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RESUMEN

Diversos estudios han demostrado la presencia de plomo en leche materna que puede afectar la
salud del niflo, ya que en la lactancia materna se liberan las reservas corporales de la madre que
cubre las demandas energéticas del infante. Este estudio evalu6 los niveles de plomo en sangre
(PbS) y leche materna (PbLM) y su relacion con el estatus antioxidante y factores de riesgo en
madres lactantes del Estado Carabobo. Se disefid una investigacion no experimental y de tipo
descriptiva correlacional donde participaron 48 madres de los municipios Valencia, Los Guayos,
San Diego y Naguanagua, divididas en dos grupos segin el nimero de factores de exposicion,
siendo A aquellas que presentaron 0 a 2 factores y B quienes tuvieran 3 a 5 factores. Se aplico un
cuestionario y se midio PbS, PbLM y los niveles de Malondialdehido (MDA) y vitamina C (Vit
C). Los valores de PbS y PbLM fueron estadisticamente superiores en el grupo B (3,78+0,72
pg/dL y 4,79+0,63 png/L respectivamente), siendo los procedentes de los municipios Valencia y
Los Guayos quienes presentaron los niveles mas altos del metal. Los niveles de Vit C en ambos
grupos se encontraron por encima del valor 6ptimo antioxidante (0,9 mg/dL), mientras que los de
MDA se mostraron superiores al valor referencial en el grupo B y con diferencia significativa
con respecto al A (1,40+£0,41 mmol/L vs 2,37+0,84 mmol/L). En conclusion, existen evidencias
de contaminacion cronica por Pb y peroxidacion lipidica en las mujeres lactantes, de alli la
importancia de realizar controles en los factores de exposicion al plomo.

Palabra clave: Plomo, leche materna, antioxidante, MDA, Vitamina C



CAPITULOI

EL PROBLEMA

1.1. Planteamiento del problema

El plomo (Pb), es un metal pesado altamente toxico, presente de forma natural en la
corteza terrestre y se puede encontrar en forma orgénica e inorgédnica. Su uso generalizado ha
tenido gran impacto en la contaminaciéon ambiental y en consecuencia un incremento
considerable en su exposicion a la poblacion que ha generado graves problemas de salud
(Azcona et al., 2015).

El Pb es inhalado y depositado en la via respiratoria baja, donde es absorbido por
completo. Una vez en la sangre es distribuido en tres compartimentos: la sangre, los tejidos
blandos (rifion, médula 6sea, higado y cerebro) y el tejido mineralizado (huesos y dientes). Este
ultimo contiene el 95% de la carga corporal de plomo en los adultos y 70% en nifios, por su
bioacumulacion. (Azcona et al., 2015).

El Pb no tiene una funcion biologica en el cuerpo humano, por lo tanto, es poco probable
que exista un transportador especifico para su absorcion. El transportador de metales divalente 1
(DMTT1) es uno de los mecanismos que se cree que participa en la absorcion de plomo en el
intestino delgado. El DMT1 también es el principal transportador de hierro, y su expresion
aumenta en el estado deficiencia de hierro y disminuye una vez que se normalizan las reservas
corporales de hierro. Este mecanismo de regulacion, podria ser el responsable de una mayor
captacion de plomo por las células intestinales y puede explicar mayores niveles de plomo en los

individuos con deficiencia de hierro. (Disalvo,2022)



Después de la absorcion, Pb *“interfiere con muchos drganos como el higado, los rifiones,
huesos y el sistema nervioso central (SNC), el sistema mas vulnerable, particularmente durante
el desarrollo del bebe. Una vez en el cerebro, los efectos del Pb*" pueden clasificarse como
morfoldgicos o farmacolodgicos (Silbergeld, 1992). Los efectos morfoldgicos estan relacionados
con cambios estructurales y patologicos en las células cerebrales, incluida la diferenciacion
neuronal, la mielinizacion y la sinaptogénesis. La perspectiva farmacoldgica, por su parte, aborda
la neurotoxicidad del Pb ** desde el mecanismo de mimetismo idnico, con especial énfasis en

2+ 2+ . 2+ 2+ .- . .y
b "2 v en menor medida con Zn ** y Fe ** por sus sitios de insercién y

la competencia del P

funciones esenciales. Esta caracteristica es de alguna manera responsable de la incorporacion de
2+ . ., .., .o, . .

Pb " en el cerebro, la interrupcion de la neurotransmision sindptica y los impactos en la

., + . . . . ., . . ey .
concentracion de Ca > intracelular con la consiguiente disfuncion mitocondrial y desequilibrio

redox. (Virgolini, & Aschner,2021).

Los nifios de corta edad son especialmente vulnerables a los efectos toxicos del plomo,
que puede tener consecuencias graves y permanentes en su salud, afectando en particular al
desarrollo del cerebro y del sistema nervioso del mismo modo, causa dafios permanentes en los
adultos, por ejemplo, aumentando el riesgo de hipertension arterial y de lesiones renales. En las
embarazadas, la exposicion a concentraciones elevadas de plomo puede ser causa de aborto
natural, muerte fetal, parto prematuro y bajo peso al nacer, y provocar malformaciones leves en
el feto. (OMS, 2017).

En este sentido, la leche materna es la fuente esencial de nutrientes y factores de defensa

que proporcionan un crecimiento apropiado y fisico, emocional y el desarrollo inmunolégico, y



se ofrece directamente desde la madre al infante, igualmente puede ser el vehiculo de algunos
elementos indeseables desde el medio ambiente contaminantes que finalmente han llegado a la
madre.

Los nifos lactantes son mas sensibles a la exposicion al plomo que adultos debido a su
bajo peso (con una mayor proporcion de la unidad de dosis / peso ingerido), el rapido
crecimiento y desarrollo de su sistema nervioso, y el intestino mas facil absorcion y actividad
motriz que facilita el contacto de objetos con la boca.

La exposicion incluso a bajas concentraciones de plomo puede ser potencialmente
dafinas para el organismo principalmente al llegar al higado, los rifiones, la sangre, dientes,
corazén Yy sistema nervioso central, comprometiendo las funciones psicolégicas y de
comportamiento. Los compuestos solubles del Pb2+ resultan ser los de mayor toxicidad. Una
vez en el organismo, se une a los grupos -SH de las proteinas alterando su estructura y funcion, o
bien compite con otros metales esenciales en los sitios activos de éstas (Moran et al., 2011).

La mayor parte del Pb que se encuentra en la leche materna, proviene del plomo
almacenado en los huesos de las madres y no de exposicion reciente, esto sucede porque el
plomo se almacena durante afios en los huesos, imitando al calcio cémo si fuese un metal
beneficioso. (Ettinger et al., 2014).

El Pb no sufre reacciones quimicas de oxido-reduccion en el organismo, tiene la
capacidad de incrementar la produccion de radicales libres y de disminuir la disponibilidad de las
reservas antioxidantes en el organismo, convirtiendo el estrés oxidativo en un factor clave en las
consecuencias fisiopatologicas de este metal (Nava-Ruiz et al., 2011).

Ademas de ejercer sus efectos a través de su unidén con grupos sulfhidricos de proteinas,

por competicion con el calcio, inhibiciéon de enzimas asociadas a membranas y alteracion en el



metabolismo de la vitamina D; la calmodulina es una proteina importante para la regulacion
intracelular del calcio, y su funcionamiento es alterado por el plomo, inhibe la sintesis y por
consecuencia la actividad de la sintasa del 6xido nitrico (SON) que en sus isoformas I y III son
dependientes de calcio. (Nava-Ruiz et al., 2011)

La generacion de estrés oxidativo en la intoxicacion por plomo puede ocurrir a diferentes
niveles tales como generacion de acido 9-aminolevulinico, que constituye una fuente potencial
endogena de radicales libres; o por la capacidad que posee el plomo para inducir peroxidacion
lipidica en presencia de Fe™ o por deplecion de Glutation reducido (GSH) y enzimas
antioxidantes. El dafio producido por la peroxidacion lipidica puede hacerse manifiesto por un
aumento del Malondialdehido (MDA). Pérez, H., et al (2015)

La leche materna tiene propiedades antioxidantes. Contiene vitamina C y E y enzimas,
que incluyen superoxido dismutasa, catalasa y glutation peroxidasa, se sabe que estos protegen
contra los efectos potencialmente dafiinos del estrés oxidativo.

En un estudio reciente de Guillen-Mendoza,D., et al., (2017) encontraron una cantidad
importante de madres con leche materna contaminada con plomo, esto es particularmente
preocupante teniendo en cuenta que se trataba de una poblacidon aparentemente no expuesta
ocupacionalmente.

En vista de los riesgos potenciales de intoxicacion cronica con plomo, de la evidencia de
que la lactancia materna es un modo de transmision al nifio, es necesario determinar la presencia
o ausencia de este metal en la leche humana como forma de vigilancia de la contaminacion
ambiental y de resguardo a salud del nifio y de la madre.

Sobre la base de los planteamientos anteriores, surgen las siguientes preguntas de

investigacion:



(Cuales son las condiciones socio-epidemioldgicas y factores de exposicion de las
madres lactantes en estudio?

(Qué relacion existe entre la Plumbemia y el estrés oxidativo de las madres lactantes?

Desde la perspectiva de la Toxicologia Analitica, ;Con cudles parametros (nutricionales,
de exposicion, socioecondmicos y antioxidante) estaran asociados a la intoxicacion por plomo en

las madres lactantes?

1.2. Objetivo general

Analizar niveles de plomo en sangre y leche materna: su relacion con el estatus antioxidante y
factores de riesgo en madres lactantes del estado Carabobo. 2019.
1.2.1.- Objetivos Especificos

1.- Caracterizar a las madres lactantes segin los antecedentes socio- epidemiologicos y

fuentes de exposicion.

2.-Determinar los niveles de plomo en sangre y leche materna en las madres lactantes en
estudio.

3.-Determinar biomarcadores de estrés oxidativo (MDA y vitamina C en suero) de
madres lactantes.

4.-Comparar los niveles de plomo en sangre, leche materna, vitamina C y niveles de
MDA de las madres lactantes en estudio.

5.-Relacionar los niveles de plomo en sangre y en leche materna con el estatus

antioxidante y factores de riesgo en las madres lactantes.



1.3. JUSTIFICACION

La leche humana ha sido sugerida como una importante fuente de exposicion al plomo en
nifos lactantes, el sistema esquelético de la madre se adapta a estrés fisico al aumentar la
deposicion 6sea; por el contrario, factores como la disminucion actividad fisica o estrés (por
ejemplo, microgravedad), aumento de la edad y aumento de las demandas metabdlicas del
embarazo y la lactancia provocan la movilizacion de calcio y fosfato de los huesos. Como los
huesos pierden densidad, los contaminantes como el Pb que se acumulan en los huesos se
redistribuyen nuevamente; aumentando los niveles de plomo en sangre humana (PbB). La
lactancia postparto aumenta la tasa de pérdida dsea. debida acumulaciéon y la resorcion dsea
durante el embarazo y la lactancia. Las madres que tienen depodsitos de Pb en sus huesos, pueden
liberarlo a su torrente sanguineo y durante la lactancia es un factor importante de transferencia de
ese metal, desde la sangre de ésta, al bebe, sin embargo, el Pb en plasma es el principal
compartimento biologicamente activo capaz de atravesar las membranas celulares. Widestrom,
M., (2022)

Estudios realizados por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) han demostrado que
los nifios lactantes son mas sensibles a la exposicion al plomo que los adultos. Igualmente, el
mismo estudio ha comprobado que la concentracion de Pb en la leche humana varia de 2.0 a 16.8
ug / dl en varios paises de todo el mundo. Aunque en suero los niveles de Pb estan disminuyendo
en las poblaciones de paises desarrollados, en algunos paises subdesarrollados sigue presentando
un problema. Aunque en suero los niveles de Pb estdn disminuyendo en las poblaciones de paises
desarrollados en algunos paises siguen presentando un problema.

En vista de los riesgos potenciales de envenenamiento crénico con Pb, de la evidencia de

que la lactancia materna es un modo de transmisién al nifio y de las directrices sobre la



exclusividad de lactancia para bebés, es necesario determinar la presencia o ausencia de este
metal en la leche materna como forma de vigilancia de la contaminacién ambiental.

Sin embargo, las variaciones en el contenido Pb en leche materna podrian deberse a la
alimentacion, la etapa de lactancia, el tiempo de recoleccion de leche, los factores de riesgo y los
métodos analiticos asociados. Es uno de los indicadores elegidos por el Convenio de Estocolmo
sobre contaminantes organicos persistentes (COP) con la finalidad de medir la eficacia de las
medidas adoptadas a escala mundial para eliminar los COP. Estos analisis proporcionan
informacion valiosa para proteger la salud y el bienestar de los nifios y de las comunidades. Sin
embargo, en Venezuela los estudios en estas areas son escasos y muy limitados.

La leche materna es una importante matriz para ser estudiada. Ademas de ser una fuente
de alimento irremplazable, con la informacion recolectada se conocerd el nivel de Pb en la leche
materna y si la concentracion existente de este metal se encuentra a un nivel que pueda ser
perjudicial para el bebé. Ademas, este estudio incrementara el conocimiento de la exposicion al
plomo en nifios lactantes quienes son mas susceptibles a los efectos toxicos del metal que en los
adultos. Por todo lo anteriormente expuesto y debido a que los nifios tienen derecho a una
alimentacion sana y libre de sustancia indeseables, se pretende a través de este trabajo evaluar los
niveles de plomo en sangre y en leche materna y su relacion con el estatus antioxidante y
factores de riesgo asociados en madres lactantes que estén amamantando en zonas urbanas de

Valencia, Los Guayos, San Diego y Naguanagua del Estado Carabobo.



CAPITULO 11

MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes de la investigacion.

El plomo es un elemento toxico indestructible que no puede ser transformado a una presentacion
segura y estd ampliamente distribuido en el aire, en los alimentos, en el agua, en la corteza
terrestre, etc., de modo que podria ser dificil o imposible lograr un ambiente completamente libre
de plomo, pero si hacer un monitoreo constante. La exposicion a dosis elevadas de este elemento
puede ocasionar una serie de efectos adversos a la salud, razén por la cual, ha sido objeto de
numerosas investigaciones, siendo algunas de ellas relevantes para el presente estudio.

En una publicacion realizada por Zapata-Rivera.et al., (2019). Cuyos objetivos fué evaluar el
riesgo en la salud de los lactantes de menos de un mes a 24 meses de edad por ingesta de
leche materna con contenido de cadmio (Cd), mercurio (Hg) y plomo (Pb). Los resultados
mostraron el promedio de los niveles miximos medidos de Cd (8.87 pg/kg), Hg (20.88
ng/kg) y Pb (37.29 pg/kg) estuvo 5, 21 y 19 veces, respectivamente, por encima de los
limites méximos permitidos por la OMS. Concluyendo que los valores asociados con el
contenido de al menos uno de los metales en leche materna pudieran superar en cada lugar
de muestreo y cada subgrupo de lactantes los limites méximos permitidos por la USEPA
(REN 2 1). siendo necesario tomar acciones en la zona para mitigar el riesgo potencial

asociado con el consumo de leche materna con contenido de metales pesados.



De la misma forma Garcia, et al., en el 2011 relaciona las concentraciones de mercurio, plomo y
cadmio en la leche materna con la dieta, habitos de vida y variables sociodemograficas en
Madrid (Espafia). Se obtuvo aproximadamente 20 ml. De leche materna de 100 mujeres
habitantes de la comunidad de Madrid, se determinaron los niveles de Hg, Pb y Cd mediante
espectrofotometria de absorcion atdmica y se aplicO un cuestionario para recolectar la
informacion de los factores sociodemograficos. Obteniendo los siguientes resultados, La media
geométrica del contenido de Hg, Pb y Cd en la leche fue de 0,53 pg/ L, 15,56 pg/ Ly 1,31 pg/L,
respectivamente; ademas las concentraciones de Pb se asociaron a una mayor exposicion al
trafico de vehiculos motorizados y un mayor consumo de papa. En conclusion, los autores
senalan que es necesaria vigilancia de la presencia de metales pesados en la leche materna. El
tabaquismo y los héabitos alimentarios son los principales factores relacionados con los niveles de
metales pesados en la leche materna.

Luego en el 2016, Rebelo et al., en un estudio con el objetivo de analizar los niveles de
Arsénico, plomo, mercurio y cadmio en la leche materna y los riesgos para los bebes
amamantados en el periodo del 2000 al 2016. Luego de revisar 75 estudios se encontr6 que el Pb
fue el metal mas investigado en la leche materna (43 estudios), y para el cual se informaron los
niveles mas altos (hasta 1515 pg / L). El arsénico fue el menos investigado (18 estudios), con
niveles mas altos reportados para la leche materna (hasta 149ug / L). Los resultados de las
evaluaciones de riesgos indicaron que la ingesta de arsénico, plomo y mercurio por parte de los
bebés a través de la lactancia materna puede considerarse un problema de salud en la mayoria de
las regiones del mundo. Aunque los riesgos potenciales para los bebés son compensados en gran
medida por los beneficios del consumo de leche materna, es esencial que los contaminantes sean

monitoreados continuamente, especialmente en las regiones mas criticas.
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En otra publicacion realizada por Valhidina, et al., (2019) con el objetivo de estudiar los niveles
de mercurio, plomo, cadmio y bario en la leche materna y factores que afectan sus
concentraciones en Hamadan, Iran. Se encontrd que la mediana de las concentraciones Pb, Hg y
Ba en la leche materna fueron 41,9, 2,8 y 1,95 ng/L, respectivamente. Los niveles de Cd fueron
<1 pg/L en todas las muestras. El nivel de Pb en 94% de las muestras fue superior al limite de Pb
recomendado de <5 pg/L en la leche materna por la OMS. Los autores sefialan que la
vulnerabilidad de los lactantes, junto con la conocida toxicidad de estos metales justifican mas
estudios para identificar las principales fuentes de exposicion que contribuyen a su concentracion
en la leche materna para asi establecer valores de ingesta inofensivos de metales toxicos. en la

leche materna y desarrollar medidas preventivas.

En relacion al estrés oxidativo como mecanismo de accion del plomo, Castillo, et al., (2.014)
realizé un estudio con el objetivo de comparar las Defensas antioxidantes en leche materna en
relacion al numero de gestas y la edad de las madres, Para ello midieron la actividad de las
principales enzimas antioxidantes, la concentracion de glutation, el dafio oxidativo a lipidos
(sustancias reactivas al acido tiobarbiturico, TBARS) y dafio a proteinas (carbonilos proteicos)
en leche materna utilizando técnicas espectrofotométricas. Se agruparon los datos de acuerdo al

namero de gestas (1, 2 y 3 o mas) y se correlacion6 con la edad de las madres.

Resultando diferencias significativas en los niveles de TBARS (p = 0.04) y la actividad de
glutation S-transferasa (GST, p < 0.01) entre los grupos de acuerdo al numero de gestas. Asi
mismo, se encontraron correlaciones lineales entre la edad, el dafio oxidativo a lipidos y la
actividad de GST. Finalmente, los autores concluyen que la edad y el nimero de gestas al

parecer incrementan la oxidacion de los lipidos presentes en leche materna debido al aumento en
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el metabolismo y la produccion de especies reactivas de oxigeno. Sin embargo, los niveles de
TBARS se mantienen relativamente bajos posiblemente debido a las defensas antioxidantes,
particularmente GST, de la madre, ya que tanto en el embarazo como en la lactancia se puede
incrementar el dafo oxidativo y las defensas antioxidantes. Asi mismo, el incremento en la edad
se ha relacionado con una mayor produccién de especies reactivas y una disminucion de los
antioxidantes endogenos. Otros factores que pueden afectar las defensas antioxidantes presentes
en la leche incluyen el lugar de residencia, medicamentos, y el estilo de vida de la madre.

En otra publicacion realizada Liu et al, (2018). Con el objetivo de asociar la exposicion fetal
al plomo y al aluminio (Al), la aparicion de enfermedades cardiacas congénitas (CHD), y el
mecanismo del estrés oxidativo en el desarrollo de la enfermedad. En dicho estudio se midieron
las concentraciones de plomo y aluminio mediante ICP-MS en suero umbilical, los estados de
estrés oxidativo se analizaron midiendo SOD, GPx y MDA con ensayos colorimétricos. Los
resultados mostraron valores mas altos de Al en los grupos con enfermedad coronaria en
comparacion con los controles; al aumentar los niveles de Al y Pb, la actividad de SOD
disminuy6 y el nivel de MDA aumentd. Se encontrd una actividad significativamente reducida
de SOD y GPx en los grupos con CHD (P <0,05). En conclusion, el estrés oxidativo se relaciona
con la concentraciéon de Pb y Al, que pueden estar involucrados en desarrollo de cardiopatias

congénitas.

2.2. Bases conceptuales
El plomo
s un metal pesado cuyo Numero atomico es 82, masa atomica 207,19 g/mg, densidad 11,4

g/ml, funde a 327 °C y hierve a 1,725 °C es de color gris azulado, blando y pesado, al ser



12

expuesto al aire se oxida rapidamente lo cual se denota a través del tono mate que adquiere.
Resistente a la corrosion, es relativamente resistente al ataque de los acidos sulfurico y
clorhidrico, pero se disuelve con lentitud en 4cido nitrico. Es importante mencionar que se trata
de un elemento toxico y peligroso para la salud, resultando mortal si se inhala, se ingiere o si
existe una intensa y prolongada exposicion a determinadas formas del elemento. Si bien se lo
puede encontrar en la naturaleza, esto es algo excepcional y es raro hallarlo en sus fuentes, Es
muy comun encontrar al Pb en forma de galena (encontrandose principalmente en forma
inorgéanica como sulfuro de plomo) conocido como generador de riqueza econémica debido a la
gran cantidad de puestos de trabajo que implica su extraccion en la actividad minera junto con

otros metales como plata, oro y cobre. (Azcona et al., 2015).

Tipos de plomo

El Pb existe tanto de forma orgénica como inorgéanica: El Pb organico se presenta como
tetractilo de plomo que se usaba en nuestro pais extensivamente como antidetonante. El Pb
inorgénico: bajo las formas de diversos compuestos, es usado en numerosos tipos de industrias y
actividades, cuya magnitud exacta es desconocida en América Latina y el Caribe. Las mas
importantes son las industrias de baterias, metalurgica, pigmentos para pinturas, alfareria, cables
y productos quimicos. Una parte considerable del plomo se recupera de fuentes secundarias de

chatarra. (Danza et al., 2010).

Principales usos
El Pb tiene muchas aplicaciones, los principales usos de este metal se dan en la

fabricacion de diversos productos tales como baterias, pigmentos, aleaciones, ceradmicas para
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tecnologia de ultrasonidos, productos metdlicos (soldaduras y caferias) televisores, equipo
médico (resonancia magnética y nuclear) plasticos, municiones, soldaduras, cubiertas de cables,
plomadas y armamento. También se utiliza en la elaboracién de equipo para la fabricacion de
acido sulftrico, refinamiento de petrdleo y procesos de halogenacion. Se usa, ademas, para
atenuar ondas de sonido, radiacion atomica y vibraciones mecénicas y como antidetonante en

gasolinas (ya en desuso en muchos paises). (OPS., 2013).

Caracteristicas ambientales
Presencia en la naturaleza
El Pb es muy abundante en la corteza terrestre y con una buena distribucion geografica,
muy homogénea, lo que le hace estar muy biodisponible. La incorporacion de Pb a las cadenas
troficas es abundante, ya que su inmovilizacion es muy buena a partir de sus minerales,
especialmente la galena (sulfuro de plomo), constituyendo una fuente de contaminacion

importante. (Arroyo., 2013).

Fuentes de contaminacion

Enddgenas

Una vez que el Pb ingresa al organismo, este se distribuye por diversos drganos y se deposita
en ellos por periodos variados de tiempo. El hueso es uno de los tejidos donde se va a depositar
este metal y alli puede permanecer por muchos afios; de donde posteriormente va a salir a la
sangre bajo determinadas circunstancias, situaciones y/o condiciones de salud. También son

fuentes enddgenas, la placenta y la leche materna (Chavez, 2012).
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Exodgenas
El aporte de Pb a la fuente natural de contaminaciéon es debido fundamentalmente al
proceso de inmovilizacion a partir de sus depdsitos naturales estd a su vez se clasifica en tres
tipos:

La estacionaria: debido a la mineria, la metalurgia y la transformacién del plomo han sido
causa, en tiempos pasados, de importantes emisiones, la mayor parte de ellas en forma de
residuos solidos, pero también se han producido emisiones apreciables a las aguas y a la
atmosfera. (Doadrio, 2012).

Las moviles: (por ejemplo, vehiculos que utilizan gasolina con plomo) siguen siendo la
principal fuente de emision y de contaminacion de aire, agua y suelo en muchos paises, mientras
que, en otros en los que la gasolina plomo ha sido prohibida, atn existen suelos contaminados
por el uso anterior de aquella. (Chavez, 2012).

Usos domésticos: las pinturas al plomo tienden a desaparecer, sus residuos, procedentes de
viejas construcciones o aplicaciones especiales, siguen representando una fuente de
contaminacion de los suelos y de las aguas de relativa importancia, la fabricacion de baterias,
soldaduras, vidrios, humo de tabaco, enlatados (alimentos). (Chavez, 2012).

Epidemiologia

La exposicion al Pb se cobra cada afio un total estimado de 143.000 vidas, registrandose
las tasas mas altas de mortalidad en las regiones en desarrollo. Se estima que en los nifios la
exposicion al plomo causa cada afio 600.000 nuevos casos de discapacidad intelectual. (OMS.,
2017).

La mejor manera de proteger a las madres y a los bebés de los riesgos de contaminacion por

plomo es controlando o evitando, reduciendo o eliminando la produccion y el uso de metales
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toxicos, especialmente durante el embarazo y la lactancia  En relacion a los efectos del Pb en la
poblacion infantil se ha demostrado la vulnerabilidad del cerebro en desarrollo, el cual puede
sufrir dafios significativos y a menudo irreversibles, evidencidndose alteraciones
neuropsiquiatricas con niveles incluso menores de 10 pg/dl (Valdivia y col., 2019). Tiene gran
importancia la edad pediatrica ya que los efectos perjudiciales se presentan en organismos en
pleno desarrollo neurofisico. Esto obliga al pediatra a tener presente la existencia de esta
intoxicacion, por lo que debe realizar una correcta anamnesis ambiental en nifios con elementos

clinicos compatibles con intoxicacion con Pb (Sanchez et al., 2014).

Toxicocinética

Absorcion

Las fuentes de exposicion son el aire, el agua y los alimentos. En nifios la principal
fuente de exposicion es la ingestion de pintura y polvo que contenga Pb. (Mattalloni y col.,
2012).

El Pb se absorbe principalmente por medio de los sistemas respiratorio, gastrointestinal
y piel; la via de ingreso, el tamafio de la particula y el tipo de compuesto de plomo (orgénico o
inorgénico), determinan la concentracion y la posibilidad de difusion de éste hacia el organismo.
La absorcion va a depender del transito gastrointestinal, la edad y estado nutricional. Es mayor si
la particula es pequefia, si hay deficiencias nutricionales de hierro y calcio, si hay gran ingesta de
grasa o inadecuada ingesta de calorias, si el estbmago est4 vacio y si se es nifio, ya que en ellos la
absorcion de plomo es de 30% a 50% especialmente por via gastrointestinal, en cambio en el

adulto es de 10%. (Valdivia, 2019) (Harrison, 2019).
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Por las vias respiratorias, se considera la principal en el ambiente laboral. El plomo del
aire se absorbe aproximadamente en 90%, esta via tiene especial importancia en las ciudades con
gran concentracion de automdviles y en la proximidad a fabricas donde se practiquen actividades
mineras, alfareria, fabricacion o reparacion de baterias y de fundicion de metales. Y a través de
la piel se absorbe el plomo orgénico (tetraetilo de plomo). (Harrison, 2013).

Los mecanismos moleculares de toxicidad no estan claramente definidos. Se sabe que
tiene afinidad por los grupos sulthidrilo, en especial enzimas dependientes de cinc como la D-
aminolevulinico deshidratasa, coproporfrino-geno oxidasa y ferroquelatasa; teniendo como
consecuencia el incremento de protoporfrinas como la cinc-protoporfrina y anemia.Se ha
sugerido la influencia del plomo en los flujos y eventos regulados por calcio; estimulando la
calmodulina y cAMP fosfodiesterasa, mejorando la fosforilacion de proteinas mediadas por
calmodulina en vesiculas sinapticas e interfiriendo con el metabolismo del calcio. Otro
mecanismo potencial es la capacidad para inducir el estrés oxidativo; que implica la generacioén n
de especies reactivas de oxigeno o de nitrégeno, una disminucion n directa de las reservas de
antioxidantes y la disminucion de las concentraciones de glutation .El plomo inhibe la
deshidrogenasa del acido d-aminolevulinico que resulta en el aumento en las concentraciones del
acido d-aminolevulinico, incrementando la produccion de especies reactivas de oxigeno; ademas,
el plomo induce un aumento en la lipoperoxidacion mediante la union a la fosfatidilcolina en la

membrana celular. (Azcona-Cruz et al., 2015)

Distribucion
El Pb en el organismo se distribuye en 3 compartimentos: el primero es en el sistema

6seo donde el 90% del plomo se localiza en los huesos (con una vida media que oscila entre los
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10 y 28 afios) en los nifios se deposita en la metafisis de los huesos largos, el segundo
compartimento estd en los tejidos blandos donde 10% se sitia en los rifones, higado, Médula
6sea, musculo estriado y sistema nervioso central que son los drganos blanco de toxicidad (con
una vida media de 40 dias). En la sangre 95% del Pb circulante se encuentra en los eritrocitos
(con una vida media de unas 5 semanas) siendo éste el principal compartimento responsable de
la toxicidad del Pb. (Roca, 2010).

La sangre transporta el Pb hacia todo el cuerpo y lo deposita en los tejidos de acuerdo a
una gradiente de concentracion y a la afinidad especifica de cada o6rgano. La cantidad total de Pb
presente en el organismo en un determinado momento se llama “carga corporal de plomo”
(CCP). (Ramirez, 2011).

El Pb llega a la sangre donde se combina con los fosfatos plasmaticos circulando como
fosfato plumboso soluble, luego pasa a fosfato plimbico menos soluble y se deposita en higado,
pulmoén, encéfalo. Luego de 1 a 2 meses el plomo se difunde a los huesos donde es inerte y no
toxico. Y a su vez éste se moviliza de los huesos en casos de embarazos, deficiencias de calcio,
inmovilidad e hipertiroidismo. (Mattaloni et al., 2012).

El Pb cruza facilmente la barrera placentaria y pone en riesgo al feto, especialmente su
sistema nervioso central. Las madres que tienen antecedentes de exposiciones importantes al
plomo, pueden tenerlo depositado en huesos, dando lugar a que sea liberado durante periodos de
estrés del metabolismo del calcio, como el embarazo y la lactancia. Por ello, los niveles de
plumbemia materna son un indicador importante de riesgo perinatal para el nifio, ya que durante
la lactancia pueden ser excretadas pequefias cantidades de Pb en la leche, contribuyendo

directamente a la carga corporal de Pb del recién nacido. Destacando ademds que también
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atraviesa la barrera hematoencefélica pero no se acumula de manera significativa. (Valdivia,
2019).

Eliminacion

La eliminacion del Pb se hace principalmente por las vias urinarias (90%) y en menor
cantidad por secreciones gastrointestinales. (Harrison, 2013).

El Pb ingerido se elimina por las heces, esto es debido a la pobre absorcion intestinal. La
eliminacion del Pb absorbido por el organismo es eliminada a través de la orina (75%) y por
cabello, unas, sudor y leche materna. (Sanchez, 2013).

En el caso de una baja exposicion al Pb, puede existir un equilibrio entre el aporte del
toxico y la eliminacion. Pero si son superados los niveles, la eliminacion de dicho metal no
corresponderd con el grado de la carga corporal del metal, lo que indica que se ha producido una
acumulacidn e inicia el riesgo de intoxicacion. (Ordofiez, et al., 2013).

El nivel referido depende no solamente del grado de exposicion al Pb, sino también de la
edad, y de la integridad de los 6rganos importantes para su metabolismo y su eliminacion tales
como el higado o el rindn. La eliminacion del Pb por via renal es directamente proporcional a la

concentracion plasmatica. (OPS, 2015).

Toxicodinamica

Al exponer las fuentes de exposicion se deduce que el Pb estd presente en grado variable
en el aire, el agua y el suelo. El principal factor de riesgo es la edad. Comienza al afio de vida y
tiene un pico de mayor riesgo entre los 18 meses y los 24 meses, decreciendo gradualmente hasta

la adolescencia. (Ramirez, 2010).
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Efectos sobre los glébulos rojos

Uno de los primeros y mas importantes efectos del plomo en el organismo es la alteracion del
grupo Hem, por la interferencia en algunas de sus etapas enzimaticas; El plomo tiene afinidad
por los grupos sulfhidrico existentes en las proteinas, especialmente por las enzimas
dependientes de zinc, al combinarse con éstas inhibe diversos sistemas enzimaticos y funciones
fisioldgicas. La enzima deshidratasa del acido deltaminolevulinico (ALAD) y la ferroquelatasa
son extremadamente sensibles al Pb. la inhibicion de la sintesis del grupo HEM de los
eritroblastos de la médula 6sea, al actuar sobre las enzimas acido deltaminolevulinico-deshidrasa
(ALA-D), que debe convertir el acido deltaminolevulinico (ALA) en porfobilinégeno, y
ferroquelatasa, que cataliza la insercion del hierro de la ferritina en el anillo de la protoporfirina
para formar el hem, el Pb también interfiere en otros pasos de la sintesis del grupo hem, lo que
trac como consecuencia la disminucion de la produccién de hematies y el acortamiento de su
vida media. Siendo el resultado final el aumento de las protoporfirinas como la zinc-
protoporfirina (ZZP) y la anemia (hipocrémica normocitica 0 normocrdmica). En un paciente
intoxicado por Pb, el hematocrito y los valores de hemoglobina pueden resultar moderadamente
bajos Es posible que el recuento diferencial y el recuento leucocitario total sean normales. El
frotis periférico puede ser normocrémico y normocitico o hipocrémico y microcitico. EI Pb
puede causar dos tipos de anemia, a menudo acompafiadas con inclusiones basodfilas de los

eritrocitos jovenes (Harrison., 2013).

Efectos sobre el sistema nervioso

En el SNC, el Pb atraviesa la barrera hematoencefalica mas facilmente en nifios que
en adultos. La exposicion es critica en los dos primeros afios de la vida, ya que es el periodo de

mayor desarrollo del SNC. El Pb determina alteraciones permanentes en la arquitectura cerebral,
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dado que inhibe las enzimas que favorecen la arborizacion dendritica lo que lleva a disminucion
del niimero de sinapsis y la liberacion de neurotransmisores. Las consecuencias de la
neurotoxicidad van desde retardo mental, alteraciones del comportamiento, déficit intelectual,
hiperactividad y retardo escolar. (Pereira, 2013).

Varias funciones del sistema nervioso central estdin comprometidas, principalmente
porque, el plomo altera en muchos pasos el metabolismo y funcioén del calcio, como se explico
anteriormente; el plomo se acumula en el espacio endoneuronal de los nervios periféricos,
causando edema, aumento de la presion en dicho espacio y finalmente dafio axonal. (Pereira,
2013).

Las alteraciones de las funciones cognitivas empiezan con niveles sanguineos de este
metal superiores a 10 pug/dl. En el desarrollo de las funciones cognitivas del individuo, cobra
gran interés la integracion sensorial definida como una funcion del crecimiento y coordinacion
de sistemas sensoriales especificos: visual, cinestésicos y motrices; la integracion viso-manual es

una de ellas (Valdivia et al., 2012).

Efectos sobre el sistema 6seo
Interfiere con el metabolismo del calcio sobre todo cuando el metal estd en
concentraciones bajas, reemplazandolo y alterando la distribucion del calcio en los
compartimentos dentro de la célula porque se comporta como un segundo mensajero, activa la
proteinquinasa C una enzima que depende del calcio, se une a la Calmodulina (proteina
reguladora) més avidamente que el calcio, inhibiendo la bomba N-K-ATPasa, lo que aumenta el

calcio intracelular. Esta alteracion a nivel de calcio trae consecuencia en la neurotransmision y
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en el tono vascular lo que explicaria en parte la hipertension y la neurotoxicidad. (Valdivia,

2012).

Efectos sobrela funcion renal

A nivel renal interfiere con la conversion de la vitamina D a su forma activa, produce una
tubulopatia que en estadios mas avanzados llega a atrofia tubular y fibrosis sin compromiso
glomerular, caracterizandose por una proteinuria selectiva.

Se distinguen tres fases en la respuesta renal a una exposicion prolongada al plomo:

. Primera fase (de duracién inferior a un afio): caracterizada por la presencia de
inclusiones intranucleares del complejo plomo-proteina en las células tubulares, excrecion
elevada de plomo; no hay todavia perturbacion de la funcion renal.

. Segunda fase: tras algunos afios de exposicion las células tubulares han perdido la
capacidad de formar inclusiones intranucleares. Los rifilones excretan menos plomo y presentan
un cierto grado de fibrosis intersticial. La funcion renal comienza a alterar-se.

. Tercera fase: se produce una nefritis cronica. La lesion es principalmente tubular
si bien puede afectar también a nivel glomerular.

En nifios se puede ver un sindrome semejante al de fanconi, aminoaciduria, glucosuria e

hipofosfatemia, sobre todo en aquellos con plumbemia alta. (Harrison., 2012).

Efectos sobre el sistema car diovascular
Ha sido descrito el efecto favorecedor del plomo en el desarrollo de afecciones
cardiovasculares: hipertension y aumento de riesgo coronario, entre otros. Un aspecto interesante

a constatar en los Ultimos estudios es la relacion causal entre bajos niveles de exposicion e
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hipertension arterial. También se ha encontrado mayor riesgo de mortalidad por enfermedades

cardiovasculares en trabajadores expuestos a plomo.

Las alteraciones cardiacas pueden producirse por tres mecanismos:

* Hipertension arterial por afectacion renal primaria,

« aumento de las resistencias periféricas por alteracion de la pared de los vasos
sanguineos, o por infiltracion celular en el tejido especifico de conduccion. (Valdivia et al.,
2012).

Efectos sobre el sistema gastrointestinal

A nivel gastrointestinal, afecta el musculo liso, produciendo el célico saturnino, anorexia,
nauseas y vomitos, sabor metalico en la boca, y alteraciones de la funcion hepatica, en el examen
de las encias se detecta una linea de color gris azulado (deposito de sulfuro de plomo) llamado

“ribete de Burton”. (Harrison, 2012).

Efectos endocrinos

La OMS (2017), en un informe co-producido por el Programa para el Medio Ambiente
de las Naciones Unidas (UNEP) titulado: State of the Science of Endocrine Dirupting Chemicals,
sugiere que se podria necesitar una prohibicion del uso de sustancias quimicas conocidas como
disruptores endocrinos para proteger la salud de las futuras generaciones, entre ellos el Pb. Los
diversos sistemas afectados por los disruptores de endocrinos probablemente incluyan todos los
sistemas hormonales que van desde los que controlan el desarrollo y la funcion de los organos
reproductivos hasta los tejidos y drganos que regulan el metabolismo y la saciedad. Los efectos

en estos sistemas pueden provocar obesidad, infertilidad, reduccion de la fertilidad, problemas de
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memoria y aprendizaje, diabetes o enfermedades cardiovasculares, asi como muchas otras
enfermedades.

Asi mismo, existe una correlacion inversa entre los niveles de Pb en sangre y los
niveles de vitamina D. Teniendo en cuenta que la vitamina D es responsable en gran parte del
mantenimiento de la homeostasis de calcio intra y extracelular, es probable que el Pb impida el

crecimiento y la maduracion celular y el desarrollo de huesos y dientes (Pereira, 2013).

Efectos sobre el estrés oxidativo

El principal mecanismo toéxico del plomo es la suplantacion de cationes polivalentes
(esencialmente calcio y zinc) en las maquinarias moleculares del organismo, lo cual es posible
gracias a una estructura idnica que le permite establecer interacciones muy favorables con los
grupos que coordinan los cationes polivalentes en las proteinas, en ocasiones con mas afinidad
que la del propio ion suplantado. Por medio de este mecanismo afecta las proteinas
transportadoras para metales, canales i6nicos, proteinas de adhesion celular, diversas enzimas
metabolicas y proteinas de union al ADN, entre otros blancos moleculares. Las diferencias en la
forma en que interactua el plomo con los grupos coordinantes de la proteina con respecto a los
iones negativos, pueden propiciar la adopcién de conformaciones anémalas en las proteinas a las
cuales se une el plomo, lo que repercute directamente sobre su funcionamiento. Entre los sitios
de union para cationes polivalentes ocupados por el plomo, los de unidon a calcio parecen
desempefiar un papel principal en su toxicidad debido a su importancia y amplia distribucion en

la fisiologia celular. (Garza et al, 2005).
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El estrés oxidativo es un factor que puede afectar negativamente al desarrollo del feto y al
curso del parto. El seguimiento de los parametros del estrés oxidativo puede utilizarse para
evaluar el riesgo de problemas de salud durante el embarazo, estado del recién nacido y en la
lactancia. Por tanto, el andlisis del estrés oxidativo en el curso fisiologico del parto es la base
para comprender el papel del estrés oxidativo en la patogénesis de los abortos espontaneos y las

circunstancias de salud neonatal.

Efectos sobrelareproduccion

El Pb puede ser transmitido de la madre al feto por transferencia placentaria estando
expuesto a casi la misma concentracion de plomo que la madre. A este nivel se ha descrito un
aumento de abortos espontdneos, asi como el aumento de la tasa de morbi-mortalidad en recién
nacidos. En el hombre ha sido observada hipoespermia como efecto del Pb. (Fontana, 2011).
Manifestaciones clinicas

a) intoxicacién aguda

La intoxicacion aguda es una presentacion infrecuente y puede deberse a ingestion de

alimentos contaminados o a inhalacién masiva de vapores de Pb. En nifios la forma mas
frecuente de presentacion es la encefalopatia aguda, que puede aparecer sin prodromos o estar
precedida de colicos abdominales o alteraciones de conducta. Se manifiesta por voOmitos
persistentes, ataxia, convulsiones intratables, alteracion de la conciencia y coma. La mortalidad
es aproximadamente del 25% y los nifios que sobreviven quedan con secuelas neuroldgicas como
epilepsia, retardo mental, distonias, atrofia Optica y sordera. A nivel renal, se produce una

insuficiencia aguda por dafio tubular y en ocasiones, se presenta como un sindrome de Fanconi.
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A nivel gastrointestinal, puede presentarse con dolor abdominal y vomitos intensos, que pueden

llevar al “shock™. (Harrison, 2013).

b) intoxicacion cronica
La forma cronica es la mas frecuente de presentacion tanto en nifios como en adultos.
Los sintomas son inespecificos afectando principalmente al sistema nervioso, gastrointestinal,
renal, hematopoyético y neuromuscular. En la forma crénica toman relevancia las alteraciones
neuroconductuales como la hiperactividad, disminucion del juego, alteraciones del
comportamiento, mal rendimiento escolar.
Pueden distinguirse tres fases:
* Pre saturnismo o fase de impregnacion.
* Intoxicacion franca.

* Intoxicacion antigua (secuelas), aunque esta cronologia no siempre es respetada.

Fase deimpregnacion

Caracterizada por una Plumbemia menor de 5 pg/ dl. Es en esta fase, cuando la accion
de prevencion del saturnismo es clave. No se trata todavia de una enfermedad establecida, pero
existen ya datos indicadores de alteraciones metabdlicas acompafiadas de una sintomatologia
vaga e imprecisa que nos indican los primeros efectos del Pb. Puede haber estrefiimiento y
molestias gastrointestinales, fatiga, modificaciones del humor, pérdida de memoria y, de la
capacidad de atencion, dolores musculares y articulares e insomnio. En cuanto a las alteraciones
bioldgicas, en esta fase comienzan a evidenciarse los efectos sobre el tejido hematopoyético.

(CDC, 2015).
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Fase deintoxicacion franca

Las manifestaciones pueden ser:

. Alteraciones del estado general.
. Colico saturnino.
. Polineuritis motora: Se trata de una afeccidn motora que atafie en general a los

musculos mas activos de las extremidades superiores. Se produce una pardlisis flaccida y
progresiva sin alteraciones sensitivas, que puede curarse en semanas o meses al suprimirse la
exposicion al toxico.

. Hipertension paroxistica.

. Encefalopatia saturnina: es la manifestacion mas grave del saturnismo. Las
formas mas agudas pueden variar del delirio y la psicosis toxica, a las convulsiones, coma y
muerte. La forma cronica consiste en pérdida de capacidad intelectual y de rendimiento
psicomotriz e incluso afasia transitoria y hemianopsia.

. Puede producirse una neuritis retrobulbar que debuta con defectos de la vision
central y alteracion de la vision de los colores. Si la exposicion se prolonga evoluciona hacia una
atrofia de polo posterior con afectacion total del nervio dptico. También pueden aparecer ademas
alteraciones oculo-motoras (III y VI pares craneales) y amaurosis transitorias.

. Afectacion testicular: hipoespermia.

Fase deimpregnacion antigua
La absorcion prolongada de plomo puede tener como consecuencia hipertension

permanente, nefritis cronica a menudo asociada a gota y alteraciones cardiacas.
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Biomar cador es de exposicion

Niveles de plomo en sangre

Es la prueba diagndstica y de exploracion mas utilizada para vigilar y detectar la
exposicion al Pb. Es un reflejo del equilibrio dindmico entre la absorcion, la excrecion y el
deposito en los compartimentos de tejidos blandos y duros. En la exposicion crdnica, los niveles
de PbS generalmente subestiman la carga corporal total; sin embargo, es la medida de la
exposicion al Pb mds comun y ampliamente aceptada. Los niveles de PbS responden
rapidamente a los cambios bruscos o intermitentes en la absorcion de Pb. (Fontana, 2012).

No existe un nivel de concentracion de PbS que pueda considerarse exento de riesgo. Si
se ha confirmado, en cambio, que cuanto mayor es el nivel de exposicion a este metal, mas
aumentan la diversidad y la gravedad de los sintomas y efectos a €l asociados

Concentracion de plomo en la sangre (OMS, 2021). Menor 5 pg/dl.

Sin embargo, algunas evidencias en Argentina, muestran que la poblacion adulta sana no
expuesta laboralmente al Pb los valores de referencia de PbS para mujeres es de 2,0 a 15,2 pg /dl
y hombres de 3,1 a 17,7 pg /dl (Bilotta y col., 2013). Ademas, segiin la Norma oficial mexicana
NOM- 199-SSA1-2000, la concentracion del PbS en los nifios y en las mujeres embarazadas en
etapa de lactancia, no expuesta ocupacionalmente, no deberia rebasar los 10 pg/dL. En el resto
de la poblacidon no expuesta ocupacionalmente, la concentracion méxima no deberia ser superior
a 25 pg/dl. A partir de dichas concentraciones se establecen recomendaciones basadas en la
presuncion de los efectos tempranos/subclinicos y de los efectos adversos-distintos (Sanchez y et

al., 2014).
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Niveles de plomo en orina

La plumburia se expresa en pg/g de creatinina o en pg/L de orina de 24 horas. El valor
normal es < 50 pg/g de creatinina. Es una prueba poco utilizada, debido a las variaciones
diuréticas individuales y el riesgo de contaminacion externa de la muestra, por efectos
ambientales.

Mineralograma de Pelo o M edicion de plomo en Pelo

La concentraciéon de estos elementos en cabello es util como biomarcador de exposicion
en programas de biomonitoreo como Screening, o mapeo de riesgos para la salud de la poblacion

(WHO, 2015). El cabello se puede utilizar como una muestra muy conveniente para la

evaluacion de la exposicion cronica, lo que muestra su gran potencial como herramienta clinica

de evaluacion de exposicion historica a ciertas sustancias a lo largo del tiempo (ATSDR, 2001).

Otro de los beneficios del uso de esta matriz es la sencillez de su obtencion, ya que no es una
muestra invasiva como la sangre. Varios estudios se han realizado con esta matriz,
principalmente para evaluaciéon a la exposicion ambiental (Tirado, et al., 2015; Liang, et al.,

2017), pero también en estudios entre nifios con autismo y sus madres (Adams, 2006).

Factoresderiesgoy su relaciéon con la plumbemia

Los niveles de Pb se han reducido en gran parte por la eliminacion del mismo en la
gasolina en muchos paises, sin embargo, aun sigue siendo un problema de salud ambiental que
afecta especialmente a la poblacion infantil. (OPS, 2015).

Actualmente, la exposicion al Pb se limita a la poblacion ocupacionalmente expuesta, y
los no ocupacionalmente expuestos. El segundo grupo, aunque no laboren en lugares de trabajo

donde no tengan contacto con este metal, aun asi, podrian estar en contacto con factores de
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riesgo que son mas amplios y muchas veces desconocidos por la poblacion en general. (OPS,
2014).

La exposicion no ocupacional mas frecuente depende del contenido de Pb en el aire, el
suelo, el agua, los alimentos (especialmente los enlatados), por el Pb liberado en algunas
industrias, como la de acumuladores, la gasolina y las pinturas que lo contengan, las tuberias de
agua construidas de Pb, los recipientes como cazuelas, vasijas o la ceramica vidriada fundida a
temperaturas no muy altas. (Azcona, 2015).

Los niveles de Pb en las pinturas para casas han disminuido, sin embargo, en las casas
antiguas, especialmente aquellas que hayan sido construidas antes del afio 1969, siguen
contaminando ya que en ellas se usd pinturas con plomo, contaminando el polvo doméstico y el
suelo; asi como la frecuente exposicion durante la renovacion de la casa. (Bruckman, 2014).

El agua distribuida por los sistemas de acueductos, también ha demostrado ser una fuente
importante de ingreso de Pb al organismo, en paises desarrollados de América y Europa se ha
encontrado que la ingesta de Pb a través del agua de grifo, estd relacionada con la corrosion
presentada por las tuberias fabricadas con aleaciones de este metal.

L eche materna

Es un liquido producido por la glandula mamaria, de gran complejidad biologica,
constituido por nutrientes, sustancias inmunoldgicas, hormonas, enzimas, factores de
crecimiento, células inmunoprotectoras, etc., que la hacen nutricional e inmunolégicamente apta
para que un nifo sea alimentado con ella en forma exclusiva durante los primeros seis meses de

vida.
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Componentes de la leche materna

La leche materna sufre modificaciones de los elementos que la integran en sus diferentes
etapas:

Precalostro. Es un exudado de plasma que se produce en la glandula mamaria a partir de
la semana 16 de embarazo. Cuando el nacimiento ocurre antes de las 35 semanas de gestacion, la
leche producida es rica en proteinas, nitrogeno total, inmunoglobulinas, 4cidos grasos, magnesio,
hierro, sodio y cloro. Tiene bajas concentraciones de lactosa, ya que un recién nacido prematuro
tiene poca actividad de lactasa

Calostro. Se secreta de cinco a siete dias después del parto, aunque en las mujeres multiparas
puede presentarse al momento del nacimiento del bebé. Tiene una consistencia pegajosa y es de
color amarillento por la presencia de B-carotenos. Su volumen puede variar de 2 a 20 mL/dia en
los tres primeros dias; a medida que el bebé succiona, aumenta hasta 580 mL/dia hacia el sexto
dia. Esta cantidad es suficiente para cubrir las necesidades del recién nacido por lo que no es
necesario complementar con férmulas lacteas. Tiene mayor cantidad de proteinas (97% en forma
de inmunoglobulina A-IgA), vitaminas liposolubles, lactoferrina, factor de crecimiento,
lactobacilos Bifidus, sodio y zinc. En concentraciones menores se encuentran las grasas, la
lactosa y las vitaminas hidrosolubles. El calostro protege contra infecciones y alergias ya que
transfiere inmunidad pasiva al recién nacido por absorcion intestinal de inmunoglobulinas;
ademads, contiene 2000 a 4000 linfocitos/mm3 y altas concentraciones de lisozima. Por su
contenido de motilina, tiene efectos laxantes que ayudan a la expulsion del meconio.

L eche de transicion. Su produccion se inicia después del calostro y dura entre cinco y
diez dias. Progresivamente se elevan sus concentraciones de lactosa, grasas, por aumento de

colesterol y fosfolipidos y vitaminas hidro-solubles; disminuyen las proteinas, las
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inmunoglobulinas y las vitaminas liposolubles debido a que se diluyen por el incremento en el
volumen de produccion, que puede alcanzar 660 mL/dia hacia el dia 15 postparto. Su color
blanco se debe a la emulsificacion de grasas y a la presencia de caseinato de calcio.

L eche madura. Comienza su produccion a partir del dia 15 postparto y puede continuar
por mas de 15 meses. Su volumen promedio es de 750 ml/dia, pero puede llegar hasta 1,200

ml/dia en madres con embarazo multiple.

Estrés oxidativo

El estrés oxidativo es definido convencionalmente como un desbalance entre la generacion de
especies reactivas y la defensa antioxidante, encargada de la remocion de dichas especies. Todas
las formas de vida mantienen un entorno reductor dentro de sus células, dicho entorno es
preservado por las enzimas que mantienen el estado reducido a través de un constante aporte de
energia metabolica. Un desbalance en este estado normal redox puede causar efectos toxicos a
través de la produccion de peroxidos y radicales libres que dafian a todos los componentes de la
célula, incluyendo las proteinas, los lipidos y el ADN. (Carvajal, 2019)

Los radicales libres son especies quimicas que poseen un electron desapareado en su orbital mas
externo (Gltimo orbital), lo que los hace altamente reactivos a las moléculas vecinas. En los seres
vivos, los radicales libres provienen principalmente del oxigeno y del nitrégeno. Estos radicales
libres pueden reaccionar quimicamente con lipidos, proteinas, carbohidratos y acidos nucleicos.

(Gutierrez-Salinas, et al.,2014)

Las Especies Reactivas de Oxigeno (ERO) incluyen iones de oxigeno, radicales libres y

peroxidos, tanto inorgdnicos como organicos, son generalmente moléculas muy pequenas



32

altamente reactivas debido a la presencia de una capa de electrones de valencia no apareada
resultante del medio ambiente aerdbico y de anion radical superoxido el cual surge durante la
respiracion mitocondrial, estos desempefian un importante papel en la sefalizacion celular. Sin
embargo, en épocas de estrés ambiental sus niveles pueden aumentar en gran manera, lo cual
puede resultar dafios significativos a las estructuras celulares. Aproximadamente entre 1% y 3%
del oxigeno consumido por la mitocondria es convertido en ERO lo cual hace que dicha organela
sea la responsable de generar 90% de las ERO intracelulares. Sin embargo, existen otras fuentes
endogenas de menor produccion, entre las que se encuentran los peroxisomas, la activacion de
células fagociticas y la accion de ciertos sistemas enzimaticos. (Marotte, et al., 2013).
Peroxidacion Lipidica

La peroxidacion lipidica es un proceso metabdlico que causa el deterioro oxidativo de lipidos por
especies reactivas de oxigeno. Este proceso puede degradar los lipidos dentro de la membrana
celular que lleva al dafio de célula y eventual, muerte celular. El deterioro oxidativo es causado
por especie altamente reactiva del radical libre (Salazar, J.,2021).

La peroxidacion lipidica es un proceso degenerativo que ocurre en condiciones de estrés
oxidativo, dafiando las membranas celulares, lipoproteinas y otras estructuras que contienen
fosfolipidos insaturados, glucolipidos y colesterol. También la podemos definir como el dano
oxidativo que se produce en los acidos grasos poliinsaturados (AGP) a causa de un proceso
autocatalitico incontrolable. Los AGP son las moléculas bioldgicas mas susceptibles al estrés
oxidativo; la peroxidacion lipidica es el efecto mas importante de los radicales libres sobre la
célula, ya que la destruccion de los AGP de la membrana junto con la formacion de puentes

disulfuro en las cadenas proteicas y la ruptura de estas, provoca desmoronamiento de la
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estructura de la membrana que conduce a una pérdida de la permeabilidad y, posteriormente a la
muerte celular (Giacopini M, 2016).

En la cadena de reacciones de los radicales libre (RL) se pueden distinguir tres etapas esenciales:
inicio, propagacion y terminacion. Una vez iniciado el proceso oxidativo, éste se propaga hasta
que dos RL reaccionan entre si, con lo que finaliza el proceso. Por tanto, un tnico evento de
iniciacion puede provocar la conversion de numerosas cadenas de AGP en hidroperoxidos
lipidicos, lo que significa que la peroxidacion lipidica puede ser amplificada hasta que se agote la
disponibilidad de oxigeno y de cadenas de AGP no oxidadas.

El producto final de la peroxidacion lipidica es la formacion de hidroperdxidos de 4cidos grasos
y metabolitos derivados, algunos de ellos altamente toxicos, como los aldehidos MDA y 4

hidroxinonenal. Se forman también dihidrocarburos como el pentano o el etano.

Sistema antioxidante

El estrés oxidativo induce la oxidacion de los lipidos, las proteinas y de ADN en las células y
genera una respuesta de una variedad de sistemas de destoxificacion celular como el superoxido
dismutasa (SOD), glutation peroxidasa (GPX) y glutation (GSH), catalasa (Ortiz J, Medina M,
2020).

La funcién de las enzimas GPX es proteger la hemoglobina de los eritrocitos de una rotura
oxidativa. La catalasa una enzima que se encuentra en organismos vivos y cataliza la
descomposicion del peroxido de hidrogeno (H202) en oxigeno y agua. Y la SOD cataliza la
dismutacion de superoxido en oxigeno y perdxido de hidrogeno.

Vitamina C
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La vitamina C (4cido ascorbico), es el carotenoide mas abundante en la naturaleza y el mas
importante para la dieta humana (Diaz y col, 2013).

La vitamina C es un potente antioxidante soluble en agua, actia como mecanismo de defensa
contra los radicales libres en la sangre completa y en el plasma; junto con la vitamina E y los
beta-carotenos cumplen la funcidén de antioxidantes tanto de una manera individual e incluso en
algunos casos en forma sinérgica. Participa como protector en los procesos neoplasicos y en la
regeneracion de la vitamina E. El 4cido ascorbico presente en una relacion 2:1 (ascorbatos a
nitritos), bloquea la formaciéon de nitrosaminas, las cuales son consideradas sustancias
cancerigenas. En este sentido algunos estudios han sugerido que el acido ascorbico puede tener
un efecto inhibitorio sobre la formacion de nitrosaminas carcinogénicas y asi reducir la
probabilidad de formacion de tumores malignos.

Su papel basico es como antiescorbutico, adicionalmente, el acido ascorbico tiene efectos
profilacticos y terapéuticos en condiciones patoldgicas, tales como enfermedades infecciosas,
deficiencias inmunoldgicas, aterosclerosis, enfermedades malignas, entre otros.

Por otra parte, el adcido ascorbico contribuye a la oxidacion del hierro férrico no hem a hierro
ferroso en el estdmago y favorece asi la absorcion de este. Adicionalmente el acido ascorbico ha
sido relacionado con el metabolismo del colesterol, postulandose que regula la actividad de la
enzima colesterol oxigenasa, la cual cataliza el paso de colesterol a 4cidos biliares. Ha sido
involucrada en el metabolismo y detoxificacion de numerosas drogas y sustancias como el
alcohol.

Farmacocinética

Se ha demostrado que el acido ascorbico en humanos es absorbido a nivel intestinal por un

mecanismo de transporte activo saturable, dependiente de energia de sodio y de la dosis, asi, la
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capacidad de absorcion relativa se reduce cuando la ingesta del compuesto se incrementa y se
estima que cuando se consumen 180 mg/dia de acido ascorbico, se absorbe aproximadamente un
70% y por lo tanto durante la absorcién puede haber una pérdida de un 20% a dosis fisiologicas.
El 4acido ascorbico se encuentra en el plasma, en las células del organismo y se metaboliza a
acido dehidroascorbico, glucuronatos, sulfatos y oxalato. En humanos la principal ruta de
eliminacion es la excrecion urinaria mediante los productos metabdlicos del acido ascorbico y

como tal, cuanto mayor sea la dosis, mayor sera la fraccion excretada.

Niveles 6ptimos de vitamina C

Las concentraciones recomendadas de vitamina C para cumplir su funcion antioxidante se
encuentran entre 100 a 200 mg diarios para lograr concentraciones plasmaticas aproximadas de
0,9 y 1,0 mg/dl. Las concentraciones séricas de acido ascoérbico han sido consideradas una
medida indirecta y estatica del estado nutricional de vitamina C. Concentraciones séricas
menores de 0,2 mg/dl, han sido asociadas con la aparicion de signos clinicos de escorbuto.

La activacion de los procesos de radicales libres subyace a efecto de muchas sustancias toxicas
como: etanol, tolueno, radiaciones, ionizantes, plomo y arseniato.

Todo esto trae como consecuencia alteraciones de la relacion estructura-funcion en cualquier
organo, sistema o grupo celular especializado; por lo tanto, se reconoce como mecanismo
general de dafio celular, asociado con la fisiopatologia primaria o la evolucién de un ntimero
creciente de entidades y sindromes de interés médico-social, involucrado en la génesis y en las

consecuencias de dichos eventos.
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2.3. Sistema de Hipétesis
Hipotesis de Investigacion (Hi):
Los niveles de plomo en sangre y leche materna se encuentran elevados en las madres lactantes

que presentan factores de exposicion a plomo.

El estatus antioxidante se encuentra alterado en las madres lactantes que presentan factores de

exposicion a plomo.

Hipotesis Nula (Ho):

Los niveles de plomo en sangre y leche materna no se encuentran elevados en las madres
lactantes que presentan factores de exposicion al plomo.

El estatus antioxidante no se encuentra alterado en las madres lactantes que presentan factores de

exposicion al plomo.

2.4 Sistema de Variables

* Variables Dependientes: Los niveles de plomo en sangre y leche materna, estatus
antioxidante.

* Variables Independientes: Presencia de factores de riesgo o exposicion al plomo.

* Variables Intervinientes: Habitos alimenticios, antecedentes clinicos, procedencia.
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Variables Definicion Dimensiones Indicador indice
conceptual
-Edad de las madres.
-Numero de gesta.
-Fuentes de exposiciones
Registro cronologico de | al plomo -Edad.
A . g ,
nts:qe dentes las condiciones de salud | -Habitos -Numero
clinicos y .
epidemiolégicos del paciente, los actos gestas.
p médicos y los demdas | Antecedentes familiares | Encuesta -Procedencia
procedimientos en estudio de acuerdo a
ejecutados por el equipo | nivel socioeconémico,
de salud que interviene | estado nutricional,
en su atencion. procedencia, antecedentes
clinicos y factores de
riesgo.
Espectro
. C fotometria de
Niveles Sustancia toxica que se | Sangre o V.R.: menor
Absorcion .
plomo va acumulando en el | Leche o igual a Sug/dl.
. Atoémica en llama.
organismo afectando.
Método:
Espectro
fotométrico V.R.: 0,9 como
nivel  oOptimo
Es un desequilibrio entre antioxidante
quitid Vitamina C Método:  técnica mg/dl
la produccién de S,
. . . de peroxidacion
Estrés especies reactivas del gy
oxidativo oxigeno y la capacidad de lipidos,
de un sistema bioléico Niveles de MDA en las | método de
. & madres TBARS Valores de
de decodificar . .
(sustancias Referencia:
reactivas al &cido | (Adulto Sanos)
tiobarbitirico) de | <2 pmol/L

Cano y col.
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CAPITULO 111

MARCO METODOLOGICO

3.1. Disefioy tipo deinvestigacion

Tipo deinvestigacion.

La investigacion realizada fue descriptiva, correlacional, cuyo objetivo es observar,
describir, documentar y explicar las variables en estudio: La Plumbemia, niveles en leche
materna, las caracteristicas socio-epidemiologicas y factores de exposicion al plomo, de esa
manera determinar el grado de relacion o asociacion entre ellas. (Hernandez y col., 2006).

Segun el lugar de investigacion, la misma fue de campo, porque se recab6 informacion
en las madres lactantes que asisten al centro de salud antes mencionado. Es transversal, debido a
que cada dato y medicion se tomo6 de un solo momento del estudio de campo. (Hernandez et al.,
2006).

DISENO

3.2. Pablaciéon y muestra.

La poblacion se refiere al conjunto para el cual seran validas las conclusiones que se
obtengan: a los elementos o unidades involucradas en la investigacion.

La poblacién en estudio estuvo conformada por madres lactantes que asistieron a la

consulta de pediatria de los ambulatorios o jornada convocadas por miembros de la comunidad
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aledafia al centro de salud, ubicados en los municipios: Valencia, San Diego, Naguanagua, Los
Guayos durante el periodo marzo- junio del afio 2023.

La muestra es un subconjunto representativo de un universo o poblacién. Estuvo
conformada por 48 madres lactantes que asistieron a los espacios anteriormente mencionados.

Divididos segun el numero de factores de exposicion, grupo A de 0 — 2 factores y grupo
B de 3 a 5 factores.

El muestreo fue de tipo no probabilistico, circunstancial, de conveniencia no aleatoria,
constituido por madres lactante, teniendo en consideracion los siguientes criterios:

Criteriosdeinclusion

Madres amamantando después del segundo mes de postparto.

Mayores de 18 afios.

Que manifestaron voluntariamente su intencidon de participar en el estudio mediante
consentimiento informado.

Criteriosexclusion

Las madres excluidas de esta investigacion son las presentaban alguna enfermedad
crénica y que manifestara ser fumadora y/o alcoholica.

Madres que tengan mas de 18 meses amamantando.

3.3. Técnicas e instrumentos de r ecoleccion de datos
La técnica de recoleccion de datos fue la encuesta directa a madres con dos meses de post
parto y como instrumento un cuestionario de preguntas abiertas y cerradas, validado por el juicio

de expertos en el drea y conformado por preguntas relacionadas con las variables en estudio,
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tales como: datos personales, socioecondmicos, fuentes de exposicion, dieta y antecedentes

clinicos, entre otros datos de interés para la investigacion.

3.4. Consideraciones Biogticas.

La investigacion se llevo a cabo siguiendo los principios éticos para las investigaciones
médicas en seres humanos, segin lo establecido en el Cédigo de Etica para la Vida de la
Republica Bolivariana de Venezuela (MPPCTI, 2011). Se cumplié con los principios de bioética
y bioseguridad citados en el Cédigo, resaltando los siguientes principios:

No maleficencia, dado que en el estudio se aplicoé una encuesta y solicitd muestra
sanguinea, sin someter a ningun tipo de riesgo a las pacientes, por lo tanto, no habra dafo para la
poblacion, ni tendrd impactos desfavorables en el ambiente.

Del mismo modo, cumplid con el principio de beneficencia, en vista de que se busco una
mejor comprension de la etiologia, en proteccion de la madre lactante y asi mejorar las acciones
de promocion de la salud, prevencion de la enfermedad y los procedimientos diagnosticos y
terapéuticos.

Otro principio que sustentd la investigacion es el de Autonomia, el cual consiste en la
potestad que tiene toda persona para tomar decisiones en torno a su vida personal, por esta razon,
a las participantes se les solicitd su aprobacion para formar parte del estudio a través de un
consentimiento informado, otorgandoles previamente la informacion suficiente y veraz, hasta
hacerles comprender los fines de la investigacion.

Igualmente, se obedeci6 al principio de responsabilidad, en vista de que se reconoce que
el respeto a los derechos humanos y el bienestar de la persona sujeto de investigacion deben

prevalecer siempre sobre los intereses de la ciencia, y por ende, a las personas sujetos de estudio
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se les considerd el derecho al respeto de su integridad, y se adoptaron las precauciones necesarias
para resguardar su intimidad y reducir al minimo las consecuencias adversas de la investigacion
que puedan afectarles en cualquiera de sus dimensiones: bioldgica, psicologica, cultural, social y
espiritual. Ministerio del poder popular para la Ciencia, Tecnologia e Industrias Intermedias

(2011). Codigo de Etica para la vida. Venezuela.

3.5. Procedimiento metodol 6gico

Para cumplir con los objetivos planteados en el estudio, se solicitd la debida permisologia
a las autoridades de los ambulatorios, con el propdsito de permitir la realizacion de la encuesta y
toma de muestras de leche y sangre a las madres lactantes. Posteriormente, a fin de obtener el
consentimiento informado (Anexo A) de las participantes, las mismas fueron convocadas e
informadas directamente sobre el procedimiento derivado de su participacion, se les dio a
conocer de manera verbal y por escrito los riesgos, beneficios, consecuencias o problemas que se

pudieran presentar durante el desarrollo de la misma.

Toma de muestra
M uestras sanguineas
Una vez obtenido el consentimiento de las participantes, se obtuvieron mediante puncion venosa
10 m.L de sangre, cumpliendo con las normas de asepsia, por sistema vacutainer se
distribuyeron en 3 tubos al vacio: 01 tapa morada (13x75mm3) con EDTA (4cido
etilendiaminotetraacético) como anticoagulante, para llevar a cabo la determinacion de niveles de
Pb en sangre por Espectrofotometria de Absorcion atomica, se conservé a una temperatura de 4 a

8 °C, para su procesamiento o andlisis el cual no excedid a 48 horas. Un tubo tapa roja
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recubiertos con papel aluminio para la determinacion de vitamina C y MDA; que se procesaron
antes de 72 hora previo a un proceso de desproteinizacion ( en el caso de vitamina C) para luego

congelar hasta el momento del procesamiento.

Muestra de leche materna

La leche materna es una matriz poco habitual en el andlisis de biomarcadores por lo que
los protocolos que aseguren la estabilidad de contaminantes como el plomo en esta matriz son
escasos. Aplicando las recomendaciones Ghoshal B. (2012) almacenar la leche materna a
temperatura -20 ° C, explicando que a esta temperatura no se observa cambio en el pH ni se
altera la funcion de las enzimas de la leche materna; a temperaturas superiores a -20 °C describe
proliferacion bacteriana, lipolisis y disminucioén del pH. Al momento de analizar la muestra, se
recomienda descongelar y a temperar a 38 © C e invertir suavemente varias veces para mezclar la
capa de crema. En consecuencia, en estudios previos que involucran el andlisis de plomo y en
leche materna han seguido estas recomendaciones.

Todos los contenedores estaban sellados, hasta el momento de la toma de muestra usando
guantes estériles. Previamente, se lavd la mama con agua bidestilada y, la muestra de leche se
recolectd por extraccion manual, en una bolsa de plastico estéril, transparente y sin aditivos, con
volumen minimo de 20 mL; siendo supervisado el proceso por una enfermera y la autora de la
investigacion. Aplicando los estandares de recoleccion antes descrito se transportd al laboratorio,
para llevar a cabo la determinacion de niveles de Pb por Espectrofotometria de Absorcion

atdmica 200 Perkin Elmer en un laboratorio privado ubicado en Valencia, edo. Carabobo.
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Deter minacion del nivel socioeconomico

Se utilizo el método de Graffar segin Méndez Castellano, H. et al (1994), el cual se
emplea para clasificar a la poblacion venezolana en estratos sociales. Considerando 4 variables:

Procedencia del ingreso

Profesion del Jefe de Hogar

Nivel de instruccion de la madre

Condiciones de alojamiento

El puntaje obtenido en cada variable se suma y se obtiene un total, que puede ir desde 4

(clase alta) hasta 20 (pobreza critica), de acuerdo a la siguiente escala:
@ Estrato I: clase alta (4 a 6 puntos)
® Estrato II: clase media alta (7 a 9 puntos)
® Estrato I11I: clase media (10 a 12 puntos)
@® Estrato IV: pobreza relativa (13 a 16 puntos)

® Estrato V: pobreza critica (17 a 20 puntos)

Determinacion de plomo

La determinacién de plomo en sangre y leche materna (Pb-s) se realizo a través del
método de Espectrofotometria de Absorcion Atdémica, con un espectrofotometro PERKIN
ELMER AANALYST modelo 200, utilizando el método Plomo en Sangre sugerido por la
National InstituteforOccupational Safety and Health (NIOSH) y la American Conference of

Governmental Industrial Hygienists (ACGIH). Este método consiste en extraer el plomo con
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metil-isobutil cetona (MIBK), utilizando el ditiocarbamato pirrolidina de amonio (APDC), como
agente quelante luego se centrifuga y el contenido de plomo en la fase organica se mide por
espectrofotometria de absorcion atomica con llama de aire acetileno, a una longitud de onda de
283,3 nm. Instituto Nacional para la Seguridad y Salud Ocupacional (NIOSH, 2000); American

Conference of Governmental Industrial Hygienists (ACGIH, 2003).

Técnica

Medicién en Sangre

Se tom6 5 ml de sangre con EDTA por duplicado en tubos con tapa de rosca de 15 x 120
mm. A una de las muestras de sangre se agregd 0,5 ml de la solucion estdndar de trabajo de
plomo para una adicion. Se agregd 1 ml de solucion Triton X-100 al 5 % a la muestra de sangre
y a la muestra de sangre enriquecida y mezclé en un mezclador Vortex hasta que estuvo bien
hemolizado. Se agregd 1 ml de solucion APDC al 2 % al blanco, los estandares y las muestras.
Se mezclé en Vortex durante 30-45 segundos. Se agregaron 10 ml de MIBK al blanco y
estandares. Se agregaron 5 ml. MIBK a las muestras de sangre. Se tapo bien todos los tubos y se
agitd vigorosamente durante 2 minutos. Luego se procedio a centrifugar a 2500 rpm durante 20
min para transferir la capa de solvente (superior), que contiene el quelato plomo-ADPC, a otro
tubo de ensayo. Finalmente se ley6 en el espectrofotometro de absorcion atomica con horno de
grafito a 283,3 nm. La Curva de Calibracion se construyd utilizando cinco patrones, 0, 0.2, 0.4,
0.6, 0.8 y 1.0pg/dL.

Valores Permisibles en Sangre en adultos: hasta 5,0 pg/dL seglin las Directrices de la

OMS en el 2021 para el tratamiento clinico de la exposicion al plomo (OMS, 2021).
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Medicion en Leche Materna
Se tomd 5 ml de muestra de leche materna, se agregé 1 ml de APDC al 2% y se
llevé al vortex por 45 segundos. Luego agregd 5 ml de MIBK se agit6 vigorosamente y luego se
centrifugd 15 minutos a 2000 rpm y el contenido de plomo en la fase orgdnica se mide por
espectrofotometria de absorcion atomica con llama de aire acetileno, a una longitud de onda de
283,3 nm. La Curva de Calibracién se construy6 utilizando los siguientes patrones: 0; 2,5 ; 5; 10

y 20pg/L.

Determinacion delos niveles séricos de Malondialdehido (MDA)

La determinacion se realizara, en un espectrofotometro UV-VIS, mediante la técnica de
peroxidacion de lipidos, método de TBARS (sustancias reactivas al 4cido tiobarbittrico) de Cano
y col.,(2001) este método se basa en la identificacion de radicales libres presentes en suero
generado de la reaccion acido tiobarbiturico y sustancias reactantes, el cual es observado por la
formacion de color en el sobrenadante una vez realizada la extraccion de la capa lipidica
empleando como solvente Butanol, tal como lo sefiala Marquez y col.,(2011) Universidad de
Carabobo. La intensidad del color es directamente proporcional a la concentracion, el cual es
medido espectrofotométricamente durante la reaccion a 532 nm.

Valores de Referencia: (Adulto Sanos) <2 pmol/L

Deter minacion de vitamina C.
Este método se basa en dos reacciones. Por una parte, en la oxidacion de la Vit C al 4cido

L-dehidroascérbico por medio de la solucion de bromo, por otra parte, el acido L-
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dehidroascorbico reacciona con DNPH produciendo una osazona que con acido sulftrico al 85%
forma una disolucion roja. Para calcular la concentracion de Vit C se mide la absorbancia de la
muestra a una longitud de onda de 521 nm. Previamente se debe realizar una recta de calibrado
que cumpla la ley de Lambert-Beer a partir de disoluciones de vitamina C a diferentes
concentraciones. Con la medida de la absorbancia de la muestra problema y la recta de calibrado

se puede calcular la concentracion de osazona obtenida que es proporcional a la concentracion de

Vit C.

3.6. Analisis estadistico

Se aplico técnicas de estadistica descriptiva, se calculo las medidas de tendencia central:
media, moda, mediana, frecuencias y porcentaje para la caracterizacion de la muestra. Se
determino la normalidad de los datos a través de test kolmogorov-Smirnoff , lo que arrojé una
distribucion normal, y se utiliz6 métodos paramétricos. La comparacion de las variables se
realizdo a través de la T de Student y analisis de varianza (ANOVA), para establecer la
correlacion se aplico la prueba de correlacion de Pearson, mientras que para asociar se utilizd

chi2 de Pearson o test exacto de fisher.

Se trabajo6 con niveles de significacién de 5%, por lo cual un resultado
se consider6 estadisticamente significativo cuando el valor de p fue
< 0,05. Los datos se procesaron utilizando el software 1libre

estadistico PAST version 4.0
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CAPITULO IV

RESULTADO

Caracteristicas delas participantes

La muestra constituida por 48 (100%) madres lactantes, fue distribuida en dos grupos de
acuerdo a la presencia de factores de exposicion: Grupo A, quienes presentaban de 0 a 2 factores,
constituido por 32 madres y Grupo B aquellas con 3 a 5 factores, representado por 16 madres
lactantes.

En la tabla 1 se describen las caracteristicas generales de las participantes del estudio:
edad de la madre, procedencia, nimero de gestas, estrato socioecondémico, ocupacion. Las
madres lactantes en su mayoria de ocupacion amas de casa, se ubicaron entre 18 a 30 afios
(83,4%), 20,9% procedian de las zonas urbanas de los municipios Valencia y Naguanagua,
29,2% de los municipios Los Guayos y San Diego. Un 54,7% de las madres lactantes referian
tener una gesta, 37,5% de las madres lactantes referian tener dos gestas y 8,3% tres gestas.

De acuerdo a la informacion aportada en la encuesta y aplicando el método de Graffar
segun Méndez Castellano, et al., (1994), la mayoria de las participantes fueron ubicadas en los
estratos socio-economico III y IV, por ultimo 87,5 % manifestd ser ama de casas sin ninguna otra
ocupacion. Ademads, se pudo observar que el niimero de factores de exposicion mas frecuente

oscil6 entre 0y 2 (66,7 %).
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Tabla 1. Distribucion de las madres en estudio de acuerdo a las caracteristicas
sociodemograficas y nimero de factores de exposicion.
Grupo A Grupo B

Variables (n=32) (n=16) Total
f % f % f %
Edad (afios)
18-24 18 37,5 10 20,9 28 58,4
25-30 8 16,7 4 8,3 12 25,0
31-35 2 4,2 2 4,2 4 8,3
36-40 4 8,3 0 0 4 8,3
Procedencia
Valencia 8 16,7 2 4.2 10 20,9
Los Guayos 6 12,5 8 16,7 14 29,2
San Diego 10 20,9 4 8,3 14 29,2
Naguanagua 8 16,7 2 4,2 10 20,9
Numer o de gestas
1 18 37,5 8 16,7 26 54,7
2 10 20,8 8 16,7 18 37,5
3 4 8.3 0 0,0 4 8,3
Estrato socio econdmico
11 2 4.2 0 0,0 2 4.2
111 16 33,3 4 8,3 20 41,6
1A% 14 62,4 12 91,7 36 54,2
Ocupacion
Ama de casa 26 5,2 16 33,3 42 87,5
Trabajando 6 12,5 0 0,0 6 12,5

En la tabla 2 se observa la distribuciéon de las mujeres lactantes participantes en el
estudio de acuerdo a la cercania de sus viviendas a posibles fuentes de exposicion al plomo, se
destaca que el 100% de las mujeres no tiene cercania a fuentes de exposicion tales como:

imprenta o tipografia, fundidora de plomo, estacion de servicio, taller de ceramica y fabrica de
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vidrio, mientras que las fuentes de exposicion mas comunes fueron: parada de autobuses
(45,8%), taller mecanico (41,7%) y vertedero de basura (20,8%). Le siguen: fabrica o taller de
pintura y solvente (14,6%), autolavado-cambio de aceite (12,5%), taller de herreria (10,4%),

fabrica. y reparacion de baterias y radiadores (8,4%).

Tabla 2. Distribucion de Madres lactantes participantes en el estudio de acuerdo a la cercania de
sus viviendas a posibles fuentes de exposicion a Pb.

Fuente de exposicién

f %

Imprenta o tipogr afia si 0 0
no 48 100

Fundidora de plomo si 0 0
no 48 100

Alfareria si 1 2,1
no 47 97.9

Fabricaotaller de si 7 14,6
pinturay solvente no 41 85,4
Carpinteria si 3 6,3
no 45 93,7
Taller deherreria si 5 10,4
no 43 89,6

Autolavado o cambio si 6 12,5
aceite no 42 87,5
Fab. y reparacion de si 4 84
bateriasy radiadores no 44 91,6
Estacion de servicio si 0 0
no 48 100

Taller mecanico si 20 41,7
no 28 58.3

Parada de autobuses si 22 45,8
no 26 54,2

Vertedero de basura si 10 20,8
no 38 79,2

Taller de ceramica si 0 0
no 48 100

Fabricadevidrio Si 0 0

No 48 100
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La Tabla 3 muestra las caracteristicas antropométricas de las madres lactantes, bebés al
nacer y al momento del muestreo de los grupos en estudio. Se observan valores sin diferencias
estadisticamente significativas (p>0,05) al aplicar la prueba T de student para muestras
independientes, sin embargo, en el grupo B se pudo observar que el IMC en las mujeres lactantes
fue mayor (24,06+4,84 Kg/m?), mientras que la talla y el peso actual del bebé que fue menor
(63,59+£8,30 cm y 6,712+0,225 kg. respectivamente). Se puede decir que los grupos en cuanto a

las demads caracteristicas eran homogéneos.

Tabla 3. Caracteristicas antropométricas de las madres lactantes y bebés pertenecientes al

estudio.
Grupo A Grupo B
(n=32) (n=16) p
(X £DS) min —max (X £DS) min - max

Edad (Afios) 25,06+ 6,97 18 - 41 23.08+5.22 18-33 0,676
Peso (K g) 57.18 £6,69 47 - 74 6131+12,15  45-78 0,291
Talla (mts) 1,58+0,06  1,46—1,69 1,59+0,05 1.53—1,65 0,585
IMC(Kg/m?)  22,79+2,44 18,29 — 27,06 24,06+4,84  16,53-32,05 0,398
PesoBebeal ) gee.0511 2,000 4,000 3,017£0265 2,500—35300 0,881
Nacer (Kg)

TallaBebeal g 4397 43005600 50, 25+ 2,25 46 - 53 0,811
Nacer (cm)

Peso actual

i0 babé(Kg  TS8TE0.272 310012000 6,71240.225 3,000—8,600 0,307
Talla actual

il bebe(am) 6709924 51-79 63,59+8,30 50— 75 0,371

* Prueba T para muestras independiente, p<0,05
Min: minimo, max.: maximo

En la tabla 4 se muestra la distribucion de frecuencias del estado nutricional de las
madres lactantes del grupo A y B, donde se observa que la mayoria son normopeso con un

66,7% distribuido en 50,0 % grupo A 'y 16,7 % para el grupo B.
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Tabla 4. Estado nutricional segun el indice de masa corporal de las madres lactantes en estudio.

Grupo A Grupo B
I.M.C. (n=32) (n=16) Total
f % f % f %
Bajo peso 2 4,2 2 42 4 8,4
Nor mopeso 24 50,0 8 16,7 32 66,7
Sobrepeso 6 12,5 4 8,3 10 20,8
Obesidad | 0 0 2 4,2 2 4,2

En la Tabla 5 se muestran los niveles de Plomo en sangre y leche materna de los grupos

en estudio, donde se destaca que, en ambos, los niveles no superaron el valor permisible de 5,0

pug/dL sugerido en las directrices de la OMS (2021), sin embargo, las mujeres del grupo B

presentaron niveles de PbS y PbLM (3,78+0,72 pg/dL y 4,79+0,63 ng/L respectivamente),

superiores con respecto al grupo A, siendo la diferencia estadisticamente significativa (p= 0,041

y p=0,026).

Tabla 5. Niveles plomo en sangre y leche materna de las madres lactantes

Grupo A Grupo B
Nivel de Plomo (n=32) (n=16) p
X DS X+DS
Sangre (ug/dL) 3,23+0,51 3,78+0,72 0,041*
L eche materna 4,0620,74 4,79+0,63 0,026*

(Lg/L)

* Prueba T para muestras independiente, p<0,05
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En la tabla 6 se muestra la comparacion de los niveles de PbS y PbLM de las madres
lactantes segun la procedencia, aunque no se encontrd diferencias significativas entre los grupos
Ay B (p>0,05) para PbS y PbLM, se observa una tendencia al aumento en los municipios
Valencia y Los Guayos, siendo los niveles de PbS presentados por mujeres del grupo B de 3,90

png/dL y 3,97 pug/dL respectivamente, mientras que en leche materna fue 5,37 pg/L y 5,35 pg/L.
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Tabla 6. Niveles plomo en sangre y leche materna segun la procedencia de las madres lactantes

en estudio.
Grupo A Grupo B
Total
_ (n=32) (n=16)
Procedencia

PbS PbLM PbS PbLM PbS PbLM

(Mg/dL)  (ug/l)  (ug/dL) (Mg/L)  (ng/dL) (uglL)

Valencia 3,25 4,47 3,90 5,37 3,50 4,92
L os Guayos 3,50 4,45 3,97 5,35 3,74 4,90
Naguanagua 3,22 3,93 3,75 4,56 3,56 4,25
San Diego 3,06 3,61 3,00 4,00 3,03 3,81
p* 0,757 0.267 0,784 0,200 0.376 0.811

*Test Andlisis varianza (ANOVA) p<0,05

En la tabla 7 se muestran los niveles de PbS y PbLM de las madres lactantes segin su
estado nutricional, se puede observar en el grupo B, niveles de PbS mas elevados en las mujeres
con bajo peso (4,70 pg/dL) seguido de las mujeres lactantes con obesidad tipo I (3,90 pg/dL). En
los valores de PbLM se observo la misma tendencia, mayor nivel en las mujeres con bajo peso y
en las madres con obesidad tipo I (5,50 pug/L y 4,75 ng/L). Al aplicar la prueba de andlisis de
varianza (ANOVA) no se encontrd diferencias significativas entre los estados nutricionales y el

valor de PbS y PbLM.
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Tabla 7. Concentraciones de plomo en sangre y leche de los grupos de madres lactantes seglin su

estado nutricional.

Valoresde PbS (ug/dL) Valoresde PbLM (ug/L)

Estado GrupoA GrupoB  Total GrupoA  GrupoB Total
nutricional (n=32) (n=16) (n=32) (n=16)

Baj o peso 3,00 4,70 3,85 3,55 5,50 4,52
Nor mopeso 3,20 3,60 3,30 4,05 4,70 4,21
Sobr epeso 3,43 3,65 3,52 4,25 4,65 4,41
Obesidad | -- 3,90 3,90 -- 4,75 4,75
p* 0,734 0,689 0,565 0,742 0,796 0,872

* ANOVA, p<0,05

Los datos de biomarcadores de estrés oxidativo en mujeres lactantes se muestran en la

tabla 8. Destacandose que los niveles de Vit C en ambos grupos se encontraron por encima del

valor 6ptimo antioxidante (0,9 mg/dL), aunque se observaron mas bajos en el grupo B, no

mostraron diferencias significativas con respecto al grupo A (p=0,424). En cuanto a los niveles

de MDA estos se mostraron superiores al valor referencial en el grupo B, y estadisticamente

superiores con respecto al grupo A (1,40+0,41 mmol/L vs 2,37+0,84 mmol/L).

Tabla8. Biomarcadores de estrés oxidativo MDA en suero y Vitamina C en madres lactantes.

Grupo A Grupo B
Biomar cador (n=32) (n=16) p*
X DS X+DS
Vitamina C (mg/dL) 1,26+0,38 1,14+0,22 0,424
MDA (mmol/L) 1,40+0,41 2,37+0,84 0,003*

* Prueba T para muestras independiente, p<0,05

En la tabla 9 se muestran los niveles de PbS y PbLM, niveles de Vit C y MDA de las madres

lactantes en estudio segun el nimero de gestas. Se observa que los niveles de PbS y PbLM se
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encontraron mas elevados en aquellas mujeres que manifestaron haber tenido 3 gestas (4,2 pg/dL
y 4,6 ug/L respectivamente). En cuanto a los biomarcadores de estrés oxidativo (Vit C y MDA)
se encontrd que los niveles de Vit C son mas bajos en aquellas mujeres que tenian 3 gestas, de
manera similar en el MDA la mayor concentracion fue observada en numero de gestas 3. Al
aplicar el test de andlisis de varianza no se encontrd diferencias significativas entre las distintas

variables y el nimero de gestas.

Tabla 9. Niveles de Pb en sangre, leche materna, Concentracion de Vitamina C y niveles MDA

de las madres lactantes segiin el nimero de gestas

N‘gm;r;’sde PbS(ug/dL)  PbLM (ug/l) Vit C (mg/dL) (m'\:'n[())ﬁL)
X + DS X +DS X +DS X +DS
1 348£0,70 4451 0,68 127020 171 £0.90
5 394£0,52  478+0,56 11240.17 1,80 + 0,95
3 420+ 0,65 4,60+ 0,48 1114024 2394087
0 0,384 0,698 0,808 0,501

* ANOVA, p<0,05

La tabla 10 muestra la relacion de las variables en estudio: plomo en sangre, leche
materna, los biomarcadores de estrés oxidativo, y presencia de factores de riesgo, asi como la
edad y el numero de gestas de las participantes. Se observa que existe una relacion
estadisticamente significativa directa y medianamente fuerte entre el nimero de factores y los
niveles de PbS, PbLM y MDA (p<0,05), ademas, los niveles de PbS se relacionaron
estadisticamente de forma indirecta con el peso actual del bebé (r= - 0,423 y p= 0,040). El resto

de variables no mostro relacion estadistica significativa.
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Tabla 10. Correlacion de Niveles de plomo en sangre, leche materna, vitamina C, MDA, edad,

factores de riesgo y nimero de gestas.

Correlaciones

Pb
Pb Leche Vitamina N° TallaAC Peso N°
Sangre  Materna C MDA Factores bb actual bb Edad Gestas
Pb r 1 657 -292 ,344 421 -077 .423° 038 ,144
Sangre
p ,000 ,167 ,100 ,041 ,720 040  ,859 ,503
Pb r 657 1 -203 407 4537 -,083 - 4500 125 ,167
Leche Materna
p ,000 341 ,048 ,026 ,701 027 ,562 434
Vitamina r -292 -,203 1 -056 171 ,032 -,039 ,390 ,066
C
P ,167 ,341 ,797 424 ,884 ,857 ,060 ,760
MDA r 344 407" -,056 1 5747 -,098 -235  -282 =277
P ,100 ,048 797 ,003 ,649 ,269 ,182 ,190
N° Factores r 4217 4537 171 574 1 ,191 -218  -,090 -,046
p ,041 ,026 424 ,003 371 ,307 ,676 ,832
Tallabeac T -077 -,083 032 -,098 ,191 1 6817 038 -,027
p ,720 ,701 ,884 ,649 371 ,000 ,860 ,901
Peso bebéactual 423" 4507 -039  -235 -218 6817 1 -061 316
p ,040 ,027 ,857 ,269 ,307 ,000 778 ,132
Edad r -,038 -,125 390 -,282 -,090 -,038 -,061 1 597
p ,859 ,562 ,060 ,182 ,676 ,860 778 ,002
N.° Gestas r ,144 ,167 066 -277 -,046 -,027 -316 597 1
p ,503 434 ,760 ,190 ,832 ,901 ,132 ,002

**, La correlacion es significativa al nivel 0,01 (bilateral).
*. La correlacion es significante al nivel 0,05 (bilateral).

Al asociar los factores de exposicion presentes en las madres lactantes y los niveles de
PbS y PbLM se observd asociacion significativa entre vivir en cercania a Fabrica o taller de
pintura/ solventey tener valores de PbS en el rango 3 a 5 pg/dL (p=0,044); de manera similar se
encontrd entre taller mecénico y presentar niveles de PbS entre 3 y 5 pg/dL (p=0,047). Los
demds factores, aunque se observaron en mayor frecuencia en dicho rango, esto no fue

estadisticamente significativo. Tabla 11
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Tabla 11. Asociacion de los niveles de plomo en sangre y leche materna y factores de

exposicion presentes en las mujeres lactantes en estudio.

* Test exacto de Fisher, ** Chi 2 de pearson

PbS (pg/dL) PbLM (ug/L)
Fuente de exposicion 0- 3.01- N 2,01- 401- g o
3,00 5,00 4,00 5,00 ' P
Fabricaotaller de si 0 7(46)  §oase 2(4,2) 3(6,2) 242 s
pinturay solvente no 22(45,8) 19 (39,6) ' 18(37,5) 15(31,3)  8(16,6) ’
. . si 0 3(6,2) 0 0 3(6,2)
0,482 0.416
Carpinteria no 22(45,8) 23 (48,0) 20 (41,7)  19(39,6)  6(12,5)
. si 0 5(10,4) 0 2 (4,2) 3(6,2)
0.223 0,086
Taller deherreria no 23(47,9) 20 (41,7) 20(41,7)  16(33,3)  7(14,6)
Autolavado o cambio si 2(4.2) 4(8,3) 0.892 2(42) 2(42) 2(42) 0.848
aceite no 20 (41,7)  22(45.8) ’ 18(37,5) 16(33,3) 8(16,6)
si 2(4,2) 2(4,2) 2(4,2) 2(4,2) 0
Fab. y reparar 0,717 0,748
bateriasy radiadores no 20 (41,7)  24(50,0) 18 (37,5 16(33,3) 10 (20,8)
L. si 4(8,3) 16 (33,3) 6 (12,5) 6(12,5)  8(16,6)
0,047* 0,147
Taller mecanico no 18(37,5)  10(20,9) 14(29,2) 12(25,0) 2(4,2)
Parada de autobuses si 8(16,6) 14 (29,2) 0.444 8 (16,6) 6(12,5)  8(16,6) 0217
no 14 (29,2) 12 (25,0) ’ 12(25,0) 12(250) 24,2 ’
si 4(8,3) 6 (12,5) 2(4,2) 4 (8,3) 4 (8,3)
0,886 0,399
Vertedero debasura no 18 (37,5)  20(41,7) 18(37,5)  14(29.2)  6(12,5)
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DISCUSION

Diversos estudios han demostrado que la lactancia materna evita la morbilidad - mortalidad
de nifios y nifas, ademas de promover su desarrollo fisico, sensorial y cognitivo. La exposicion
humana a metales toxicos y contaminantes ambientales ha aumentado significativamente en las
ultimas décadas como resultado de la industrializacion, la urbanizacidén y otras actividades
antropogénicas, por lo que es importante desarrollar estrategias para proteger a los bebés de la

exposicion a estas sustancias peligrosas (Reyes et al. 2016).

En Venezuela, son pocos los estudios que han reportado y relacionado los niveles de PbS y
PbLM con el estatus antioxidante y factores de riesgo, por lo tanto, la presente investigacion
permite hacer una aproximacion del grado de contaminacion por plomo en sangre y leche
materna y por consecuencia al lactante. En este sentido, los hallazgos de las caracteristicas socio
demograficas de las participantes, mostraron que las madres lactantes eran jovenes con edad
promedio de 25,06+£6,97 afios en el grupo A y 23,08+5,22 afios para el grupo B, provenientes 4
municipios del estado Carabobo, principalmente del Municipio Valencia, y en su mayoria ama
de casa; siendo estos resultados similares en cuanto a la edad , a los encontrados por Martinez, C.
(2019) donde las mujeres participantes eran principalmente madres jovenes, con una edad
promedio de 25,94+4,4 afos, provenientes del 4rea urbana de Bogota, con 70% de ocupacion
diferente al hogar y 46% con una escolaridad superior a la secundaria, caso contrario al del
presente estudio donde la gran mayoria era ama de casa y bachilleres.

En cuanto al nimero de gestas los hallazgos de la presente investigacion coinciden con los

de Motas et al (2021) quienes en su estudio sobre niveles de metales pesados y trazas de



59

elementos en leche materna de mujeres lactantes que residian en zonas de agricultura o mineria
de Murcia —Espafia obtuvieron un promedio de 2 gestas, lo cual puede ser explicado por tratarse

de mujeres jovenes en su mayoria en la tercera década de la vida.

En relacion a las caracteristicas antropométricas y estado nutricional de las madres
lactantes y el peso / talla del bebé al nacer de los grupos en estudio, estas se mostraron
homogéneas en cuanto a peso y talla del bebé al nacer, mientras que en peso y talla actual del
bebé se observo menor en el grupo B, lo que muestra que estos nifios podrian estar siendo
afectados por la exposicion a Pb, tanto con el consumo de la leche materno como del medio
ambiente donde convive. La mayoria de las participantes de ambos grupos presentaba
normopeso. Datos similares fueron encontrados por Mota et al., (2021) quienes sefialan un
promedio de peso en el bebé de 3200 g al nacer y 6700 g al momento del estudio, pero difieren
en las caracteristicas de las mujeres quienes presentaban mayor edad y peso, y quizés esto se
debio a la procedencia europea de las participantes.

Por otro lado, la presente investigacion reveld que el nivel de PbS y PbLM de las madres
lactantes de los grupos A y B fueron inferiores al limite de Pb para tratamiento clinico en
adultos, recomendado por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) en el 2021 (<5 pg/L).
Quizas en el presente estudio los valores no exceden los limites establecidos debido a que la
exposicion ambiental en las zonas de procedencia puede ser baja y que los factores de exposicion
no eran tan numerosos. Sin embargo, aun cuando los valores no excedieron los limites
establecidos, si se observd niveles de PbS y PbLM mas elevados (estadisticamente
significativos) en el grupo B donde los factores de exposicion son mayores, lo que podria

representar un riesgo para la salud tanto de la madre y los lactantes.
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En este sentido, se ha demostrado los efectos que el plomo puede tener en el desarrollo
general del organismo humano cuando ocurre una exposicibon muy temprana a bajas
concentraciones como es el periodo postnatal inmediato, se han descrito efectos tales como
reducciéon del periodo gestacional, bajo peso al nacer, muerte neonatal, alteraciones del

desarrollo neuroconductual, retardo en el crecimiento, talla baja (Corzo, 2014).

Al comparar los valores de PbS y PbLM segtn la presencia de factores de exposicion se
confirma que a medida que aumenta el nimero de factores, la concentracion de Pb (tanto en
sangre como en leche materna) aumenta. Situacion similar fue encontrada por La-Llave Ledn et
al 2008, quienes determinaron los niveles de plomo en sangre en 97 embarazadas del municipio
de Durango y posibles factores de riesgo y donde el promedio de plomo en sangre fue de 2,48
pug/dL. El 96.9% present6 niveles de PbS inferiores a 5,0 pg/dL, 1.0% entre 5,0 y 10,0 pg/dL, y
2,1% present6 concentraciones superiores a 10 g/dL. No se encontraron diferencias significativas
en variables como: trabajar o tener familiar que trabaja donde hay plomo, vivir cerca de posibles

fuentes de contaminacion y lavar la ropa de trabajo junto con la demads, entre otras.

Por otra parte, los resultados obtenidos en leche materna difieren a los encontrados por
Cherkaniu-Hassani et al., (2021) en Marruecos donde estudiaron las concentraciones de plomo
en leche materna en madres lactantes y factores de exposicion asociados, encontrando
concentraciones superiores al rango normal (2-5 pg/L) sugerido por la OMS, con una mediana de
9,08 ng/L, ademas dichos valores mostraron asociacion con uso de labiales y parto prematuro,

variables que no fueron encontradas en el presente estudio.

Al comparar los valores de PbS y PbLM segtn la procedencia se pudo observar que los
municipios Valencia y Los Guayos fueron los que presentaron mayor nivel del metal, siendo

estos municipios los de mayor densidad poblacional y cercanos a zonas industrializadas. Estos
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resultados coinciden con lo encontrado por Oriin et al 2011 en su estudio sobre Niveles de plomo
y cadmio en la leche materna en zonas suburbanas de Ankara, Turquia, donde fueron reportados
concentraciones medias de Pb y Cd de 20,59 y 0,67 pg/L, respectivamente y 87% de las
muestras, los niveles de Pb fueron superiores al limite en leche materna reportada por la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) (5ug/L). Igualmente, con los de Motas et al (2021) en
su estudio con mujeres que viven en areas cercanas a zonas industriales y de agricultura de

Murcia Espafia donde se obtuvieron valores promedios de 5,2+16,7 ug/L en LM.

En la presente investigacion se buscod conocer el estatus antioxidante de las mujeres
lactantes ya que el plomo altera multiples procesos bioquimicos, incluida la inhibicion del calcio
y la reaccion con lipoproteinas. Al ingresar al cuerpo, el Pb reemplaza al calcio y luego
interactua con las moléculas biologicas, interfiriendo con la funciéon normal de varias enzimas,
provocando cambios en su estructura e inhibiendo en su actividad al competir con los cationes
necesarios por los sitios de unidn. El estrés oxidativo provocado por el plomo es el principal
mecanismo responsable de su toxicidad, provocando cambios en la composicion de los acidos
grasos de las membranas (Charkiewicz & Backstrand, 2020).

En relacion al estatus antioxidante de las madres lactantes en estudio se encontré que el
grupo B presentd valores de MDA estadisticamente superiores con respecto al grupo A, lo cual
confirma lo sefialado por Martinez et al (2011) quienes sefialan que el plomo es un metal toxico
que puede causar estrés oxidativo, generando una mayor produccion de lipoperdxidos como un
mecanismo de defensa contra el dafo celular. Por lo tanto, las diferencias significativas en los
niveles de MDA de mujeres del grupo B pudieran depender de varios factores, como la duracion

e intensidad de la exposicion, la edad, el estado de salud de las mujeres, y la presencia de
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factores de riesgo. Esto ultimo, fue corroborado en este estudio, ya que se observaron valores de

MDA mas elevados en los subgrupos que reunian mayor presencia de factores de riesgo.

Otra de las observaciones encontradas fueron que los valores de PbS , PbLM y MDA se
elevaban segun el numero de gesta y la edad aunque no de manera estadisticamente significativa
como la reporta Castillo et al en 2014 en leche materna, donde se compard el contenido de
antioxidantes e indicadores de dafio oxidativo en leche materna de acuerdo a la edad de las
mujeres y el nimero de gestas, sefalando que encontraron diferencias significativas en los
niveles de MDA, por lo tanto la edad y el numero de gestas al parecer incrementan la oxidacion
de los lipidos presentes en leche materna debido al aumento en el metabolismo y la produccion

de especies reactivas de oxigeno.

En lo que respecta a los niveles de Vitamina C no se observaron diferencias significativas,
y los valores se mantienen dentro de los requerimientos antioxidantes, esto quizas se deba a
variaciones en las defensas antioxidantes producto de factores, como el control prenatal, la

alimentacion, actividad fisica o consumo de suplementos vitaminicos.

Al relacionar las variables se encontro relacion directa estadisticamente significativa entre
los factores de exposicion y la concentracion PbS, PbLM y MDA, es decir, que al aumentar el
niamero de factores los niveles de Pb aumentan y por consiguiente la peroxidacion lipidica,
reflejada en el aumento de la concentracion de MDA. Es de resaltar la relacion indirecta
encontrada entre los niveles de PbS y PbLM con el peso actual del bebé, que podria ser un

llamado de alerta para prevenir complicaciones futuras en el desarrollo.

Finalmente, tomando en consideracion los resultados obtenidos, se puede decir que, aunque no

hubo evidencia de valores de riesgo admisible en este estudio, debe entenderse que las decisiones
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no pueden depender exclusivamente de un valor numérico, especialmente cuando este es cercano
a los limites méaximos permisibles, y acompaiado de variables como el estrés oxidativo. El
presente estudio evidencia madres y lactantes estdn expuestos al plomo, y estos ultimos a través
del ambiente y leche materna tienen probabilidades de enfrentar impactos adversos para la salud
y otras dificultades graves a lo largo de la vida, desde un crecimiento y desarrollo lento hasta

discapacidades de aprendizaje y comportamiento.

Si bien es cierto los hallazgos de este estudio corroboran lo encontrado por otros
investigadores en el ambito mundial, en Venezuela y especificamente en el estado Carabobo, son
pocos los datos recientes al respecto, por lo tanto, esta investigacion aun cuando es una muestra
pequenia contribuye a la actualizacidon respecto a la exposicion no ocupacional al plomo. En
consecuencia, los datos podrian servir como llamado de atencion para la adopcion de decisiones,
acompafadas de un estudio que integre la valoracion de diversos factores (ambientales, sociales,
médicos), y la opinion de expertos, asi como el conocimiento de los antecedentes y condiciones

propias de la zona en cuestion.
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CAPITULOV

CONCLUSIONES

A pesar de que se han establecido acciones dirigidas a disminuir la exposicion ambiental a
plomo, contintia siendo un problema de salud publica principalmente en poblacion de riesgo
como son las embarazadas y los nifios. Los resultados de la presente investigacion permiten
concluir:

- La muestra del presente estudio estuvo representada por mujeres jovenes normo-peso,
mayoritariamente con 1 a 2 gestas, sin habito tabaquico ni antecedentes clinicos de enfermedad
cronica.

- Se encontraron valores de PbS y PbLM superiores en las mujeres lactantes del grupo B,
en comparacion con el grupo A Lo que indica una mayor presencia de Pb en el ambiente de
procedencia del grupo B, siendo del Municipio Los Guayos quienes presentaron mayor valor.

- Aunque no significativo, se observé la tendencia del aumento de los niveles de plomo en
sangre y leche materna y el nimero de factores de riesgo.

- Se evidenci6 el aumento de radicales libres y por consiguiente valores aumentados de
Malondialdehido sérico en las mujeres lactantes del grupo B. La vitamina C se mantuvo con
niveles antioxidantes Optimos en ambos grupos.

- Se evidenci6 correlacion directa entre los niveles de PbS, PbLM, numero de factores y el
MDA. El peso actual del bebé se relacioné de manera indirecta con el PbS y PbLM.

- El taller mecanico, y la fabrica o taller de pintura/solvente fueron los factores asociados a

niveles mas elevados de PBs y PbLM.
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Por ultimo, las evidencias del presente estudio y la vulnerabilidad de los lactantes, junto con
la conocida toxicidad de este metal, justifican mas estudios para identificar las principales
fuentes de exposicion y su concentracion en la leche materna, al promover y defender la lactancia
materna es responsabilidad de la sociedad en su conjunto, y ser capaz de maximizar sus
beneficios significa minimizar la exposicion de la madre y del recién nacido a diferentes
contaminantes establecer limitantes de metales toxicos en la leche materna y desarrollar medidas

preventivas.

RECOMENDACIONES

1.- Se recomienda continuar con la linea de toxicologia de metales con el fin de llevar a cabo
estudios que incentiven el desarrollo de politicas publicas, enfocadas a disminuir los factores de

exposicion a metales toxicos u otras sustancias de interés toxicoldgico.

2.-Brindar a la poblacion una mejor y mayor informacion sobre los efectos del plomo en el
organismo y saber identificar fuente de riesgo, para que participe de manera interesada y activa
para cuidar su salud, que una buena alimentacion (baja en grasa y con alto contenido en hierro,

calcio y vitamina C) ayuda a la menor absorcion del plomo.

3.-Brindar medidas educativas complementarias que ayuden a prevenir la contaminacion por

plomo a las madres en etapa fértil.

4.- Validar la metodologia para la determinacién de otros metales o metaloides en la misma
matriz con el fin de explorar otras posibles fuentes de contaminacion ambiental en el estado

Carabobo.
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ANEXQOS

UNIVERSIDAD DE CARABOBO

FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD
AREA DE ESTUDIOS DE POSTGRADO

MAESTRIA EN TOXICOLOGIA ANALITICA

ANEXO A

CONSENTIMIENTO INFORMADO

Proyecto de Investigacion:

NIVELES DE PLOMO EN SANGRE Y LECHE MATERNA: SU RELACION CON EL
ESTATUS ANTIOXIDANTE Y FACTORES DE RIESGO EN MADRES LACTANTES
DEL ESTADO CARABOBO 2023.

El plomo es un metal pesado que se encuentra ampliamente distribuido en la corteza terrestre en
forma natural o como consecuencia de su empleo industrial. Es una, de las muchas sustancias
neurotoxicas, las cuales son capaces de provocar efectos adversos en el Sistema Nervioso
Central. Los niveles altos de Plomo, pueden traer consecuencias significativas y a veces hasta
irreversibles para el desarrollo del nifio, por lo que es importante determinar la etiologia y asi
aplicar tratamiento precoz, oportuno y evitar secuelas.

Yo,
Cl.:

Nacionalidad:

Domiciliado (a) en:

Mayor de edad y en uso pleno de mis facultades mentales y sin que exista coaccidn, ni violencia
alguna, en completo conocimiento naturaleza, forma, duracién, propoésito, inconvenientes y
riesgos relacionados con el estudio, declaro mediante la presente:
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1.- Haber sido informado de manera objetiva, clara y sencilla, de todos los aspectos relacionados
con el presente proyecto de investigacion, por parte de la autora Licenciada Elizabeth Plasencia
namero de contacto 0424-4286549, tutorado por el Dra. Yolima Fernandez numero de
contacto:0412-8577981

2.- Tener conocimiento claro de que el objetivo del trabajo antes sefialado es: NIVELES DE
PLOMO EN SANGRE Y LECHE MATERNA: SU RELACION CON EL ESTATUS
ANTIOXIDANTE Y FACTORES DE RIESGO EN MADRES LACTANTES DEL
ESTADO CARABOBO 2019.

3.- Conocer bien el protocolo experimental expuesto por la investigadora; en el cual se establece
en el trabajo consiste en donar una muestra de sangre de 5 ml la cual se le extraerd mediante
puncidn venosa, previa asepsia de la region anterior del antebrazo por una persona capacitada y
legalmente autorizada para tal fin, sabiendo que el riesgo de que pueda salir lastimado durante la
colecta de sangre es minima, pero es posible que sienta algin dolor o incomodidad cuando le
extraigan la sangre y con muy poca probabilidad, podria presentarse una infeccion en el sitio
donde se extrajo la sangre.

4.- Que la muestra sanguinea que acepto sea donada, asi como la informacién que suministre a la
investigadora, serd utilizada tnica y exclusivamente para lograr el objetivo planteado y se
garantizara, confidencialidad relacionada tanto con mi identidad como cualquier otra
informacion.

5.- La participacion no ha generado ningin costo econdémico a mi persona, ha sido totalmente
gratuito.

6.- Que los resultados del proyecto solo seran utilizados para fines académicos y de su
investigacion.

7- Entiendo como beneficio potencial la deteccién de este metal pesado, debido a esto se podra
acudir a un especialista, donde se le aplicara el tratamiento adecuado para eliminar el plomo del
organismo, asi como disminuir los factores de riesgo para evitar la exposicion.

8.- Que cualquier pregunta que yo tenga en relacion con este estudio, me sera respondida
oportunamente por parte del equipo de investigadores.

9.- Que bajo ningin concepto se me ha ofrecido ni pretendo recibir ninglin beneficio de tipo
econémico producto de los hallazgos que puedan producirse en el referido proyecto de
investigacion.

10.- Que los resultados de las pruebas me seran entregados oportunamente.

11.- Si fuera lastimado como resultado directo de formar parte de este proyecto de investigacion,
recibird atencion médica para esa lesion. La atencion médica se le proporcionara sin costo
alguno, pero no una compensacion monetaria por la lesién que el procedimiento de extraccion de
sangre pueda ocasionar.
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DECLARACION DEL VOLUNTARIO

Luego de haber leido, comprendido y recibido las respuestas a mis preguntas con respecto a este
formato de consentimiento y por cuanto la participacion en este estudio es completamente
voluntaria, acuerdo:

A.- Aceptar las condiciones estipuladas en el mismo y a la vez autorizar al equipo de
investigacion de la Universidad de Carabobo a realizar el referido estudio en la muestra de
sangre que sea donada por mi persona a los fines indicados anteriormente.

B.- Reservarme el derecho de revocar esta autorizacion y donacidon en cualquier momento sin
que conlleve algun tipo de consecuencia negativa para mi.

Voluntario(a): Investigadora
Firma: Firma

C.I: C.I:

Lugar: Numero de contacto:

Fecha: / /20 Fecha: / /20




OIS LBERTAS CRLTUA UNIVERSIDAD DE CARABOBO

AREA DE ESTUDIOS DE POSTGRADO

ANEXO B

ENCUESTA ALA MADRE LACTANTE

Fecha:

N° de ficha:

INSTRUCCIONES:

FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD

MAESTRIA EN TOXICOLOGIA ANALITICA
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1. Lea detenidamente cada una de las preguntas, complete los campos que se le solicitan y

marcar con una X segun sea su respuesta.
2. Se agradece sinceridad en sus respuestas.

3. Usar preferiblemente boligrafo.

Localidad:

Institucion:

DATOSPERSONALES

C.l: Apellidos: Nombres:
Nacionalidad: Grado instruccion: Ocupacion:
Talla: cm Peso: kg.

Lugar y fecha de Nacimiento (Ciudad y Estado):

Edad: anos. Numero de gesta: Tiempo amantando:

meses.



Direccion habitacion:

Teléfono

74

Correo electronico:

Tiempo de residencia en la direccion actual:

Es propia ()

alquilada ( ) otros tiempo viviendo meses () anos ( )

Direccién donde trabaja: Teléfono

Tiempo que trabajando meses () afios ( )

DATOS SOCIOECONOMICOS:

1. Responsable econdmicamente del hogar:

Esposo: Participante: Otro Familiar:

Observaciones:

2. Fuente principal deingresos del hogar:

Ingresos por honorarios () Sueldo mensual ( )

Salario semanal ()

Observaciones:

por dia ( ) entrada a destajo ( )
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3. ¢Existe en e mismo sector o cerca de su casa algunos de los siguientes establecimientos
y/o tiene contacto con alguno de ellos?

Establecimiento | Si | No | Observaciones | Establecimiento | Si | No | Observaciones

Imprenta 0 Fébrica 0
tipografia reparacion de
baterias y/o
radiadores
Fundidora de Estacion de
plomo servicio
(gasolinera).
Alfareria. Taller mecanico

latoneria, pintura
y soldadura

Fabrica de Parada de

Pinturas y/o autobuses y/o

solventes taxis

Carpinteria Vertederos de
basura.

Taller de Talleres de

Herreria. artesania de
ceramicas.

Autolavado Fabrica de vidrio.

(cambio de

aceite)

4. ¢;Emplea utensilios de barro vidriado o Ceramica para cocinar, preparar, servir y/o
guardar los alimentos?

Si No  Observaciones:

5. (Consume actualmente Medicamentos, Vitaminas o suplementos nutricionales indique
cuél?

Si No Observaciones:

6. ¢Se harealizado alguna vez evaluacién sobr e niveles de plomo en sangre?

Si No Fecha:
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Valores obtenidos: Observaciones:

7. ¢Hay algun miembro de su familia que tiene o haya tenido niveles elevados de plomo en
la sangre?

Si No

Observaciones:

8. ¢Acostumbra a llevar a la boca objetos que no son alimentos? Por gemplo tierra,
adtillas (polvo) de pintura, barro, lapices y/o creyones (Iapices de color es).

Si No Observaciones:

9. ¢Ud. o algun miembro de la familia que viva en la misma casa posee el habito de fumar?

Si No parentesco

10. Consume actualmente licor durante la lactancia, de ser afirmativo frecuencia, tipo de
bebiday cantidad.

Si No Observaciones:

11. ¢Quétipo de construccion esla vivienda que posee?

Casa () apartamento ( ) Otros tiempo viviendo:
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12. ;De donde proviene agua que se consume?

Cisterna Pozo profundo Embotellada Manantial

Grifo Otro:

13. ¢Su ropa eslavada en la misma lavadora que €l resto delos integrantes de la familia?

Si__ No

14. ¢Ud. o algiin miembro de su familia realizan alguna actividad quetenga que ver con €l
empleo del plomo?

Si  No (cudl?

15. ;Padece de alguna enfermedad crénica (Hipertensién — Diabetes)?
Si_ No ;Cual?

16. ¢Consume o ha consumido en su dieta diaria algunos de los siguientes alimentos?

Alimentos S No Observacion | Alimentos Observacion
es Si|No |es
Enlatados (Atdn, Pescado
sardinas, jamoén “fresco” no
endiablado, etc.) enlatado, de
mar.
Derivados de la Pescado
leche (queso o “fresco (no
Yogurt, etc.) enlatado),
de
Rio.
Vegetales Carnes




