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Plumbemia, estres oxidativo y alteraciones
respiratorias en poblacion expuesta a
contaminacién ambiental en Lima Metropolitana

Silvia Sudrez Cunza', Jesuis Lizano Gutiérrez ’, Ketty Lozano de la Cruz’, Alejandra Villon Lam’

Resumen

Objetivo: Evaluar la relacion entre plumbemia, estrés oxidativo y alteraciones respiratorias en las policias de transito de
las zonas mas contaminadas del Centro de Lima. Métodos: Se estudié 60 muestras de sangre de policias entre 20 y 35 afios,
trabajando por <3 y >3 afios en transito. Se determind plumbemia y estrés oxidativo (EO) mediante: Glutation (GSH), Glucosa-6-
fosfatodeshidrogenasa (G6PDH), Superdxido dismutasa (SOD) y lipoperoxidacion determinando especies reactivas al acido
tiobarbittrico (TBARS). La informacion de enfermedades respiratorias se obtuvo de los expedientes clinicos y aplicando una
encuesta. Se firmé consentimiento informado. Resultados: La plumbemia estuvo dentro de los valores permitidos pero fue
significativamente mayor en el grupo > 3 aflos (p<0.05): 6.5 £ 2.5 pg/dL frente a 4.2 + 3 pg/dL. También este grupo mostro
incremento significativo (p<0.05) de G6PDH: 4.1+ 3.7 U/gHb frente a 2.4 + 1.2 U/gHb; tendencia al incremento de TBARS (2.5
1.1 nmol/mL), disminucién en la actividad de SOD (4825.8 + 839.9 USOD/gHb) y disminucion del GSH (9.5 + 3.1 umol/gHb)
frente al grupo <3 afios (TBARS: 2.1+ 1.1 nmol/mL, 5038.1+£582.6 USOD/gHb y GSH: 9.9 + 1.8 umol/gHb ). El grupo >3 afios
tuvo mayor frecuencia de alteraciones respiratorias (83.3% frente a 70%), igualmente hubo correlacion significativa entre la
actividad de G6PDH Yy las alteraciones respiratorias; pero no entre los valores de plomo y los indicadores de estrés oxidativo.
Conclusiones: Se evidencia mayor tendencia al dafio oxidativo con el tiempo de exposicion a la contaminacion, pero todavia hay
capacidad de respuesta antioxidante.
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Abstract

Objective: To evaluate the relationship between blood lead, oxidative stress and respiratory disorders in the traffic police
of the most polluted areas of Lima Metropolitana. Methods: It has studied 60 blood samples of police between 20 and 35 years,
working for <3 and> 3 years in transit. It has determined blood lead and oxidative stress (OS) by: Glutathione (GSH), glucose-6-
phosphate dehydrogenase (G6PD), superoxide dismutase (SOD) and lipid peroxidation by determining thiobarbituric acid
reactive species (TBARS). Respiratory disorder information was obtained by reviewing medical records and applying a survey.
Informed consent was signed. Results: The blood lead was within the allowable values but was significantly higher in the group>
3 years (p <0.05): 6.5 £2.5 pg/dL vs. 4.2 + 3 mg/dL. This group also showed significant increase (p <0.05) of G6PD: 4.1 + 3.7
U/gHb versus 2.4 £ 1.2 U/ gHb; TBARS increasing trend (2.5 + 1.1 nmol /mL), decreased SOD activity (4825.8 + 839.9
USOD/gHb) and decreased GSH (9.5 £3.1umol/ gHb) vs <3 years (TBARS: 2.1+ 1.1 nmol/mL, 5038.1 £ 582.6 USOD / gHb and
GSH: 9.9 + 1.8 umol/gHb ). The group> 3 years had a higher prevalence of respiratory disorder (83.3% versus 70%), there was
also a significant correlation between G6PD activity and respiratory disorders, but not between the values of lead and indicators of
oxidative stress. Conclusions: We found more prone to oxidative damage over time from exposure to pollution, but there are
antioxidant responsiveness.

Keywords: Lead, pollution, police, respiratory disorders, oxidative stress.

Introduccion demanda por los efectos toxicos en la salud humana, por la
facilidad de penetrar la via respiratoria ®. Las grandes ciudades

La contaminacién del aire es un problema de salud son las mas vulnerables debido a la alta densidad de
publica en la mayoria de ciudades del mundo "®. Dentro de  desplazamiento de vehiculos “®.

ellos, el plomo es uno de los contaminantes que mayor atencion
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El mecanismo de toxicidad de este metal no es tnico e
incluye estrés oxidativo (EO), incrementando la produccion de
radicales libres (RL) y disminuyendo la disponibilidad de las
reservas antioxidantes que responden al dafio resultante ©.

Estudios recientes en este aspecto revelan su relacion
con actividad enzimatica alterada de superdxido dismutasa
(SOD), glutation peroxidasa (GPx) y catalasa (CAT), y con
productos de lipoperoxidaciéon como el malondialdehido
(TBARS) ®?. Se requiere todavia de mayores estudios que
evaluen el EO y su posible asociacion a los factores de riesgo
existentes en el ambiente laboral.

Un estudio en el Peru ha reportado asociacion
significativa entre la intoxicacion plumbica cronica y el grado
de ansiedad (desarrollo emocional) en nifios del colegio Maria
Reiche - Callao, 2002 ®, esto pone en evidencia la repercusion
tanto en la salud fisica como emocional del ser humano.

Un grupo de exposicion ocupacional a la contamina-
cion en la ciudad de Lima, es la policia de transito, actualmente
en sumayoria mujeres, permanecen un promedio de ocho horas
diarias en las zonas mas contaminadas de la ciudad.

Estas situaciones motivaron a plantear el estudio de
evaluar la relacion entre el plomo como contaminante, estrés
oxidativo como parametro bioquimico y su impacto en los
problemas respiratorios en las policias de transito.

Material y métodos

Poblacion.- Mujeres Policias de Transito de Lima en
actividad (n=60), de la Jefatura Distrital de Lima - Cercado y
Jefatura UNIESTRA - Fénix Norte, con edades entre 20 y 35
afios, no fumadoras, distribuidas en dos grupos; 30 policias con
menos o igual a 3 afios de tiempo de servicio en transito y 30
policias con mas de 3 afios de tiempo de servicio en transito. La
asignacion en cada grupo fue al azar. Todas las participantes del
estudio firmaron una ficha de consentimiento informado y
llenaron una ficha personal para recopilar datos. Las muestras
de sangre venosa fueron tomadas en ayuno.

Plomo.- Se realiz6 por Espectroscopia de Absorcion
Atdémica en Horno de Grafito, en la Unidad de Servicios de
Analisis Quimicos de la Facultad de Quimica de la UNMSM
(USAQ).

Parametros de estrés oxidativo

a) Glutation total (GSH), segiin Boyne y Ellman. Con el
reactivo acido ditionitrobenzoico (DTNB) formandose el com-
plejo GSH-DTNB; previa reduccion de los grupos sulfhidrilos
con vitamina C y acido glioxilico. Seleea412 nm .

b) Actividad de Superdxido dismutasa (SOD), segiin
Marklund y Marklund, mediante el método de inhibicion de la
autooxidacion del pirogalol a pH 8.2 medido a 420 nm .
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¢) Lipoperoxidacion (TBARS); por la formacion del
complejo MDA-TBA (malondialdehido-acido tiobarbiturico)
segiin Buege y Aust ™. Lareaccién se mide a 535 nm.

d) Actividad de glucosa-6-fosfato deshidrogenasa
(G6PDH). Se mide la formacion del NADPH a 340 nm, segtin
la técnica de Kjeldsberg “?. El fundamento es la reduccién de la
coenzima NADP hasta NADPH y la oxidacion de la glucosa-6-
Phasta acido 6-fosfogluconico.

Analisis de resultados.- Los resultados se expresan en
medidas de tendencia central, se aplico prueba t student y luego
analisis de correlacion de Pearson. Los datos de las enfermeda-
des respiratorias fueron evaluados mediante analisis factorial
para cambiarlas de la escala cualitativa a cuantitativa con el
objetivo de correlacionar los indicadores de estrés oxidativo
con las alteraciones respiratorias.

Resultados

La plumbemia para ambos grupos de exposicion
estuvieron dentro del limite considerado por la OMS, hasta 40
ug/dL en adultos ", pero hubo diferencia estadisticamente
significativa (p<0.05) entre ambos grupos. La moda y la media-
naen el grupo <3 aflos fueronde 1 y 1,5 afios respectivamente y
enel grupo >3 afios, lamoda y lamediana fueron de 9 afios.

Sobre los parametros bioquimicos medidos en los
eritrocitos (Grafico 1) solo la actividad de la enzima G6PDH
exhibié diferencia significativa (p<0.05). Se observa la
tendencia a una disminucion en el glutation y en la actividad de
SOD en el grupo de mayor exposicion. El analisis de
correlacion de Pearson muestra una correlacion significativa
entre SOD y G6PHD, al 95% de confianza.
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Griafico |. Parametros Bioquimicos de Estrés Oxidativo en sangre de Mujeres
Policias de Transito en Lima Metropolitana.

Los valores de TBARS plasmatico fueron mas bajos en
el grupo de menor exposicion. Este resultado expresado en
mediana da los valores de 1.54 nmol/mL y 2.28 nmol/mL, este
ultimo corresponde a la mayor exposicion ambiental.

La encuesta muestra que en el grupo < 3 afios en
Transito la frecuencia de alteraciones respiratorias (70%) es
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menor que el grupo > 3 afios (83.3%), como se muestra en el
Grafico 2. El andlisis factorial explica el 73.83% de la
informacion inicial bajo dos nuevos factores (en el factor 1
estan incluidas: tos, estornudos, garganta irritada, congestion
nasaly gripe, en el factor 2 estd incluida el asma).
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Grafico 2. Frecuencia de problemas respiratorios en Mujeres Policias
de Transito en Lima.

En el andlisis de correlacién entre parametros
bioquimicos y afecciones respiratorias (en los dos factores)
puede observarse correlacion significativa con G6PDH en el
grupo de mayor tiempo de exposicion al 95% de confianza
(Tabla1).

Discusion

Estudios referidos a trabajadores expuestos a sustancias
quimicas reportan una relacion entre la toxicidad del plomo y el
estrés oxidativo que se ve reflejado en los diversos parametros

prooxidantes y antioxidantes ©”.

La poblacion estudiada esta constantemente expuesta a
la contaminacion ambiental de una ciudad como Lima y aun asi
los valores promedio de plomo sanguineo han resultado dentro
del limite permisible, pero el grupo de mayor tiempo de
exposicion mostrd valores significativamente mas elevados
(Tabla 1), resultados concordantes con los datos obtenidos en
un estudio realizado por Cornejo F. y Zuzunaga F. (2007), en
individuos del asentamiento humano "Cultura y Progreso" -
Chaclacayo; y en otro estudio realizado por Cedano V. y
Requena C. (2007), en personas expuestas en dos céntricas
avenidas de la ciudad de Lima ">

Si bien las concentraciones de plomo en el medio
ambiente han ido disminuyendo progresivamente debido a
medidas implementadas por las autoridades competentes,
como el eliminar el uso de la gasolina con aditivos a base de

(15), r . .
plomo en el 2005 *; todavia es evidente que los niveles de
plomo estan en relacion directa al tiempo de exposicién a la
contaminacion ambiental.

Sobre los parametros de estrés oxidativo, en la determi-
nacion de las actividades enzimaticas relacionadas con el
sistema antioxidante, la menor actividad de la SOD en el grupo
de mayor tiempo de exposicion (Grafico 1), aunque no
significativa, bioquimicamente es importante puesto que es una
enzima que actia directamente sobre un radical libre, y
posiblemente la tendencia a la disminucién esté relacionado
con su inhibiciéon debido a la presencia de plomo, por la
presencia de restos de cisteina en la estructura primaria, que
reaccionan covalentemente con este metal. En un estudio
realizado por Han S. y col. el afio 2005 se observo elevaciones
de actividad SOD a bajos niveles de exposicién al plomo,
mientras la supresion ocurrié a niveles altos de exposicion en
periodos de tiempo prolongados “®. Este trabajo corroboraria
que un mayor tiempo de exposicion al plomo conduce a una
disminucién de laactividad enzimatica.

Tabla |

Resultados de los analisis de muestra sanguinea de

las Policias de Transito en Lima Metropolitana

Grupo Parametro

Plomo (pg/dL)

SOD (USOD/g Hb)
G -6 -P DH (U/g Hb)

GSH (umol/g Hb)

< 3 aios en Transito
(n=30)

TBARS (nmol/mL)
Plomo (pg/dL)

SOD (USOD/g Hb)
G -6 -P DH (U/g Hb)
GSH (pmol/g Hb)

TBARS (nmol/mL)

Media * DS Minimo Maximo
42+30* 0.6 121
5038 * 583 3861.8 6380.5
24 £1.2* 0.4 4.9
99+18 6.7 13.9
2111 1.1 4.9
65+ 25* 1.0 14.1
4826 * 840 2642.7 6541.6
4.1 £ 3.7 1.9 22.8
9.5+ 3.1 22 19.5
25%£11 1.2 4.8

*, **: La correlacion es significativa (p< 0.05)
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Tabla 2
Anailisis correlacional de los indicadores de estrés oxidativo
y las enfermedades respiratorias en ambos grupos (n=30)
Grupo
< 3 afos en Transito > 3 afios en Transito
Factor 1 Factor 2 Factor 1 Factor 2
Enfermedad Enfermedad Enfermedad Enfermedad
Resp. Resp. Resp. Resp.
Superéxido Correlacion de Pearson .370* .76 1130 130
Dismutasa (SOD) Sig. (bilateral) .044 .352 492 490
Glutation (GSH) Correlacion de Pearson 102 .248 .074 .014
Sig. (bilateral) .593 186 .699 941
Glucosa 6 Fosfato Correlacion de Pearson 138 .004 413* 417
Deshidrogenasa Sig. (bilateral) 468 .984 .023 .022
(G6PHD)
Malondialdehido Correlacion de Pearson 414 .054 324 149
(MDA) Sig. (bilateral) .023 778 .081 431

* Diferencias significativas al nivel 0,05 (bilateral).

También los niveles de GSH muestran una tendencia a
la disminucién en el grupo de mayor tiempo de exposicion
(Gréfico 1), resultados que apoyan una alteracion en el sistema
de defensa antioxidante azufrado del organismo, en condicio-
nes de mayor estrés oxidativo. La formacion de H,0, y EROs
tienden a disminuir los niveles de GSH reducido por su
consumo como cosustrato de la enzima antioxidante Glutation
peroxidasa, que se encarga de la reduccion del peroxido de
hidrégeno. Otra causa podria ser debido a la afinidad del plomo
por el grupo - SH del GSH, que disminuria los niveles de GSH y
esto puede interferir con su capacidad antioxidante 7.
Similares hallazgos han sido reportados por Yaping Jiny col. en
¢l 2006, mayores valores de GSH en el grupo de individuos con
menores niveles de plomo y bajos valores de GSH en el grupo
conmayores niveles de plomo .

La actividad de la G6PDH también participa de los
mecanismos antioxidantes, un cambio refleja la respuesta a una
situacion estresante, su papel en el metabolismo de GSH es
generar NADPH para la reduccién del GSSG via GSH
reductasa. Los resultados para la actividad de esta enzima
G6PDH fueron significativamente mayores en el grupo de
mayor tiempo de exposicion (Grafico 1), este incremento
muestra que el organismo no ha agotado su capacidad de
respuesta frente a factores estresantes para el medio “intracelu-
lar" y como parte del mecanismo de defensa antioxidante
contribuye a mantener nuestras reservas de defensa en
situacion de prolongada exposicion al medio ambiental, lo que
explicaria la diferencia no significativa de los niveles de GSH
en los dos grupos estudiados; asi como también permitiria
disminuir la formacién de TBARS explicando la diferencia no
significativa en este parametro prooxidante.

Un estudio realizado por Yaping Jin y col. en el 2006,
realizado en nifios expuestos a plomo, tampoco observo
diferencias entre los niveles de TBARS en los grupos
estudiados; sin embargo, ese estudio también reporta una

. . 18,
tendencia a su incremento { ).

64

Estos resultados en los indicadores de estrés oxidativo
demuestran que el equilibrio de las reacciones prooxidantes -
antioxidantes es alterado aun a bajos niveles de exposicion, lo
que es corroborado por la literatura sobre el papel del plomo en
el estrés oxidativo ™.

Estos eventos bioquimicos podrian reflejarse clinica-
mente en la frecuencia de alteraciones respiratorias, el grupo
mas expuesto presenté una mayor frecuencia de alteraciones
respiratorias (83.3%) que en el grupo menos expuesto (70%),
con mayor diferencia en los signos de tos y estornudo (Grafico
2), esto sugiere que el organismo de las policias con mayor
tiempo en transito, si bien mantiene la capacidad de respuesta
en sus mecanismos de defensa antioxidante, los factores
ambientales como fuente de contaminantes inducen mayor
estrés oxidativo, que las hace mas vulnerables, reflejandose en
la mayor frecuencia de afecciones respiratorias. Un estudio
reciente en una poblacion semejante en cuanto a exposicion a
contaminacion ambiental da cuenta también de la prevalencia
de enfermedades respiratorias especialmente de Enfermedad
Pulmonar Obstructiva Crénica (EPOC)*.

La actividad de la G6PDH es la que se correlaciona
significativamente con los dos factores de las afecciones
respiratorias en el grupo de mayor tiempo de exposicion al 95%
de confianza (Tabla 2); este resultado muestra que la mayor
formacion de EROs en el organismo de las policias expuestas a
los contaminantes ambientales participaria en los procesos que
afectan las vias respiratorias, principal medio de ingreso del
contaminante en este estudio.

En conclusion, la exposicion a la contaminacion
ambiental no muestra valores de plomo por encima de lo
permitido pero si se observa diferencia significativa por el
tiempo de exposicion. El factor tiempo de exposicion a la
contaminacion también promueve una mayor tendencia al dafio
oxidativo, pero todavia hay capacidad de respuesta antioxidan-
te. Estos cambios en los parametros de estrés oxidativo se
asocian a la frecuencia de alteraciones respiratorias.
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en el cuidado de la salud”

Fe de Erratas

En la edicién de “DIAGNOSTICO” Volumen 55 = Ntimero 1 = Enero - Marzo 2016, en la pagina 1 de Contenido y en el articulo
“Bioequivalencia de medicamentos in vivo e in vitro (Bioexencion) en la pagina 17, perteneciente al Simposio “El medicamento

Dice: Alfonso Zavaleta Martinez-Vargas, Maria Salas Arruz, Carlos Zavaleta Boza
Debe decir: Alfonso Zavaleta Martinez-Vargas, Maria Salas Arruz, Carol Zavaleta Boza
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