 % de los ratones (39 de ellos) y en 5 % (2 ratones) se encontré
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Abstract

Introduction: Mexico is a country with large natural deposits of
lead and it is estimated that the worl generates around 12 to
130,000 tons/year and its main route of introduction into the envi-
ronment is trough the atmosphere. The purpose of this work is to
identify if there are lesions in the heart, lungs and brain after skin
exposure to lead in mice.

Material and Methods: 40 healthy mice were selected: 24 males
and 16 females; lead oxide (GreTa) was applied and doses were
2,4,6,8 and 10 mg of lead oxide. It was applied daily from Monday
to Saturday, establishing 5 batches of 8 mice in each group; plus
a control group also of 8 mice. Each week one mouse from each
group was randomly sacrificed and 5 mice died before the end
of the experiment. For each organ, its coloration, size, external
appearance, tissue fragility in general, time of exposure to lead
and histopathological changes in the tissues were recorded.
Results: The 40 exposed mice presented moderate pulmonary
congestion, in 33 of them (82%) non-cardiogenica pulmonary ede-
ma was found and in 1 there was a fibrin clot. In the heart, moderate
vascular congestion was present in 97% of the mice (39 of them)
and in 5% (2 mice) mild necrosis was found. In the brain, the altera-
tions were edema in all the exposed mice, with neuronal necrosis
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necrosis leve. En el cerebro las alteraciones fueron edema en todos
los ratones expuestos, con necrosis neuronal en 88 % (35 ratones)
y gliosis neuronal reactiva en 10 % (4 ratones), con estas alteracio-
nes los ratones perdieron coordinacién en sus movimientos.

Discusion: El presente trabajo mostré que el plomo aplicado por
via cutdnea es capaz de absorberse. La mayoria de los mecanis-
mos de toxicidad del plomo han sido estudiados en procesos bio-
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in 88% (35 mice) and reactive neuronal gliosis in 10% (4 mice). With
these alterations, the mice lost coordination in their movements.
Discussion: This study showed that lead applied through the skin is
capable of being absorbed. Most of the mechanisms of lead toxicity
have been studied in biochemical processes and mainly affect en-
zymes in celular processes. The frecquency and severity of medical
symptoms is related to the concentration of lead in the blood.

quimicos y afectan sobre todo enzimas en procesos celulares. La
frecuencia y la severidad de los sintomas médicos se relaciona
con la concentraciéon de plomo en la sangre.

Conclusiones: Por la piel la entrada del plomo inorganico es mini-
ma, pero el plomo organico pasa a través de los foliculos pilosos,
glandulas sebaceas y sudoriparas directo al torrente sanguineo. El
plomo constituye una parte importante de la contaminacién am-
biental, el empleo de este metal en la industria, hacen necesario
que se controle el impacto negativo de sus acciones tanto en la
salud de los seres humanos como en el ambiente.

KEY WORDS
Greta, mouse organs, cutaneous pathway.
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Introduccion

Los minerales que existen en el planeta se encuentran combinados con metales
y en ocasiones existen en forma aislada, a través de depdsitos superficiales o
profundos en donde estan concentrados o disueltos en el agua de los océanos
y son responsables estos metales de la contaminacion del aire, suelos, agua y
alimentos. Los metales se consideran elementos toxicos ya que no son creados
ni destruidos por el ser humano. Algunos metales se llaman oligoelementos y
forman parte del organismo como el Fe, Cu, Mn, Zn, Cr, Ni, Mg y forman parte
de enzimas para intervenir en reacciones quimicas y en procesos celulares ne-
cesarios para la vida.'

El plomo es un metal pesado que se encuentra de forma natural en la corteza
terrestre y ha sido distribuido en el ambiente, debido a fuentes fijas o moviles y
se consideran contaminantes antropogénicos o naturales. Existen compuestos
organicos e inorganicos del plomo, que son liberados al aire durante la com-
bustién del carbono y aceite. Se considera un xenobidtico, que no es necesario
para el ser humano, pero cuya presencia ocasiona toxicidad aln a bajos niveles
de exposicidon. Si se encuentra en el organismo humano se debe a que ha ingre-
sado desde el exterior.

México es un pais con grandes depdsitos naturales de plomo y se estima que
el mundo genera alrededor de 12 a 130,000 toneladas/afio; su principal via de
introduccién al ambiente es por la atmdsfera. El sulfuro de plomo o galena es el
mineral que mas contiene plomo y del que se desprende la fuente principal de
su produccién comercial. Antes de la revoluciéon industrial el plomo antropogé-
nicos era emitido de los subproductos de las minas y de la fundicion del mismo
plomo, del cobre y de la plata. Desde el siglo XVIII, la combustién de carbén del
que se desprende plomo fue la principal fuente de las emisiones industriales. En
1920, el plomo en forma organica como tetraetilo y tetrametilo de plomo fueron
usados como aditivos para automoviles y el estearato de plomo se usd en la
fabricaciéon de plasticos como sal estabilizante. Mas de 95 % del plomo actual
depositado en el ambiente, es de origen antropogénico.?

De acuerdo a la U.S. Geological Survey Minerals Yearbook para 2008, la pro-
ducciéon minera mundial de plomo fue de 3,840000 toneladas, de las que China
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aportaba 30 % y Australia 22 %. La contaminacién del plomo en casi su totali-
dad esta bien controlada en la mayoria de las industrias, pero existen excep-
ciones. En el caso de Latinoamérica 29 % es importado para su uso en maqui-
nas procesadoras de datos y esto representa 15 % de la produccién mundial.?

El plomo puede ingresar al organismo por tres vias:

A. -Respiratoria
B. -Digestiva
C. -Dérmica o cutanea*

El plomo inorganico solo puede acceder por las dos primeras vias y el plomo
organico por cualquier via. El plomo que se absorbe por via respiratoria es cer-
cano a 40 % depositado en los pulmones, se encuentra en sangre alrededor
de 50 h y pasa un porcentaje a tejidos o es eliminado. Si las particulas son me-
nores a 5 micras es mas facil que lleguen hasta alveolos y pasen a circulacién
pulmonar. La vida media del metal en sangre es de 35 dias, en tejidos blandos
de 40 dias y en los huesos hasta 27 afios. El plomo interfiere con el metabolis-
mo del calcio y de la vitamina D y origina hipocalcemia y anemia. En general,
los nifios absorben dosis tres veces superiores a la de los adultos.

Cuando el plomo entra al organismo, las enzimas que metabolizan los ami-
noacidos lo transforman en sulfuro de plomo y en los huesos se deposita como
fosfato de plomo sobre todo en huesos largos y origina en las Rx las lineas de
plomo. Puede atravesar la barrera placentaria y acumularse en los huesos del
feto y ocasiona abortos, partos prematuros o recién nacidos de bajo peso. Los
rifones desechan 80 % del plomo absorbido y la via fecal 85 % del plomo no
absorbido. También se excreta por cabello, sudor, leche materna, dientes y
descamacioén de la piel.>67:8

En forma normal existe plomo sin causar efectos adversos pero su incre-
mento se asocia a muchas alteraciones que se denominan en su conjunto
plumbismo.® Este metal junto con el cobre, el oro y la plata fueron los primeros
metales que utilizé el hombre a lo largo de su historia. Sus principales usos son:
baterias, pigmentos, aleaciones, cerdmica, plasticos, municiones, soldaduras,
cubiertas de cables, plomadas y armamento. Se usa también en la fabricacién
de acido sulfurico, en el refinamiento de petrdleo, radiacion atodmica y vibra-
ciones mecanicas, y se usa como proteccién de radiaciones por el uso de
equipo de rayos X.'° El propésito del presente trabajo es identificar si existen
lesiones en corazdén, pulmones y cerebro después de una exposicion cutanea
al plomo en ratones.

Materiales y métodos

Se seleccionaron 40 ratones sanos: 24 machos y 16 hembras con un peso me-
dio de 29.29 gramos; se les aplicd 6xido de plomo (GReTA) por via cutanea en la
region dorsal entre los oméplatos, las dosis fueron de 2,4, 6,8 y 10 mg de 6xido
de plomo en la misma forma que se trabaja en la alfareria en el municipio de
Metepec. Se aplicd en forma diaria de lunes a sabado, estableciendo 5 lotes de
8 ratones en cada grupo. Se establecié un grupo control también de 8 ratones.
Cada ratén se colocd en una jaula por separado para evitar que se quitaran la
greta entre ellos. Se sacrificaron los ratones, 1 por semana al cumplir 7 dias de
la exposicion y asi sucesivamente. Por laparotomia se extrajeron las muestras
de tejido. Los pulmones, el corazén y el cerebro se fijaron hasta endurecer las
piezas. Se utilizaron cortes por parafina y fueron tefidas por hematoxilina de
Mallory. Los cortes se fotografiaron con microscopio de luz ultraphot Il. Cada
semana se sacrificd un ratdn al azar de cada grupo y 5 ratones fallecieron an-
tes de concluir el experimento. De cada érgano se consignd su coloracién, ta-
mafo, aspecto externo, fragilidad del tejido en general, tiempo de exposicion
al plomo y cambios histopatoldgicos en los tejidos.



Resultados

En los 40 ratones expuestos se presentd congestion pulmonar en

grado moderado, en 33 de ellos (82 %) se encontré edema pulmonar Alteraciones histopatolégicas
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Tabla 1

Alteraciones histolégicas en corazén, pulmones y
cerebro en los ratones incluidos en el estudio

Nutmero de ratones
con cambios

Porcentaje de
ratones afectados

de tipo no cardiogénico y en 1 solo caso se encontraron codgulos de

fibrina. El edema y la congestién pulmonar se presentaron desde la Corazén: congestion vascular 39 97
primera semana y en la 62 semana se encontrd el coagulo de fibrina. Corazén: necrosis cardiaca 2 5
Cinco ratones fallecieron antes del término del experimento, 3 con Pulmén: congestién pulmonar 40 100
dosis de 4 microgramos y 2 con dosis de 6 microgramos. El primer Pulmén: edema pulmonar 33 83
ratén que fallecié fue por necrosis hepatica aguda y necrosis renal Pulmén: trombos de fibrina 1 2
y congestion pulmonar moderada. El resto de los ratones fallecidos Cerebro: congestién cerebral 11 27
- ) a - " )
gue ocurrid posterlolr g la3 s,emana preselljtaban dafio hepaticoy rel Cerebro: Edema cercbral £ 100
nal muy severos. El dltimo ratdn que fallecié en la 42 semana presentd —
, o L. Cerebro: Gliosis neuronal 4 10
ademas del dafio hepatico y renal, edema cerebral severo.
Cerebro: necrosis neuronal 35 87

En relacién al corazén se presentd congestion vascular moderada
en 97 % de los ratones (39 de ellos) y sélo en 5 % (2 ratones) se en-
contré necrosis leve, de cualquier manera son datos significativos por la via de
exposicion. En el cerebro las alteraciones se traducen en edema del mismo en
todos los ratones expuestos; la necrosis neuronal se presentd en 88 % (35 ra-
tones) y gliosis nheuronal reactiva en 10 % (4 ratones), con estas alteraciones los
ratones perdieron coordinacién en sus movimientos y se puede adelantar que
se afectarian aprendizaje y memoria a corto y largo plazo. Tabla No.1

. .,
Discusion

Los resultados de este experimento demuestran que el agente quimico denomi-
nado “greta” es un contaminante que modifica el medio ambiente laboral y que
puede alterar la salud de los alfareros que la utilizan, personas que tienen empleos
informales o negocios familiares y desconocen los riesgos a los que se enfrentan.

El Reglamento Federal de Seguridad, Higiene y Medio Ambiente de Trabajo,
indica que uno de los objetivos es “establecer las medidas necesarias de preven-
cion de accidentes y enfermedades tendientes a lograr que el trabajo se desa-
rrolle en condiciones de seguridad e higiene”." El presente trabajo muestra que
el plomo aplicado aun por via cutdnea es capaz de absorberse y afectar varios
6rganos en este caso de los ratones como son: corazén, pulmones y cerebro.

El plomo con simbolo Pb, es un elemento que se considera un metal pesado y
se ubica en la tabla periddica en el periodo 6 y grupo IV A, con el nUmero atémico
82, de peso atémico 207,2, con punto de ebullicién de 1725 °C, punto de fusién
327,4 °C y su densidad de 11,4 g/mL. Se funde con facilidad a elevadas tempera-
turas, se encuentra de forma natural en estado sélido y no es biodegradable.?3"*

Dentro de sus caracteristicas fisicas se puede citar que es de color gris pla-
teado, no tiene capacidad elastica, tiene maleabilidad resistente a la corrosion,
forma con facilidad aleaciones, es ductil, de baja conductividad y bajo punto
de fusioén, lo que ha favorecido su uso desde épocas muy antiguas en multiples
aplicaciones de la actividad del hombre.” El proceso de penetraciéon al organis-
mo humano, de un xenobidtico se puede dividir en tres fases:

-Fase de exposicion: comprende los procesos de transformaciones quimicas,
degradacion, biodegradaciéon (por microorganismos) y desintegracion que se
producen entre diversos téxicos y/o la influencia que tienen sobre ellos los fac-
tores ambientales (luz, temperatura, humedad,etc)

-Fase toxicocinética: comprende la absorcién de los téxicos en el organismo
y todos los procesos subsiguientes: transporte por los fluidos corporales, distri-
bucién y acumulacion en tejidos y 6érganos, biotransformacion en metabolitos y
eliminacién del organismo de los tdxicos y/o metabolitos.

-Fase toxicodindmica: comprende la interaccién de los téxicos (moléculas, io-
nes, coloides) con lugares de acciéon especificos en las células o dentro de ellas
(receptores) con el resultado de un efecto téxico.'®718

Fuente: Elaboracién propia.
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Para el plomo se han descrito 3 formas de exposicion:

D. Exposicién ocupacional: El plomo se utiliza en muchos procesos de
produccidén como la metalurgia, funcion y refinado, la mineria extractiva, la
plomeria, actividades de soldadura, construccion civil, industria cerdmica y
fabricacién de pinturas, manufactura de caucho y vidrio, reparaciéon de bu-
ques, procesos de cortado de metal, manufactura de plasticos, fabricacion
y reciclados de baterias y durante muchos afios como antidetonante para
aumentar el octanaje de la gasolina.®?°

E. Exposicion ambiental: El plomo esta presente en el suelo, en el aguay en
la atmdsfera. En el agua de mar se han encontrado concentraciones de plo-
mo entre 0,003 y 0,20 mg/L y algunos peces incorporan el metal y lo intro-
ducen en la cadena tréfica. En el suelo se encuentra el plomo de manera na-
tural, en 4reas de cultivo y regiones cercanas a industrias, presentan niveles
mas elevados que terrenos baldios. Y si se incorpora al organismo de plantas
y animales se conduce a su acumulacién y distribucién en diferentes ecosis-
temas.?"?? La exposicion ambiental al plomo se relaciona con las fuentes de
emisién y se asocia al transporte por carretera, la produccién de energia, la
combustion de residuos, la produccion de revestimientos de cables, pinturas,
barnices, esmaltes, vidrio y cristales, las fundiciones de hierro y acero, asf
como la producciéon tecnoldgica de cemento y fertilizantes. Los niveles per-
misibles de plomo en el aire, segun la Agencia de Proteccién Ambiental de
USA (era) es de 0,15 g/m3. Y existen reportes de muchos paises en objetos y
paredes presentes en las viviendas en areas urbanas.?32425

F. Exposicion doméstica: Se consideran fuentes de contaminaciéon la pintu-
ra de paredes con compuestos de plomo, la pintura de juguetes y el uso de
vasijas, utensilios de cocina, de ceramica vidriada, hasta el agua de consumo
humano y en los alimentos e incluso se ha encontrado en la leche materna.?6?’

Por la piel la entrada del plomo inorganico es minima, pero el plomo organico
pasa a través de los foliculos pilosos, gldndulas sebaceas y sudoriparas directo
al torrente sanguineo. El plomo que se absorbe por via respiratoria es cercano
a 40 % depositado en los pulmones, se encuentra en sangre circulandose alre-
dedor de 50 h, y algun porcentaje pasa a los tejidos o es eliminado, el sitio de
mayor absorcién son las vias aéreas inferiores a nivel del alveolo, a través de la
circulacién pulmonar.?®

La mayoria de los mecanismos de toxicidad del plomo han sido estudiados
en procesos bioquimicos y afectan sobre todo enzimas en procesos celulares.
La frecuencia y la severidad de los sintomas médicos se incrementa con la con-
centraciéon de plomo en la sangre. En casos de envenenamiento agudo se pre-
sentan: pérdida de apetito, naduseas, vomito, calambres en estdbmago, estrefii-
miento, dificultad para dormir, mal humor, dolor de cabeza, dolores articulares
o musculares, anemia y disminucion del deseo sexual. A largo plazo el dafio se
centra en varios sistemas como el nervioso, hematopoyético, renal y reproduc-
tor. El mecanismo de acciéon es complejo: el plomo interfiere con el metabolismo
del calcio y se puede comportar como un segundo mensajero intracelular y se
altera la distribuciéon del calcio en el reticulo sarcoplasmico intracelular. Ademas
se activa la proteina C quinasa, enzima que es importante para el crecimiento y
diferenciacién celular, la conservaciéon de la barrera hematoencefalica y afecta
la memoria y multiples procesos intracelulares. También se une a la calmodulina
en vez del calcio y altera la neurotransmision y el tono vascular y produce hiper-
tensién arterial y neurotoxicidad.?®

En el rifdn interfiere con la conversién de la vitamina D a su forma activa
1,25 dihidrocolecalciferol. Se presenta citomegalia en las células del epitelio del
tubulo proximal y el paciente presenta aminoaciduria, hipofosfatemia y gluco-
suria. A concentraciones mas altas como 40 microgramos/dL hay formacién de
cuerpos de inclusién nuclear, cambios mitocondriales y disfuncién de los tubu-
los proximales y nefritis intersticial.*°

El incremento en el riesgo de enfermedades cardiovasculares como la hiper-
tension arterial depende de la exposicidon en muchas ocasiones ocupacional al



plomo y esta relacionada con la sensibilidad de cada individuo y se relaciona con
el polimorfismo genético, lo cual puede causar deficiencias en la sintesis de abN y
en la reparaciéon del mismo, y se ha encontrado que los iones de plomo sustituyen
a los iones zinc en ciertas proteinas y se altera la transcripciéon celular.®

Conclusiones

El presente trabajo muestra que el plomo aplicado aun por via cutanea es capaz
de absorberse y afectar varios érganos en este caso de los ratones como son:
corazén, pulmones y cerebro. Por la piel, la entrada del plomo inorganico es
minima, pero el plomo organico pasa a través de los foliculos pilosos, glandulas
sebdaceas y sudoriparas directo al torrente sanguineo.

Se puede concluir que el plomo sin lugar a dudas constituye una parte impor-
tante de la contaminacién ambiental, el empleo de este metal en la industria y
de sus derivados, hacen necesaria que se controle el impacto negativo de sus
acciones tanto en la salud de los seres humanos como en el ambiente.
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