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Resumen

El plomo en la naturaleza es muy abundante ya que proviene de
diversas fuentes naturales y antropogénicas. La mayoria de la
poblacién inhala diariamente en zonas urbanas aproximadamen-
te 40 mg de plomo; de esta cantidad s6lo 15 mg se distribuyen
en el organismo y se depositan en tejidos blandos, huesos; otra
parte atraviesa la barrera placentaria y hematoencefélica para
causar la enfermedad llamada saturnismo. El plomo tiene la ca-
pacidad de inhibir la actividad de algunas enzimas como es el
caso de la delta aminolevulinicosintetasa, que bloquea la forma-
cion del grupo HEM. Los quelantes mas utilizados son
penicilamina, EDTA y dimercaprol. Se realizd un ensayo
experiemental utilizando eritrocitos humanos in vitro para de-
terminar si la glucosa tiene alguna interaccion en la fijacion de
plomo en los eritrocitos. Para analizar este efecto se utiliz6 ni-
trato de plomo expuesto a tiempos de incubacién de uno a 120
minutos a 37° C y se probaron las siguientes sustancias:
penicilamina, EDTA, cisteinay glucosa. Las determinaciones de
plomo se realizaron con la técnica de la ditizona. Todas las sus-
tancias en reto mostraron cierto grado de quelacion del plomo.
La glucosa también presento esta capacidad de quelacion por
medio de un mecanismo indirecto derivado del metabolismo
de la glucosa. El glutation reducido en los eritrocitos puede
capturar al plomo debido a la presencia de un grupo sulfhidrilo,
de la misma forma que lo realiza la cisterna.

Abstract

Lead is one of the most abundant elements in nature because it
comes from many natural and anthropogenic sources. Most of
the population of urban areas breathes an average of 40 mg of
lead everyday. From that average, just 15 mg are distributed in
the body among the soft tissues, bones, etc. These lead may pass
trough the placenta or the hematoencefalic barrier causing a dis-
ease called saturnism. Lead may inhibit or diminish the function-
ality of certain enzymes such as delta aminolevulic sintetase (that
inhibits the production of HEM groups. For this investigation it
was run an experiment using human erythrocytes in vitro in or-
der to see if the level of glucose in the body has any relationship
with the absorbance of lead by the erythrocytes. For this experi-
ment the erythrocytes were exposed to lead nitrate for 120 min-
utes. Several substances were added to the above mixture to
analyze the final level of lead absorbance; the substances used
were penicillamine, EDTA, cistein and glucose. The first three
did diminish the lead’s absorbance; glucose also had a similar ef-
fect but in a less percentage. This effect of glucose is due to an
indirect process rather than a direct one. The metabolism of
glucose in the erythrocytes is made through the cycle of mono-
phosphate pentose and the presence of reduced glucose cap-
tures some lead because of the presence of sulfhydryl groups
(same case as cystein). All lead’s measures were made using
ditozone with carbon tetrachloride.
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Introduccioén

El funcionamiento de la via pentosas fosfato en
los eritrocitos es importante para el mantenimien-
to de su viabilidad. El eritrocito maduro es inca-
paz de sintetizar proteinas y carece de mitocon-
drias. Necesita energia para la sintesis de
compuestos simples, como glutation, coenzimas
y ATPR y esta energia se obtiene a partir del meta-
bolismo de la glucosa. La obtencion de ATP se
consigue mediante glucélisis anaerobia con for-
macion de acido lactico. La formacion de NADPH
por la via pentosas fosfato aporta electrones para
la reduccion de la metahemoglobina (la forma Fe®*
de la hemoglobina) que no pueda unirse al oxige-
no pero que se estd formando constantemente,
asi como para el mantenimiento de glutatién en
su forma reducida.**

El hombre ha utilizado el plomo desde hace
muchos afos; los egipcios ya lo utilizaban para vi-
driar vasijas alrededor de los afios 7000 y 5000 a.C.
El primer artefacto de plomo que se conoce fue
encontrado en los Dardanelos donde se asentaba
una civilizacion llamada Abidos y data de antes del
afio 3800 a.C.; los romanos utilizaron plomo para
sus tuberias, lo mismo gue en innumerables obje-
tos. Su aumento ha sido notorio, sobre todo a par-
tir de 1750, y es paralelo al desarrollo de la Revo-
lucion Industrial. El plomo es un elemento
abundante que proviene de fuentes naturales y
antropogeénicas; se encuentra distribuido en aire,
agua, suelos, plantas y animales. Los humanos lo
absorben desde la vida intrauterina hasta su muer-
te, la enfermedad por plomo se le conoce como
saturnismo. El plomo ingresa por via respiratoria,
digestiva y cutanea.

El plomo forma enlaces covalentes con los gru-
pos sulfhidrilos. Muchas proteinas en el organis-
mo, incluyendo gran nimero de enzimas, contie-
nen residuos de cisterna que poseen grupos
sulfhidrilos libres. Las proteinas son casi siempre
inactivadas como es el caso de la inhibicion que
hace el plomo sobre la sintesis del grupo hemo de

la hemoglobina, se une a la enzima delta—aminole-
vulinato sintetasa.>*

Los agentes quelantes tienen la propiedad de for-
mar complejos muy estables con iones de plomo.
Los més utilizados son: Dimercaprol, D—penicilami-
nay etilendiaminotetraacético (EDTA).5810-17

El presente estudio propone la utilizacion de glu-
cosa como bloqueador de la fijacién de plomo en
los eritrocitos.

Material y métodos

Fueron analizadas 100 muestras de un depdésito de
sangre total con heparina, obtenida de 50 perso-
nas clinicamente sanas a quienes se habian practi-
cado estudios de laboratorio de glucosa, coleste-
rol, triglicéridos y hemoglobina y cuyos resultados
estuvieron dentro de limites de referencia acepta-
bles. Todas las personas participantes fueron ele-
gidas al azar; son derechohabientes del IMSS ads-
critos en la Unidad de Medicina Familiar no. 52,
ubicado en Cuautitlan Izcalli en el Estado de Méxi-
co. Esta es una zona de poca contaminacion am-
biental.

Criterios de inclusion. Personas de uno u otro
sexo, clinicamente sanas, con edad comprendida
entre 20 y 50 afios.

Criterios de no inclusién. Sujetos diabéti-
cos, hiperlipémicos o anémicos y personas que
tuvieran antecedentes de estar en contacto con
plomo.

Para la toma de muestras se requeria que los su-
jetos tuviesen por lo menos ocho horas de ayuno.
En cada caso se obtuvieron 4 mL de sangre; las
muestras fueron anticoaguladas con 0.2 mg/mL de
heparina y centrifugadas a 2,500 revoluciones por
minuto (rpm) durante 15 minutos. La cuantificacion
de plomo se realiz6 con el método de la difeniltio-
carbazona (ditizona)®"182° disuelta en tetracloruro
de carbono. Se utilizé un espectrofotometro marca
Stasar Il para realizar las lecturas a 510 nm. La ioni-
zacion del plomo se llevé a cabo con un equipo de
digestion marca Thermolyne. Todo el material de
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vidrio se lavo con una mezcla de acido nitrico y agua
desionizada 1:1 para garantizar la eliminacion de
cualquier residuo de plomo.

Fueron integrados cuatro grupos de estudio méas
uno gue sirvié como testigo. En el grupo 1 se agre-
garon 2.0 mL de eritrocitos, 2.0 mL de nitrato de
plomo (50 ug/dL) y 2.0 mL de penicilamina (sol. de
4 mg/dL). En el grupo 2: 2.0 mL de eritrocitos, 2.0
mL de nitrato de plomo (50 ug/dL) y 2.0 mL de
cisteina (4 mg/dL). En el grupo 3: 2.0 mL de eritro-
citos, 2.0 mL de nitrato de plomo (50 ug/dL) y 2.0
mL EDTA (4.0 mg/dL). En el grupo 4: 2.0 mL de
eritrocitos, 2.0 mL de nitrato de plomo (50 ug/dL)
y 2.0 mL de glucosa (5 g/dL). Finalmente, se con-
formé un grupo testigo con 2.0 mL de eritrocitos.

Las muestras fueron incubadas en bafio maria 'y
en agitacién a 37° C. Las lecturas se llevaron a cabo
en los minutos 1, 30, 60, 90y 120. Al final de cada
tiempo, las muestras fueron centrifugadas a 2,500
rpm y al paquete globular se le realizé la técnica
de la ditizona para calcular la concentracién de plo-
m0.18-21

Técnica empleada. Se trabajé con 2.0 mL de
sangre total, la cual fue lavada con solucién salina
fisiologica y se desechd el sobrenadante; después
se trabajo con el paquete globular. Para la diges-
tion de la muestra, se utilizaron 1.5 mL de &cido
perclorico al 70%, 5.0 mL de &cido nitrico con-
centrado y 5.0 mL &cido sulfarico. La muestra se
reflujo de dos a tres horas a 200° C y se dejé en-
friar. Se adicionaron 2.5 mL de agua desionizada,
3.0 mL de hidréxido de amonio concentrado y 1.0
mL de hidroxilamina al 20% més 5.0 mL de la so-
lucién amortiguadora que tiene 118 g de citrato de
amonio, 75 mL de hidroxido de amonio, 5 g de
cianuro de potasio y 2.5 g de sulfato de sodio. Se
ajusto el pH a 11y se agregaron 5.0 mL de ditizona
(30 mg en 100 mL de tetracloruro de carbono); se
separd y se ley6é a 510 nm. Como control de refe-
rencia se utilizé el nitrato de plomo a una concen-
tracion de 1 mg/dL 882

Andlisis estadistico. Los resultados de cada gru-
po fueron analizados con la prueba de t de Student.

Resultados

Fueron analizadas 100 muestras de un depésito de
sangre total con heparina, obtenidas de 50 perso-
nas clinicamente sanas.

Las muestras de sangre fueron distribuidas en
cuatro grupos. En cada grupo se realizaron 20 de-
terminaciones de plomo; de igual forma, a cada
grupo se le corri6 un testigo, obteniendo un valor
medio de 11.3 ug/dL de plomo.

El grupo 1 fue tomado como referencia ya que
a las muestras que lo integraron se les agregé pe-
nicilamina, sustancia utilizada para el tratamiento
de personas con saturnismo. La figura 1 muestra
las concentraciones de plomo obtenidas en los
tiempos analizados. Se observa que en el minuto 1
se obtuvo una concentracion de 18 ug/dL de plo-
mo; mientras que en el minuto 120 se detectd un
valor de 5 ug/dL; estos resultados muestran una
efectividad de quelacion de 79.24% (desviacion
estandar de 2.23).

A las muestras del grupo 2 se les colocd cistei-
na, un aminodcido que, por contener un grupo
sulfhidrilo, tiene capacidad para fijar al plomo. En
el tiempo 1 se registré un valor de 27 ug/dL de
plomo y en el minuto 120, 5 ug/dL (figura 1). La
efectividad de quelacion fue de 73.50% con des-
viacion estandar de 4.07, error estandar de 1.0 y
valor de p < 0.05.

En el grupo 3 se agregd EDTA, una sustancia
quelante también de uso comun. El valor detecta-
do en el minuto 1 fue 7 ug/dL de plomo (cifra por
debajo de la del testigo) y al minuto 120, 4 ug/dL
(figura 1). La efectividad de quelacién fue de 86.5%
(superior a la de la penicilamina) con desviacién
estandar de 1.22, error estandar de 0.54 y valor
de p < 0.05.

A las muestras del grupo 4 se les agregé glucosa
como sustancia en reto para determinar si posee
efectos quelantes. La figura 1 muestra los valores
obtenidos en los tiempos analizados. Se observa
que en el minuto 1 present6 38 ug/dL de plomo
(cifra superior a la del testigo) y al minuto 120, 18
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Figura 1. Disminucion de plomo en los eritrocitos en pre-
sencia de agentes quelantes del plomo (penicilamina, cisteina,
EDTA) y glucosa.

ug/dL. En este caso, la efectividad de quelacion se
estim6 en 50.0% con desviacion estandar de 4.71,
error estandar de 1.13 y valor de p < 0.05.222

Discusion

Este trabajo permite comprobar la actividad que-
lante de la penicilamina y del etilendiaminotetra-
acético (EDTA), las cuales mostraron, respectiva-
mente, 79.24 y 86.50% de quelacion.

La cisteina es un aminoécido que no se utiliza
como agente quelante; sin embargo, presenta un
grupo sulfhidrilo capaz de unirse al plomo. La ca-
pacidad de quelacion registrada en este estudio fue
de 73.5%.

La glucosa present6 50.5% de quelacion del plo-
mo. Es una molécula cuya estructura quimica no
permite enlace con el plomo; sin embargo, se ob-
serva actividad guelante, la cual puede ser atribui-
da al metabolismo del eritrocito.

La utilizacion del ciclo de las pentosas fosfato
transforma a la glucosa en glucosa 6-fosfogluconato
con la oxidorreduccion del NADP* por presencia
de glutatién oxidado (G-S-S-G) a glutation reducido
(2 G-SH). Este grupo sulfhidrilo del glutatién se pue-
de unir al plomo. Sobre esta base, este ensayo ex-
perimental muestra que es posible utilizar a la glu-
cosa como tratamiento de primera eleccién en
pacientes con intoxicacion por plomo y posterior-
mente administrar los quelantes antes menciona-
dOS.l'3’6'11'15
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