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1. INTRODUCCION

El hombreprimiti-
Vo tenia una carga
cien veces menor
de lo que tiene el
actual; en momias
se establecio que
era diez veces, en
tanto que en el
Ultimo imperio
romano se
encontro una alta
cantidad de plomo
muy similar a la
(ue se encuentra
actualmente en el
hombre gGrand,
1975).

Es. reconocido.que una de las causas mas importantes del
desequilibrio ecologico inducido es la contaminacion ambiental
de origen humano, ya sea por metales pesados, plaguicidas,
derivados de_procesos petroquimicos, industria papelera,
maderera, aditivos alimenticios, metalmecanica, aerosoles y
otros que son eliminados en ambientes naturales y que caysan
le}msgr%o Impacto en la salud y economia de ld comunidad

Uno de los elementos contaminantes mas. comunes es el
P_Iom,o,. Este metal ha sido utilizado desde el comienzo de la civi-
izacion, ya que una flgura de plomo encontrada data de 3.800
afios A.C. en Abydos. Fue Brobabjemente usado en el antiquo
EglePtO entre 7.000 y 5.000 afios A.C. $N|r|agu, 19 8&?'
Igualmente, el plomo fue utilizado en el imperio romano y otras
civilizaciones, en 13 fabricacion de recipientes. Se especula que
el declive de Ia civilizacion romana Se debio a una intoxicacion
por plomo de sus miembros (Gillfillan, 1965).

El hombre primitivo tenia una carga cien veces menor de
lo que tiene el actual; en momias se eStablecio que era diez
VECes, en tanto gue en el (ltimo imperio romano Se encontro una
alta cantidad de plomo muy similar a la que se encuentra
actualmente en el hombre (Grand, 1975).

El peligro que tenian las personas que trabajaban con
plomo ya era"conocido en el siglo XVII; 200 afos después se ha
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establecido que por contaminacion ambiental toda la poblacion tiene algo de plomo en sus
tejidos. Se sabe que no existe un nivel sequro de exposicion de plomo;”existen evidencias
récientes, de que el plomo 8ouede dafiar |3 salud en forma de que antes era totalmente
desconocida (OPS/OMS 1985).

En Ecuador, diversos sectores de la actividad artesanal ¢ industrial utilizan el plomo
como materia Prlma,o producto intermedio en imprentas, editoriales, industrias caseras,
artesanias (e [a ceramica, losa, porcelana, fabricacion de herramientas como cuchilleria,
ferreteria, fabricacion de productos metalicos, maquinaria, aparatos y suministros electri-
cos, construccion de material de transporte, fabricacion de pinturas, produccion de baterias,
etc. (Charvet, 1988).

Sequn informes del laboratorip de higiene industrial del Instituto Ecuatoriano de
Sequridad Social (IESS), en 1982 existian aproximadamente 833 industrias en el pais, de
las” cuales 545 empresas utilizaban Elomo_y de los trab%|8adores que se encontraban
expuestos al mismo, el 53% estaban desprotegidos (Ortega, 1982).

En términos generales, se demuestra que la contaminacion ambiental de los lugares
de,tt_aabajo en las industrias que utilizan plomo, supera los limites considerados como per-
mitidos.

Las denominadas industrias caseras artesanales son las mas ries?osas en cuanto al
contacto con el_glomo, debido 4 Iaé condluon%s sanitarias deficientes y [os procesos primi-
tivos de tratamiento en fundicion de plomo (Chavert, 1988).

En Ecuador se ha ubicadg a la parroguia La Victoria, canton Pujili, provincia del
Cotopaxi, localizada a 140 Km al sur de Quito como uno de los ecosistemias mas afectados
por la contaminacion ambiental producida por la industria artesanal de la alfareria. Todo
el ecosistema recibe el impacto de la quema de productos combustibles vegetales, de la com-
bustion de llantas de caucho, combinados con gases de particulas de plomd, el mismo c1ue_se
deposita en el suelo y en la superficie del agua por la accion de la gravedad y de Ia lluvia.,
Ademas se ha podidd observar que los cultivos y los animales, se encuentran permanente y
peligrosamente expuestos a la accion nociva del plomo.

Existen numerosos estudios citogengticos efectuados en poblaciones contaminadas

por Ph por causa labaral, en los cuales Se demuestra la capacidad_potencial de este agente
ara inducir aberraciones cromosomicas Bauchmgler et al 1977, Deknudt et al 1977h

algz)ra et al 1978; Sarto et al 1978; Hogestedt et al '1979; Forni et al 1980: Beckman et al

1982; Nordenson et al 1982; Garza - Chapa et al 1987). Sin embargo, los resultados



obtenidos distan de ser c_atePorlcos %/a que en algunas de estas publicaciones no se observa
una correlacion entre niveles de Py clastQ?enesLs. Las causas. del disenso pueden ser
varias; en algunos casos puede deberse a diferencias metodologicas, en otros a factores
nutricionales, y finalmente a niveles de Pb en sangre que no son excesivamente altos en los
casos analizados (Bauchinger et al 1977; Bijlsma & De France 1978; Nordenson et al 1978).

El objetivo,del presente trabajo, es analizar |a frecuencia de aberraciones cromosgmi-
cas en la poblacion de La Victoria con alta exposicion al P de origen ocupacional, Se utilizo
como testigo una poblacion (11 de_Nowe_mbre[i, con la misma estriictura étnica, similar ubi-
cacion Peograﬁca y similares habitos alimen

Icios y culturales que la poblacion expuesta,
siendo

a ocupacional la tnica diferencia entre [a poblacion testigo y la expuesta.
2. MATERIAL Y METODOS

Caracterizacion de las poblaciones. La parroquia “La Victoria” esta ubicada en
una circunscripcion geografica del canton Pujili; provincia del Cotopaxi, Republica del
Ecuador, Es parte de la region interandina, con un area de 20 Km2, situada entre 78° 41”
41" Iongptud occidental y 0754’53" latitud sur. Las temperaturas oscilan entre 12y 18 gra-
dos centigrados, las precipitaciones entre 500 y 1.000 mm anuales. La altitud es de 2.048
metros sobre el nivel del mar. EI suelo es erosicnado y no apto para la agricultura.

. La poblacion de “La Victoria”, sequn los datos del Ultimo censo de 1990, tiene 2,698
habitantes, los cuales se encuentran concentrados 454 en el area urbana y 2.244 en el area
rural. Comparando con el censo de 1982 en el que el nimero de habitantes era 2.545, se
Puede deducir (I]ue, £l incremento de la poblacion es muy bajo, debido posiblemente a dos
actores: la migracion y la mortalidad.

. Laprincipal actividad econdmica ha sido y es, desde hace varias generaciones, el tra-
bajo artesanal de la alfareria.

De la poblacion econgmicamente activa, aproximadamente 900 trab%an en alfareria
y.ceramica; de ellos 850 utilizan el esmalte de plomo, para el decorado o “Vidriado™ de las
glezas. Siendo como es una actividad familiar, intervienen adultos, jovenes y ninos de los
03 SEXOS.

Desde hace mas de setenta afios se incorporg la utilizacion del acetato de plomo,
obtenido de la fundicion de placas de baterias y pilas viejas, en forma de esmalte para
barnizary brillar las piezas de ceramica y tejas ae barro. Esta actividad la efectdan sin
proteccion de vestimenta adecuada, sin’mascarillas y con las manos desprovistas, de
?uantes._D,e tal manera que los alfareros de La Victoria‘absorben el plomo por via respira-
Ori, epidérmica y digestiva.
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. Estos peligros del uso del plomo se ven potenciados por el proceso rudimentario uti-
lizado en la actividad alfarera, por las condiciones socioeconomicas y de salubridad, por lo
(Jue €S necesario conocer estas caracteristicas.

~La parroquia 11 de Noviembre esta ubicada en una circunscripcion geografica del
canton Latacunga, provincia de Cotopaxi, Republica del Ecuador. ES parte de"la region
Interandina con un area de 16 Km2, situada entre 78° 40’ 31 longitud occidental Z 0° 54’ 25
latrtud sur. Estd a una altura de 2,850 metrgs sobre el nivel del' mar y es colindante con fa
parroquia La Victoria. Las temperaturas oscilan entre 11y 18 ?rados centigrados y las pre-
cipitaciones entre SOOY 1,000 mm anuales. La parroquia 11 de Noviemibre tigne 1.753
habitantes y la principal actividad economica es la agricultura, de subsistencia.

.. Las dos poblaciones “La Victoriay 11 de Noviembre”, viven en ecosistemas similares,
deficientes condiciongs de salubridad y acceso minimo a los servicios de salud y educacion.
Reflgjan una situacion precaria en el proceso productivo, tienen bajos ingresos’y son consj-
deragos de pobreza critica, los indicadores de morbimortalidad general e"infantil son 5|%n|-
ficativamente mayores al promedio nacional. La principal diferéncia entre estas dos pobla-
ciones es la ocupacional.

Desde 1991, se mantuvieron contactos personales con los pobladores de La Victoria y
11 de Noviembre con el fin de preparar la infraestructura de la experimentacion. A partir
de 1996, los investigadores participantes en el proyecto viajaron semanalmente a las pobla-
clones de La Victora Iy 11 de Noviembre, mantuvieron conversaciones con los pobladores
para explicarles las preguntas del formulario Y los objetivos del proyecto. Se tuvo especial
cuidado en no induciy respues‘aé dirigidas-a las preguntas de la encueita. Se obéuweron
muestras de san?re de un'total de 41 Voluntarios de La Victoria y 42 voluntarios de 11 de
Noviembre. En algunos caso%fallaron los cultivos de s?ngre Sy en tros,ca?os no se pudieron
determinar los niveles de Pb en sangre, por lo cual los resultados finales estan basados
sobre el analisis de 33 muestras de personas expuestas y 32 muestras testigo.

Extraccion y cultivos de sangre.- A cada voluntario se le extrajeron 12 mi. de
sangre total con je,rln?a descartable héparinizada (Liquemine®.- ROCHE "5000 U/ml). La
muestra s traslaco af laboratorio para su procesamiento dentro de las 12 h de haber sido
e_x%raLda. La san_g_re s d|V|FJo_en 5 alicuotas a ser empleadas para dosaje de Pb, cultivos de
linfocitos y analisis hematologico.

. Los cultivos se iniciaron con el agregado de 1 mi de sangre total a 9 mi de medio de
cultivo compuesto por 78% de RPMI 1640 {GIBC -BRL_}L 20% de suero boving fetal, 2% de
Fitohemaglutinina (GIBCQ-BRL) y antibioficos (penicilina 50U, estreptomicina 0.0125U
anfotericina 0.0025 GIBCO-BRL). "Los cultivos sé incubaron a 37°C. Dos horas antes del
sacrificio_se los tratd con Colcemid (SIGMA). La cosecha de celulas se efectu a las 48 h. (20
casos) y 72 h., (todos los casos). Parte de 10s cultivos recibieron 20 gg/ml de BrdU y se los



sacrific a las 72 h., con el fin de analizar la duracion de ciclo celular Y frecuencia de ICH.
Tanto en los expuestos. como en los testigos los sacrificios de 48 h. y Tos tratamientos con
BrdU no produjeron mitosis, por consiguiente el analisis de aberraciones cromosomicas s
efectu0 con los cultivos sacrificados a 72 h. sin el agregado de BrdU. En todos los casos se
efectuaron cultivos sin y con el agregado de bleomi¢ind QBL ) (BLENOXANE®-BRISTOL
a una dosis de 2 ug/ml desde el comienzo del cultivo hasta el momento del sacrlflmo (72h ).
Los extendidos cromosomicos se efectuaron mediante la técnica de secado al aire.

Analisjs de anomalias cromosomicas.- Se estudiaron 200 metafases por individ-
uo, determinandpse la frecuencia dg aberraciones de cromatida, precha ( gaP ?de mono e
isocromatida y fracturas de cromatidas, intercambios de cromatldag y [a frécuencia de
aberraciones cromosomicas (fragmentos cromosomicos acentricos, dicéntricos, anillos).
Ademas se determing la frecuericia de metafases con desespiralizacion de cromatida o
cromosoma (elongacion alociclica de un segmento de_cromatida o cromosoma, 0 de uno o
mas cromosomas con mantenimiento de la condensacion en el resto del comglemento
determino la frecuencia de metafases con rupturas multiples mixtas de cromatida V Cro-
mosomicas y de metafases con pul venzamon cromosomicg. Asimismo, se determino fa fr
cuencig de asociaciones satelitales mu tlp es éasomacmn de 3 0 mas cromosomas por
adhesion de satélites) y de células poliploides (International System for Human
Cytogenetics Nomenclature ISCN 1985).

Pruebas estadisticas.- Se uso la Brueba no paramétrica U de Mann Whitney, usan-
dose como nivel de significado un alfa < 0.05. Para establecer |a asociacion de Pb 'y aberra-
Ciones cromosomicas Se ai)llcaron las pruebas de correlacion de Spearman y regrésion lin-
eal, asi mismo para establecer la relacion entre Py BLM como posibles factores aditivos o
Pottenm?dores e aberraciones cromosomicas se aplico la prueba de analisis de la varianza
actoria

Dosa Ae de Ph.- La concentracion de Pb en sangre se llevo a cabo mediante métodos
de absorcion atomica (Yeager et al 1971).

La Qrganizacion Mundial de la Salud (OMS) en 1988 establecm 40 po/dl como el
nivel maximo aceptable de Pb en sangre. En Estados Unidos, el Centro d¢ Testigos
Prevencion de Enfermedades gropuso e 1975 un nivel de toIeranma e(}uwalente a 307pg/
de Pb en sangre y luego en 1935y 1991 descendio estos niveles a 25 pg/d [dl respec-
tivamente. L0s niveleS mas bajos para EEUU se deben a [a prohibicion def uso & gasolinas
y pinturas con Pb. En Ecuador, el empleo de gasolinas y pinturas plomadas es aun amplia-
mente difundido. En consecuencia, el estudio de |os niveles de Pb sanguineo en Quito reali-
zados por Bossano & Oviedo (1996Ej arrojaron cifras promedio de 14.4a 28.2 po/dl de acuer-
do al tlpo de o lacion estudlada ebido a esfos resultados, hemos resuelto aceptar la cifra

de 40 pg uesta por [a OMS como el nivel de Pb aceptable que mas se adapta a las
condlcmnes deI cuador
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3. RESULTADOS

Los dosad'es de Ph en sangre muestran una diferencia altamente /Sé%nificativa entre

a
los promedios de |a poblacion expuesta de La Victoria (X= 71.8 + 25.4 pg/dI), con relacion a
la poblacion testigo de 11 de Noviembre (X=20.1 + 8.6 paq/dl) (Cuadro'1). Los valores
extremos de Pb sanguineo en La Victoria fueron 40-139 pg/dl, y en 11 de Noviembre 6-39

pg/dl (Figura 1).

El cuadro I muestra los resultados del analisis de anomalias cromosomicas. Ninguna
de las aberraciones de cromatida mostraron diferencias significativas entre ambas pobla-
ciones. De [as aberracipnes cromosomicas solamente mostraron diferencias 5|?n|f|cat|va_s
las, brechas de 1socromatida y los fragmentos acentricos (Cuadro 1). Asimismo, fas desespi-
ralizaciones cromosomicas Yy las asociaciones de satélites mostraron diferencias altamente
significativas, en relacion con los valores de la goblac_lon testiqo, mjentras que las pulveri-
zdciones cromosomicas estuvieron en el limite de significacion {Cuadro I)

. El analisis de la correlacion entre las concentraciongs de Pb Y las aberraciones cro-
mosomicas mostraron la ausencia de un fenomeno tipo dosis-respuesta, (r =0.02-0.24)

El cuadro Il muestra los resultados comparativos de las frecuencias de aberraciones
cromosomicas inducidas por un tratamiento, continuo con 2 pg/ml de BLM durante los cul-
tivos de linfocitos de donantes de La Victoriay 11 de Noviempre. Las pruebas estadisticas
realizadas muestran que en ninglin caso existio una potenciacion entre la accion clastogeni-
ca del Pby la BLM.

4. DISCUSION

La IARC (“International Agenq{ for Research in Cancer”) ha clasificado a los com-
Puestos Inorganicos de Pb como &gentes carcinogenicos Potenglale_s debido_a que Inducen
umores rendles en ratas y ratones tratados con compuestos plimbjcos en diferentes condi-
ciones experimentales (IARC 1980, 1987). En relacion con la accion genotoxica del Ph los
resultados no son totalmente consistentes. Asi por ejemplo, el Pb da Tesultados ne?_atlvos
en el test de Ames con'y sin activacion metabolica, no induce sintesis de ADN a destiempo
en celulas de roedores 'y tampoco produce transformacion celular in vitro (Dunkel et al
1981, Sakai et al 1981, "Haworth et al 1983). Opuestamente, se_ha demostrado que el Ph
induce aneuploidias en Drosophila y en Mus muscylus in vivo (Ramel & Magnussen
1979, Nayak et al 1989), la aparicion”de micronucleos in vivo (Jacquet et al 1977b)y ano-
maligs espermaticas en ratones V humanos (Wyrobek & Bruce 1978). Sin embargo, estos
estudios contrastan con otros en fos cuales |a induccion de micronucleos y anomalias esper-
maticas por el Pb no pudo ser demostrada (Willems et al 1982).

. Con respecto a las aberraciones cromosomicas inducidas por el Pb en cultivos de lin-
focitos humanos los resultados son también conflictivos. En tal sentido, es muy ilustrativo



el cuadro 111, tomado y adaptado de la publicacion de Winder & Bonin (1993).De acuerdo
con estos datos, puedeobservarse que de un, total de 24 estudios diferentes, 5 dieron resul-
tados negativos dy 19 observaron distintos tipos de aberraciongs cromosomicas en cultivos
de sangré de individuos expuestos al Pb. En 4 de las, 19 publicaciones que informan clas-
togenesis se observo una carrelacion con la concentracion de Ph en sangre, mientras que en
|a$ restantes 15 comunicaciones no aparece un efecto claro de tipo dosis-respuesta.

.. Engeneral se acePta que la accion genotoxica del Pb no es directa sobre el ADN, sino
indirecta mediante la alteracion de los mécanismos de sintesis y reparacion del ADN resul-
tante de una modificacion del fyncionamiento de las polimerasas y ligasas (Hartwig 1995).
Otro mecanismo posible de accion seria una alteracion del uso mitoticd por combinacion del
Pb con los grupos SH de los aminoacidos (Gerber et al 1980), }/ un eventual dano al ADN
por la indugccion de geromdo de hidrogeno durante el proceso fagocitico de los compuestos
plumbicos inorganicos (Roy & Rossman 1992).

_.La poblacion exEuest,a de La Victoria empleada en nuestra investigacion tiene carac-
teristicas peculiares. Las tecnicas de alfareria artesanal empleadas por los pobladores se
transmiten de generacign a generacion. Por tal motivo el tiempo de exposicion al Ph se
extiende desde &l nacimjento hasta la muerte o hasta el momento que.el poblador deja su
habitat. Durante la fabricacion de las piezas de barro se contamina el aire con Ph mediante
el humo resultante de 3 combustion de llantas de caucho en los hornos y los ?ases de la
fundicion del Pb proveniente de baterias de auto y pilas. Este Pb se deposita Tuego en el
suelo y aguas, contaminando las plantas y animales de consumo humano. Ademas, los
artesanos utilizan sus propias manos para extender el barniz de plomo empleado para el
aprillantamiento de las piezas de ceramica g,tejas_ de barro. En consecuencia, la contamina-
cion por P se produce (E)orwaresplratorla gestiva y cutanea. El grafico de barras (Figura
1) muestra los niveles ge Pb en sangre de la poblacion expuesta y de la Poblamon testigo. El
promedjo de Pb sanguineo para ambas poblaciones es 71.8  25.4 pg/dl y 20.15 + 8. qd
respectivamente (Cuadro I). Comparando con los datos de Pb sanguineo en el cuadro 1],
puede concluirse que los niveles, de contaminacion en la poblacion dnalizada de La Victoria
estan entre los mas altos de los informados hasta el momento.

El anlisis de las anomalias de cromatida y cromosémicas muestra que la poblacion
de La Victoria presenta incremengos significativos_de los brechas de isocromatida Oly Cro-
mosomicos y de los fragmentos acentricds con relacion a la poblacion testigo de 11 de No-
viembre. Con respecto & los fragmentos acéntricos, es conveniente hacer algunas considera-
ciones adicionales. El tiempo d& sacrificio de nuestros cultivos fue 72 h. Pof consiguiente, si
la contaminacion por Pb indujera un alargamiento del ciclo celular linfocitario en los casos
expuestos pera no en los casos testigo, podria ocurrir que un porcentaje importante de las
metafases testigo fueran segundas mitosis y que la disminucion de acentricos en.los testi-
gos se debiera a la perdida de los fra?mentos durante la division celular y no debido a una
feal accion clastogénica del Ph en Tos contaminados. Tanto los casos testigo como los



2000 ANALES

expuestos mostraron ausencia de mitosis en los cultivos sacrificados a 48 h. (ver Material y
Metodos). Por lo tanto, en las condiciones de trabajo empleadas creemos que a las 72 h, La
ma)(or parte de las metafasgs corresponde a primera mitosis y que el aumento de acéntricos
en los expuestos indjca gafio cromosomico [y no artefactos metodologicos. Existe otro dato
gue da sustento adicional a esta hipotesis. Durante la division celulat no solamente se pier-

en parte de los acentricos sino también parte de los cromosomas dicentricos 3/ de los cro-
mosomas en anillo debido a dificultades en la segregacion. Por consiguiente, de existir un
Incremento de s,erqunda mitosis en los testigos, fambien deberia haber una disminucion de
dicentricos y anilfos generando una diferencia significativa entre testigos Iy expuestos. Esta
diferencia rio se obsérva, lo cual indica que nuestras observaciones con [os acentricos son
reales y no artefactuales.

., La desespiralizacion_cromosomica, los daflos cromosomicos multiples y la pulveriza-
cion cromosomica tienen diversos origenes. Sin embargo, una de |as causas mas jmportan-
tes son Ias alteraciones en la sintesis de ADN. Cuando el retraso de la sintesis es limitado a
una region cromosomica o a un cromosoma, el area afectada entra tardiamente al periodo
(2 %a la mitosiS y se myestra en la metafase con menor condensacion (Idesesplrallzaglon .
Un bloqueo de duplicacion mas extenso produce en la célula afectada 1a combinacion de
rupturas multiples y reordenamientos tanto de tipo cromatida como cromosomico.
Finalmente, en casos maximos, de inhibicion de sintesis se origina el fenomeno de pulveri-
zacion cromgsomica. EJ analisis de nuestros casos mostro aumentos significativos de de-
sespiralizacion cromosomica en la poblacion expuesta. Por otra parte Ia“pulverizacion cyo-
mosomica tambien estuvo aumentada en los contaminados con Pb, aunque en este caso las
pruebas estadisticas dieron una “p” cercana a la significacion. Estos resultados dan apoyo
adicional a la hipotesis de aFgJe |a-inhibicion-de la replicacion cromosomica es uno de los
Mecanismos genatoxicos por Pb.

. En este estudio se demostrd un incremento S|gn|_f|cat|,vo en la asociacion de las
regiones cromosomicas satelitales en los casos con contaminacion plumbjca. Este fenomeno
no puede considerarse una aberracion cromosomica. Sin embargo, es bien congcido que la
persistencia de la adhesividad sateljtal durante la meiosis femenina es una de las causales
de trisomia del cromosoma 21 y del grupo 13-15. Por lo tanto, en el futuro sera necesario
efectuar un analisis epidemiol6gicoen la poblacion de La Victoria para determinar un
eventual incremento en la frecuencia de trisomias.

_ Roy & Rossman (1992) han informado que el Pb a dogis bagas potencia la mutagemm-
dad inducida por las radiaciones UVV por el compuesto alquilante MNNG. Ademas estos
mismos autores, han propuesto que el H202 generado durante la fagocitosis leucocitica del
Pb puede ser causal de clastogénesis. La BLM es un antibiotico con estructura quimjca pla-
nar que se intercala en el A N_g que induce dafio cromosomico mediante dos tipos de
acciones; liberacion de radicales libres y bloqueo de la sintesis de ADN durante el periodo S
(Lopez-Larraza et al 1990). Estas dos acciones clastogénicas son equivalentes a las acciones



clastogénicas del H202y del MNNG/UV. En consecuencia, en todos los casos estudiados se

realizaron cultivos de sangre con el agregado de 2 ug/ml de BLM con la finalidad de deter-
minar si.el Pb potenciaba el efecto clastogenico de |a BLM. Los resultados mugstran que las
diferencias entre testigos y expuestos no son significativas, por lo cual se puede descartar el
efecto de potenciacion™porla combinacion de ambos compuestos.

 Este trabajo permite concluir \9“9 la contaminacign por Ph induce aberraciones cro-
mosomicas en los pabladores de La Victoria y que este fenomeno podria jr acompaiado de
un aumento_ en el riesgo de mutagénesis, carcinogenesis y frecuencia de trisomias. Una
forma simplista Para dismjnuir este riesgo seria impedir log trabajos artesanales de alfare-
ria con P en esta poblacion. Una medida de este tipo fue implementada en_Julio de 1997
por el Ministerio de Salud Pibljca del Ecuador. Sin embargo, luego fue deAad_a sin efecto
pues s toma conciencia de que la prohibicion de las tareas artesanales producira una. dis-
minucion del riesgo a I_arqo plazo pero generard, en forma inmediata, una crisis econgmicay
una disminucion del nivel de vida de 10s pobladores, El uso de barnices plomados podria ser
sustituido por los esmaltes sin Pb, en especial la frita L-9 en todas las tecnicas de vidriados
g_decorados. Este metodo esta en uso actualmente en la alfareria mexicana (Salinas 1997).

in embargo, esta medida encarece Ia produccion de tejas, piezas de alfareria y en conge-
cuencia no es bien aceptada por los artesanos. Medianté acciones educacionales se podrian
mejorar substancialmente los métogdas de trabajo Sin aumentar los costos de produccion, dis-
minuyendo asi los riesgos de exposicion al plomo. Finalmente, existen datos que indican que
uno de los posibles meCanismos de dafio celular por Pb Oy otros, metales pesados es la disrup-
cion de las sefales de transduccion celular calcio - dependiente (Pounds 1984, Hartwig
1994). Asi mismo, en trabajos experimentales con rafones se ha podido demostrar un
aumento de las anomalias es%ueletlcas en los fetos de madres con dietas deficitarias en Ca+2
tratadas con acetato de Pb (Jacquet & Gerber 1979). Por otra parte, existen datos experi-
menfales con clulas de mamiferos en cultivo gue demuestran que la vitamina C previene la
accion clastqgemca de las sales de cromato e[olomo (Wise et al 1993). Estos resultados
abren la posibilidad de investigar el agregado de Ca+2¥)la vitamina C a'la dieta como posi-
bles factores preventivos de las acciongs patologicas del Ph en humanos.
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ANALISIS DEL DANO CROMOSOMICO EN LINFOCITOS DE TRABA
JADORES DE LA CERAMICA EXPUESTOS AL PLOMO. LA VICTORIA
COTOPAXI-ECUADOR, 1997.

RESUMEN

. Se determinaron las concentraciones de Pb en sangre y las frecuencias de aberra-
ciones cromosomicas en una poblacion expuesta laboralmente al Phy en una Poblamon tes-
tigo con estructura etnica y ubicacion geografica similar a la poblacidn expuesta.

Teniendo en cuenta que Jos niveles sam{wmeos de Pb en Ecuador son mas altos que
en otros paises debido al empleo de combustibles y pinturas plomadas, se considerargn
como niveles altos de Pb en sangre las concentraciones superiores a 39 po/dl. EI promedjo
de Pb en sangre en la pobJacion’testigo fue 20,5 + 8,6 pg/dl, mientras que en la poblacion
expuesta se encontraron niveles promedio de Ph sanguingo de 71.8 + 25.4 g/l (p<_0,0001|).
El"analisis comparativo de las anomalias cromosomicas entre la poblacion testigo y [a
expuesta mostro, en esta Ultima, un incremento significativo de brechas de isocromafida,
fragmentos acéntricos y cromosomas desespiralizados, y pulverizaciones cromosgmicas.
Est%s resultados m(?_lcan ue la contaminacion Por Pb produce aberraciones, cromosomicas,
probablemente mediante Un mecanismo_ indirecto por bloqueg en la sintesis de ADN. La
poblacion expuesta tambien exhibio un incrementg muy 3|gn|f|_ca_t|vo de asociaciones cro-
mosomicas sateljtales (3 0 mas cromosomas asociados por adhesividad de satéljtes). El sig-
nificado de este hallazgo no es claro, pero sugiere que la poblacion expuesta podria tener un
aumento en el rigsgo de nacimientos con trisomias. Ef a?regad_o de bleomjcina a los cultivos
de sangre Onermmo determinar que el Pb no potencia Ta &ccion clastogenica de este com-
puestog(p> 05).

PALABRAS CLAVE
Cromosomas y Ph: clastogénesis y Ph; aberraciones cromosomicas.

ANALYSIS OF CHROMOSOME DAMAGE IN LYMPHOCYTES OF CERAMIC
HBBEY@%ORKERS EXPOSED TO LEAD. LA VICTORIA. COTOPAXI-

SUMMARY

Lead FPb) concentrations and chromosomal aberrations in the blood of @ population
occupationally ‘exposed to Pb were studied. These results were compared with a control
population with similar ethnic structure and geographic location to that ofthe exposed pop-
ulation. Due to the use of leaded gasolines and paints, blood levels of Pb are hlg{her n
Ecuador than in other countries. Therefore, we considered as high Pb concentration in

N
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blood all fl%ures above 39 llg/dl, The average Pb concentration in blood for the control popu-
lation was 20,5 & 8,6,? [dl, while the exgosed population exhibited an average level of 71,8
t 254 (squlcant difference, p <0,0001). The comparative analysis of thé chromosomal
abnormali ){ frequencies between control and exposed populations showed a significant
Increase in the frequency ofisochromatid gaps, acentric fragments and depiraljzed chromo-
somes in the exposed population. Chromgsomal pulverizations were increased close to the
level of significance. These results indicate that Pb induces chromosome aberrations
through an”indirect mechanism resu!tmtg from DNA synthesis blockage. The exposed popu-
lation™ also exhibited a significant incfease in the dssociation of chromosomal satellite
regions (3 or more chromoSomes associated by satellite adhesiveness). The meaning of this
finding Is not clear but it squests that exposed population maY have an increased risk of
occurrency of trisomies. The treatment of blood cultures with bleomycin (BLM% allowed us
to determine that Ph does not potentiate the clastogenic action of BLM. (p™> 0.05).

KEY WORDS
Chromosomes and Pb; clastogenesis and Pb; chromosome aberrations.
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CUADRO |
ANALISIS DEL DANO CROMOSOMICO EN MEDIO DE CULTIVO
RPM 11640

CASOS
EXPUESTOS (1=33) TESTIGOS (1=32)

PLOMO* X +DS X1 DS

71.8+254  20.15%8.6 <0.8001
ABERRACIONES DE CROMATIDA** 72 465 5.1+3.8 0.1614
~9et 6.2 +54 4136 0.0649
| é:tt 1 1 0.0643
ABERRACIONES CROMOSOMICAS** 58 +35 39136 0013
.qcs 3+ L7 20+ 18 0.5908
Tes 25415 15+ 11 0.4285
odic 18+12 15+1 0.4914
ani 19 +4.7 5.6 15.6 0.0393
ace
ABERRACIONES DE NUMERQ** 2812 47+33 0.1119
PP
ANOMALIAS ADICIONALES** 85173 312 0.0036
.desp 1741 2117 0.9187
rmul 1510.7 3512.6 0,0543
vz 12174 39136 <0.0001
.as0sat

X= ?dromedio por cada 100 metafases / DS= desvio estandar
u

* 8ct (brecha de isocromatida) / rct (ruptura de cromatida) / ict éi_nt,ercambio de cromati-

da)/ gcs (brecha cromosomica) / res (ruptura cromosomica) / die (dicentrico) / ani (anillo) /

ace (Tragmento acentrico) / pp (poliploidia) / desp (desespirilizacion cromasomica) / rml

(rupturas multiples)/ pvz (pulverizacion)/asosat (asociacion satelital)
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CUADRO I

ANALISIS DEL DANO CROMOSOMICO EN MEDIO DE CULTIVO
RPM 11640 CON BLEOMICENA (2ug/ml)

CASOS
EXPUESTOS (n=33) TESTIGOS (1=32)

PLOMO* X +DS X+ DS

71.8+25.4 20.15 8.6 <O.8001
ABERRACIONES DE CROMATIDA** 8.1+ 56 57437 0.0254
98t n+129 68138 0.3892
|r cCt 1 2.1+ 15 0.1325
ABERRACIONES CROMOSOMICAS** 7.3+ 49 745.8 0.5938
.gcs 48 +4 5313.8 0.5366
Tes 41+32 2512 0.0933
dic 3+29 21+ 11 0.5399
gfgel 19+ 128 135+ 116 0.0751
AbEliDERRACIONES DE NUMERO** 3142 4.2 +383 0.4354
A(J\IOMALIAS ADICIONALES** 6.2+ 48 36+4.2 0.5725
.aesp 11+0.9 2114 0.7278
rmul 2812.1 41429 0.2033
pvz 148+ 112 103+ 145 0.0356
.asosat

X= PJomedio por cada 100 metafases / DS= desvio estandar
* g/l

** qct (brecha de isocromatida) / ret (ruptura de cromatida) / ict éi_nt,ercambio de cromati-
da)7 gcs (brecha cromosomica) / res, (ruptura cromosomica) / dlie (dicentrico) / ani (anillo) /
ace (fragmentq acentrico) / pF (poliploidia) / desp (desespirilizacion cromosomica) / rmul
(rupturas multiples) / pvz (pulverizacion)/ asosat (asociacion satelital)



ABERRACI 8

EXPOSICION

Homt%res intoxicados

con P _
Fabrica de Oxido de
Plomo

Policias de Transito
Fabricas de Quimicos

Trabajadores del Plomo

Manufactureros del Plomo
Trabajadores del Zinc

Soldadores de Barcos

Trabajadores de
desperdicio de metal

Hornos de baterias
de Plomo

Sigue.

DIVI

ES CROMO
DUOS C

CUADRO I

NIVELEN

NUMERO DE  SANGRE

SUJETOS

]
8

29
10

65

R

14

R

105

11

(ug/di)

62-89

20-30
60-100

64

<59

40-120

1291

34-64

SOMICAS EN CULTIV OS
ONTAMINADOS CON

CLASTOGENESIS
Negativo

Incremento de dafio
cromatidico y
Cromosomico
correlacionado con
exposicion
Negativo
Rupturas y gaps
cromatidicos
Rupturas
cromatiditidicas y
cromatjdas
desespiralizadas,
Intercambios
CromosomIcos
dependientes de
exposicion
Negativo
Aherraciones
Cromosomicas (gexmte
la posibifidad de
exposicion de Zinc
admio)

egativo
(InCremento en
aberraciones
cromatidlicas en
comparacion con el

rup o test

normal ades
estructurales ((Ilaps

ruptras, hiperploidias

Incremento en

exposicion Inicial de
0aps y rupturas, en
nUevos trabajadores

DE SANGRE DE
PLOMO*
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Plantas esmaltadoras
de Zinc

Ingesta voluntaria

Fabricas de Oxido
de Plomo

Fabricantes de haterias
Casos pedidtricos
Fabricantes de baterias

Trabajadores de esmalte

Fabricantes de baterias

Esmaltadores de Plomo

Trabajadores de esmalte
Trabajadores de esmalte
Fabricadores de baterias
Casos pedidtricos

Fabricadores de baterias

24

[NS]

3

26

18

10

19

19

Promedio
19

Aproxima-
amente 40
30-/5

44-95
53100
23-65

24-49

49

5%
30-63

64

*Maodificado de Winder C. & Bonin T. (1993)

Rupturas
cromatidicas e
intercambios
Negativo

Aberraciones
Cromosomicas y
cromatidicas
correlacionadg con
larga exposicion.
Dicentricos, anillos,
fragmentos.
Negatlvo

Rupturas y
fragmentos
correlacionados con
exposicion
(5aps, aberraciones
de cromatiday
Cromosoma con nivel
de plomo en sangre
Aberraciones
cromatidicas y
Cromosomicas
Aberraciones
Cromosomicas e
Intercambio de
cromatidas hermanas
Aberraciones
Cromosomicas
Negativo
Incremento de
Intercambio de
cromatidas hermanas
Aberraciones
cromatidicas
Cromosomicas
berraciones
Cromosomicas
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FIGURA 1.- Distribucion de frecuencias de la concentracion de plomo en la poblacion de La Victoria
y 11 de Noviembre.
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