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C. Cil 
ce 
CI 
CIL 
CMV 
EC 
GRA 
GRAP 
GOL 
LC 
LIS 
MIT 
NC 
NU 
NUB 
REL 
RER 
RIB 
VA 
VE 

Para células 

Célu.1 ri Ci l i ridri 
Célula de Clara 
Citoplasma 
Cilios 
cuerpos Multivesiculares 
Estructura circular 
Gránulos 
Gránulos cerca de la periferia celular 
Aparato de Golgi 
Límite Celular 
Lisosomas 
Mitocondria 
Nucleolo 
Núcleo 
Núcleo bilobulado 
Retículo Endoplásmico Liso 
Retículo Endoplásmico Rugoso 
Ribosomns 
Vacuo las 
Vesículas 

Para varios 

EPA Environmental protection Agency 
CDl cepa de ratón 
ppm partes por millón 
SEDESOL = Secretaria de Desarrollo Social 
Xa = Estación: Xalostoc 
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RESUMEN 



Se elaboró un modelo experimental agudo en el que se 
sometieron a la inhRlación de acetato de plomu ratones CDl para 
observar los cambios ultraestructurales presentados en la célula 
no ciliada (célula de Clara) en bronquiolo terminal. 

Después de dos semanas de inhalación los animales se 
sacrificaron a diferentes tiempos: un dia, tres, cinco, siete 
y diez dias. Donde se encontró la mayor evidencia de daño 
ultraestructural intracelular fue entre el 3° y 7° tiempo 
después del último día de postinhalción. Los organitos celulares 
con mayor modificación fueron los gránulos, que disminuyeron en 
cantidad, el núcleo que se presentó hinchado. Otras 
modificaciones que se presentaron fueron: lobulación en núcleo, 
en el citoplasma a los tres y siete días postinhalación se 
apreciaron , estructe··as circulares que tendían a formar cuerpos 
redondeados concéntricos. Fue nota ble la presencia de varios 
cuerpos multivesiculares prácticamente en .todos los d.ías de 
postinhalación. 

Los cambios encontrados sugieren que el bronquiolo terminal 
(bronquiolo no respiratorio), es un sitio que es dañado por la 
exposición a la inhalación aguda de plomo, además se sugiere que 
dado los cambios, principalmente a nivel nuclear y al parecer del 
retículo endopliÍsmico liso, el plomo inhalado es mucho más tóxico 
con estos dos organelos que son más susceptibles, que los demás 
en la célula de Clara. Los cambios generales que presenta la 
célula en estudio, pueden sugerir alteraciones en las funciones 
nucleares asi como la destoxificación no sólo del metal por parte 
de la célula en el 10° día postinhalación, sino también de las 
substancias que son metabolizadas en el pulmón. 

El daño que el plomo causa al pulmón a nivel celular 
no ha sido muy estudiado, por lo que no se conoce un patrón de 
investigación a seguir del efecto de este metal en el aparato 
respiratorio. Se sabe que concentraciones de plomo arriba de 1.5 
µg/m3 que es el permisible en el ambiente, son tóxicas para la 
salud. En la ciudad de Méxiro hay reportes de concentraciones de 
plomo en aire que rebasan hasta tres veces la norma permitida 
para este metal. 

Estudios más detallados y a más largo plazo serán 
necesarios para identificar las repercusiones de este metal en 
el adecuado funcionamiento de los mecanismos de defensa del 
aparato respiratorio y en especial la interacción que el plomo­
célula de Clara, célula ciliada, y demás células que integran los 
pulmones puedan tener. 



INTRODUCCION 



La mezcla de gases existentes en la atmósfera que forma 
una capa de varios kilómetros de altura alrededor de la Tierra, 
está conformado (~) por los siguientes elementos y mezclas(l): 

= 
Nitrógeno 78% 

Oxígeno 

Bióxido de carbono 

Otros gases 0.6% 
i1iiWi A §thM#í #4 ®hffM&i@~tF&•.:Wí!IA*fa 'iSW·~~···'tf"J·@##íflV#ffi?W&M!llim+fMj'Q'Jfl!'m'l 

Las concentraciones de estas sustancias pueden verse 
modificadas o incluso cambiar su forma química (02 - 0 3 , co2 - CO) 
de manera natural, no siendo peligrosas estas d·ebido a que la 
naturaleza puede depurar el sistema. Pero hay otros compuestos 
ajenos a los anteriormente mencionados y al ambiente que rebasan 
los límites tolerables de depuración natural y se concentran en 
diversos sectores estratégicos de la a~mósfera contaminándola, 
tornándola nociva a variados organismos. 

Algunos conqJuestos y elementos químicos como el bióxido de 
azufre (S02 ), monóxido de carbono (CO), plomo (Pb), y partículas 
suspendidas totales (PST), entre otros, son ya parte integral 
del aire que se respira en la Ciudad de México, siendo su 
porcentaje, elevado (Tabla 1). Se sabe por estudios previos a 
este trabajo que algunos de ellos son nocivos para el aparato 
respiratorio como el plomo que produce alteraciones 
principalmente en sistema nervioso, hematopoyético, urinario y 
gastrointestinal entre otros(2). 
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compuesto 

co 

Pb 

PST 

A44A4k 

concentración 

20 ppm 
20 ppm 

0.298 ppm 
0.383 ppm 

l. 74-3 µg/m 3 

l. 74-3 µg/m 3 

JOO 11g/m3 

400 1ig/m3 

monitor 

Merced 
Tlanepantla 

Pedregal 
Merced 

Xaloctoc 
Tlanepantla 
Cerro de la 

Estrella 

Cerro de la 
Estrella 
Xalostoc 

TABLA 1 

límite 
permisible 
por la SSA 

13 ppm 

o. 21 ppm 

1.5 µg/m3 

275 µg/m 3 

Algunas concentraciones de contaminantes en el ambiente 
de la Zona Metropolitana de la Ciud3d de México y área 

conurbada para el año de 1990(3) 

La concentración de plomo en las personas se evalGan 
directamente en la sangre. En los niños, una concentración de 10 
µg/dl puede provocar un detrimento en sus funciones cognocitivas 
(como el aprendizaje). El caso extremo en los niños sería una 
concentración de lOlJ 11g/dl la cual produciría coma hasta la 
muerte(3). En mujeres embarazadas puede dar lugar a partos 
prematuros, incluso inducir aborto o esterilidad(J). Una 
concentración de 100 µg/dl en udultos causuríu ulteraciones 
severas en s. N. c. como irritabilidad, temblor muscular, 
alucinaciones, pérdida de la memoria y fulta de capacidad de 
concentración(3) 

El plomo es un elemento natural de la corteza terrestre; 
sus concentraciones nativas no son tóxicas para el hombre (no 
está en contacto con el metal). Debido a la alta actividad 
antropogénica en muchas ciudades, este metal ha pasado a ser 
parte importante del ambiente, dónde alcanza concentraciones 
peligrosas para la salud. En México hay reportes de promedios 
anuales de concentraciones de plomo para la zona metropolitana 
y área conurbada de aproximadamente 4 µg/m3 en la estación 
Xalostoc(2), siendo la concentración máxima permitida por la SSA 
para este meta 1 de l. 5 µg /m3

, (Figura 1) . Por otro lado, un 
estudio realizado por el programa de Naciones Unidas para el 
medio ambiente, en 1982 para identificar valores de metales 
pesados en sangre en 10 ciudades; se encontró que los niveles más 
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elevados de Pb en sangre se encontraban en el grupo de individuos 
estudiados en la ciudad de México(4). 

Las principales vías de adquisición de este metal son la 
inhalatoria y la oral. En cuanto a la via inhalatoria el plomo 
entra por nasofaringe- tr¿quea- bronquios- bronquiolos llegando 
hasta alveolos. Subcelularmente se sabe que se distribuye 
en el núcleo, mitocondrl~ y microsomas(5). Cuando el plomo 
se encuentra en el núcleo, éste interactúa con los ácidos 
nucléicos (DNA) por la afinidad que tiene el plomo a los grupos -
SH. Este metal forma pequeños cuerpos intranucleares densamente 
teñidos en hepatocitos de rata, que parece ser un complejo 
Pb-proteina(5). 

Finalmente por la vía oral, si bien en general la mayor 
fuente de plomo es ingerido con los alimentos, alrededor de un 
90% de este es eliminado por las heces(6). Las estructuras que 
por más tiempo lo almacenan son hueso y diente. Con respecto a 
este último, estudios recientes en Ciudad Nezuhualcóyotl en 
pacientes de cinco a 14 a~os, se detectaron cantidades elevadas 
de plomo adheridas al esmalte de los molares y dientes 
temporales. El análisis de 60 piezas dentarias mostró que dicho 
metal se ubicaba preferentemente en la superficie del esmalte y 
no en su interior(7). 

En mitocondria al parec~r el plomo entrct y tiene un proceso 
activo dependiente de energía, este metal compite con el calcio 
ya que trabajan los dos con una valencia de 2·. Este organelo es 
sensible al plomo, y la enzima NAD reductasa también lo es(5). 

Los mecanismos de defensa del pulmón se ven modificados por 
algunos f act0res externos, entre el los la contaminación por 
metales pesados como el plomo y cadmio(B). La inhalación es una 
de las principales vias de inyreso del plomo al organismo al 
menos en la ciudad de México. 

En la literatura no se menciona algún método de estudio del 
plomo con respecto al aparato respiratorio. Por tal motivo para 
este estudio se escogió al azar la cepa, sexo y peso de los 
animales y con ello observar las alteraciones que el plomo 
inhalado pueda causar a aigunds células del pulmón. Por lo tanto 
en el presente trabajo se estudiaron las alteraciones 
ultraestructurales en la célula bronquiolar no ciliada (célula 
de Clara) en el ratón en un modelo agudo, observadas con 
microscopía electrónica de transmisión. 
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Es un hecho que la industrialización y los avances 
tecnológicos han aportado al hombre grandes beneficios y 
sobretodo comodidades, pero en las últimas décadas el uso 
indiscriminado de todos estos avances a causado estragos en su 
salud. 

Los desperdicios provenientes de grandes industrias se han 
acumulado e,n la naturaleza de tal terma que han ulterado el 
ritmo de limpieza del sistema; tal es el caso del gran hoyo en 
la capa de ozono que protege la atmósfera(I) , resultado del uso 
indiscriminado de compuestos que llevan cloro (Cl) como los 
clorofluorocarbonos (CFC) y bromo (Br) (9), los desechos y 
derivados del petróleo que se vierten al mar poniendo en peligro 
la vida y existencia de numerosas especies marinas, los 
materiales que se tiran y depositan en la tierra y la hacen 
infértil pa.ra su cultivo, y los contaminantes del aire los 
cuales son absorbidos por plantas, animales y el hombre mismo. 

Numerosos elementos traza que se encuentran en 
concentraciones bajas en la naturaleza son completamente 
inofensivos para la salud humana; pero la gran actividad 
industrial ha permitido que todos estos y otros más ocupen altos 
porcentajes del aire encontrándose algunos de estos elementos en 
el cuerpo humano (Figura 2). La importancia de estudiar los 
efectos de estos metales en el organismo es debido a que algunos 
de ellos provocan patología respiratoria como el Cd (10), o 
8fectos inrnunosupresivos y rnutagénicos como el Pb(ll). Este 
último es ya parte de nuestra vida diaria, lo encontrarnos en 
pinturas (en forma de cromatos de plomo), acumuladores, cigarros 
(se utiliza el arseniato de plomo corno insecticida), cerámica 
(Albert, L. (4) relacionó directamente el saturnismo con el uso 
habitual de cerámica tradicional), amalgama de los dientes, 
baterias, cables, gasolinas entre otros. En la ciudad de 
México la utilización de gasolina NOVA, provocó la emisión de 
32 toneladas de plomo al día en el a~o de 1981(4). Albert, L. 
en su artículo "Environmental lead in Mt»:ico", hace referencia 
a un articulo que publicó El Washington P0st sobre la 
contaminación en nuestra ciudad en el cual se afirmó que la 
concentración de pl orno en la gasolina era "la más al ta del 
mundo" ( 4) . Es uno de los elementos, nrlemás del Sílice, de más 
alta concentración en el aire de nuestra Ciudad y ambiente en 
general (Figura J). 

A continuación se da una descripción más detallada del Pb 
y sus características, para tener un panorama más amplio 
del conocimiento de este metal despufis, se introduce al estudio 
del aparato respiratorio y la célula de Clara, para retornar por 
último los efectos del plomo en células no ciliadas del pulmón. 

(!)Donde pasnn los rayos ultravioleta provenientes del sol sin ser filtrados por la capa de ozono. 
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X 
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FIGURA 2 

~::¡¡:;+-+1-+--- Asbestos 
IH="--Pb 

so 

Areas y órganos en el cuerpo humano donde se depositan algunos elementos 
químicos y compuestos, que comúnmente se presentan en el aire. (tomado de 
Butler, J. D. Air pollution Chemistry)(S). 
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Generalidades sobre el plomo 

El plomo es un elemento de la familia IV B de la tabla 
periódica, con un peso molecular de 207. ¿ grs. Su punto de 
ebullición es de 1744" e, y el de fusión es de 327.5° c. Tiene 
valencia de 2+ (trabaja principalmente con esta) y de 4+. Este 
elemento se encuentra en forma natural en la corteza 
terrestre, con una concentración aproximada de 16 mg/kg(6). 
Fue uno de los primeros metales extraídos por el hombre, a 
partir de la galena (PbS) cerusita (PbC00 ) y la a~g~esita 
(PbS04 ) • En el mundo se encuentran diversos yacimientos 
importantes(6). México es el sexto productor en el mundo de 
este metal y el tercer exportador después de Australia y 
Canadá. Nuestro pais produce el 40~ del plomo mundial. El plomo 
en su forma natural es irrelevante como fuente de 
contaminación pero adquiere importancia cuando sus 
concentraciones se elevan en el ambiente (arriba del límite 
permisible que es 1.5 µm/m 3

). 

Fuentes de exposición al plomo 

Las principales fuentes de exposición al plomo son las 
aplicaciones industriales(12), dentro de ellas se tiene la 
alfarería (vidriado), antidetonantes para gasolina, baterías, 
acumuladores, pigmentos para pinturas, productos de acero, 
elementos para protección contra radiaciones, tuberías de plomo, 
imprenta, municiones, coberturas de cable, soldadura de plomo en 
latas entre otros(6) (Tabla 2). 

uso Fl8 l 1986 

oxidas 55. 7% 68.9% 

Baterías 14.9% 7.0% 

Tetraetilos 8. 590 10.9% 
de plomo 

Cables 6.7% 5.7% 

Otros 14.7% 7.6% 

TABLA 2 
Mayores usos de plomo en México(4) 



Las causas más importantes de contaminación del aire están 
dadas por industrias y vehículos motorizados. Las concentraciones 
de plomo en el aire de algún lugar en particular van a depender 
tanto del tipo, extensión y distribución de li'ls fuentes 
emisoras como de las condiciones naturales de dispersión. 

En algunos lugares lejanos a las grandes ciudades las 
concentraciones mínimas de plomo en aire son del orden de 0.1 
ng/m3 , en regiones rurales sube a o. lfig/m3 , en áreas rurales 
cerca de ciudades está a 0.21 µg/m 3 

, en ciudades oscila entre 
1-10 µg/m3 , cuando tienen actividad industrial y vehicular(6), 
en algunas avenidas de la ciudad de México se observa que 
no es la excepcion (Tabla 3) . El aire representa para un 
habitante urbano en promedio un aporte de 6-9 µg de plomo diario 
a su organismo ya incorporado(6). 

Existe una elevada fuente de emisión de plomo al agua, 
suelo, alimentos y otros; en agua la exposición al plomo es 
mínima debido a que forma esencialmente compuestos 
insolubles del tipo carbon;:itos o sulfatos. El suelo es 
contaminado principalmente por clepósi tos de part:Lculas del 
aire y con agua contaminada por actividades industriales. 

Ahora bien, ya que el presente 
plomo en aire, para otras áreas, se 
las citas(12, 13 y 14). 

trabajo 
remite 

sólo estudia 
al lector a 

M w+ 1MM!H a @:1!$'4®~A::tfifa*'Si?~ezg...;:;:~..&me~mmr~g'f!Wir1§ñi'f'é'i1iiVZa 

ZONA 

Aeropuerto 
Tlalpan 

Viaducto-Piedad 
Zaragoza 
Centro 

Tlalpan-Ermita 
Iztacalco 

Reforma 
Carr. Méx-Toluca 

Azcapotzalco 
Periférico Norte 

Insurgentes Centro 
Refinería 

Ermita-Churubusco 
Av. Revolución 

Gustavo A. Madero 
Estadio Azteca 

Desierto de los Leones 
Xochimilco 
Milpa Alta 

ft@f*"C'P .gsmr.;¡w::J>MAP'W % lfrM&t1i§IM$ 

TABLA 3 

iU*tiift 5$&% 

(mín-máx) 

73-890 
41-957 
43-578 
10-320 
6-107 

55-110 
18.8-58.9 

13-54 
1.0-53 
41-68 

12-182 
4.0-176 

28-68 
58-88 

2.0-33 
3.0-9.0 
2.1-2.7 
0.0-0.5 
0.0-2.0 
0.0-1.7 

iP m 

Concentraciones de plomo en algunas avenidas de la ciudad de 
México (µg/g) (4) 
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Exposición al plomo de la población en general y ocupacional 

Las concentraciones de plomo en aire aumentan 
proporcionalmente a la población por la diligencia industrial que 
lleva consigo. Así por ejemplo, en urbes dem;ament.E' pobladas como 
la ciudad de México la concentración ha ascendido incluso por 
arriba del permisible (1.5 µg/m 3 ) y conforme nos alejamos del 
área este metal disminuirá progresivamente. Para nuestra 
ciudad, el plomo ambiental va directamente relacionado a la 
intensa carga vehicular, más de 2, 800 millones de vehículos 
automotores circulando dL1riamente y la ubicación de muchas 
fábricas básicamente en la zona norte de la ciudad donde sus 
principales desechos son compuestos que llevan plomo. Las 
características orográficas y climáticas donde se encuentra 
situada la ciudad de México debido a que es una cuenca, y los 
vientos predominantes van de NE a SO, provocando que no haya una 
renovación importante de aire, dado que las principales 
industrias se localizan en la zona norte los deseches ambientales 
son acarreados al sur donde tienen en su camino una 
descomposición química. Todas estas características junto con 
otros puntos que se verán más adelante, confieren a la ciudad 
de México un ambiente único en su genero, para el estudio de 
problemas ambientales. 

Los individuos más susceptibles a cualquier tipo de 
intoxicación con plomo son los nifios, ellos por ejemplo juegan 
en la calle, donde puede haber intenso tráfico vehicular y así 
respirar el polvo y humo de los automóviles. En sus casas si 
la pintura de estas se encuentran en mal estado, es un medio 
de contaminación por plomo ya que los nifios pueden entrar en 
contacto con la pintura descarapelada y llevar sus manos a la 
boca o a cualquier otra parte del cuerpo, también la pintura de 
muchos juguetes y lápices son a base de plomo y que los nifios 
acostumbran morderlos. 

En muchos casos es dificil detectar la intoxicación por 
plomo ya que no da síntomas específicos. El plomo provoca en el 
nifio nerviosismo, irritabilidad, hiperacti·1idu.d entre otros(12). 

En últimas fechas se ha dado gran importancia a la 
concentración de plomo intramuros. Las partículas muy pequefias 
que se encuentran en el ambiente extramuros fácilmente puede 
introducirse por las V•~ntanas de las casas, la cocción de 
variados alimentos en recipientes de barro revestidos con una 
capa de barniz la cual como materia prima lleva plomo, la 
pintura de interiores entre otros, todos estos forman en conjunto 
un ambiente con plomo intramuros(l2) 

Otra fuente de exposición de la población en general al 
plomo es el agua. En muchas ocasiones el plomo ambiental 
encuentra su albergue en el la alcanzando concentraciones de 
50µg/l como máximo(12). Estas concentraciones pueden elevarse 
debido al almacenamiento en contenedores que llevan plomo, este 
tipo de almacenaje modifica el pH del agua lo que altera su forma 
química, asimismo sucede en contenedores ele plástico lo que 
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produce una lixiviación del plomo en agua (en este caso 
probablemente el plomo provenga de los estearatos de plomo que 
se utilizan como estabilizadores en la fabricación de plásticos 
de polivinilo) (12). 

Con respecto a los alimentos, se puede encontrar este metal 
en las latas (recubrimientos) ya que estas llevan soldadura de 
plomo. Los desechos de algunas industrias vertidos en los mantos 
acuiferos pueden llevar a que los organismos tales como pescados 
y mariscos existentes en el habitat contaminado asimilen este 
metal, y estos al ser capturados para su consumo humano lleven 
intrinsecamente concentraciones elevadas de plomo. El consumir 
hortalizas y tubérculos que fueren regados con aguas tratadas, 
también eleva la posibilidad de intoxicación por este metal. 

Ahora bien la presencia de plomo en la leche materna, es 
de interés muy particular ya que es la via (quizá la más 
importante) de adquisición de plomo por el lactante(12). Se 
han registrado concentraciones aproximadas de 12µg/l, variando 
esta por la actividad y rutina de la madre. 

0tra fuente de expocisión al plomo es el hábito de fumar, 
estudios realizados acerca del co~tenido de plomo en cigarros 
de diferentes marcas llevó a los resultados de 21, 41, 84 
µg /cigarro la cantidad de plomo inhalada fue de 1, l. 9 y 3. 3 
µg /cigarro respectiva mente, las proporciones de arsénico y plomo 
en el cigarro en este estudio posiblemente vengan del arseniato 
de plomo que se utiliza como insecticida en las plantaciones de 
tabaco ( 12) . 

Por último tenemos el saturnismo causado por la utilización 
de cosméticos faciales principalmente en mujeres, se comprobó 
que los polvos, pastas y liquidas taciales contenian hasta 67% 
de plomo ya que algunos productos se elaboraron con sulfuro de 
plomo(l2). 

Sin embargo la mayor problemática social que se presenta 
por intoxicación con plomo esta dada por la exposición 
ocupacional. Los traba ja dores que funden, refinan y utilizan 
plomo para la fabricación de varios artículos son los que 
mayormente preocupan a la sociedad ya que ellos son los que van 
a estar en contacto directo con la madre y los niños. La 
principal vía de exposición al plomo ocupacional es la inhalación 
(fracción respirable menor de 5 µm) , el sulfuro de plomo es 
insoluble y la absorción por vía pulmonar es reducida, sin 
embargo, en el es~ómago este compuesto puede convertirse en 
cloruro de plomo que es ligeramente soluble y asi absorberse 
en cantidades moderadas(12). 

Los procesos en los cuales se calientan metales que 
contienen plomo a altas temperaturas son potencialmente 
peligrosos porque conlleva la formación de partículas de plomo 
respirable. Por ejemplo en la construcción, las estructuras de 
plomo se revisten con pintura a base de plomo antes del montaje 
final, la soldadura también puede ser a veces peligros3 cuando 
el revestimiento es de silicato de zinc ya que contiene 
concentraciones elevadas de plomo. Con buena ventilación la 
soldadura de acero cubierta por el compuesto de zinc produciría 
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concentraciones de plomo de 180 µg/m 3 junto a 
soldador y de 70µg/100 ml en sangre(12). 

la nariz del 

Otra forma de exposición ocupacional esta dada por el 
empleo de estcaratos de plomo como estabilizadores en la 
fabricación de cloruro de poJivinilos, ya quP los estearatos de 
plomo se muelen y el polvo que se genera es de tamafio 
respirable(12). 

En general se pueden observar las diferentes exposiciones 
ocupacionales con riesgos elevados y moderados en el Cuadro A. 

Riesgo elevado 
-fundición de plomo 
-soldadura y corte de construcciones metálicas 
-soldadura de láminas revestidas con silicato de zinc 
-fabricación de acumuladores 
-producción de pinturas a base de plomo 
-mezcla de estabilizadores de plomo con cloruro de polivinilo 
-mezcla de base de vidrio para cristal 
-lijado o raspado de pintura a base de plomo 
-calcinación de plomo el! talleres de esmaltado 
-reparación de radiadores 

Riesgo moderado 
-minería de plomo 
-plomería 
-fabricación de cables 
-fabricación de alambres 
-moldeo de plomo 
-fundición de tipos para imprentas 
-reparación de automóviles 
-soplado de cristal de plomo 
-fabricación de cerámica y vidrio 

CUADRO A 
Riesgo relativo de intoxicación plúmbica en 

algunas ocupaciones(l2) 
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Metabolismo del plomo Figura 4 

Sistema nervioso 
La exposición prolongada al plomo puede causar un cuadro 

denominado encefi1lopatia saturninct con signos y síntomas que van 
desde cambios psicológicos y conductuales hasta cambios 
neurológicos graves. Trabajos experimentales en ratas han 
demostrado anomalías del comportamiento como el aseo excesivo y 
agresividad. Lo más importante de esto es que al efectuar un 
tratamiento contra intoxicación de este metal no siempre es 
reversible. Celularmente se sabe que el plomo inhibe de alguna 
manera la transmisión sináptica en el sistema nervioso periférico 
y que los efectos son reversibles con la udministración de 
calcio(l2). 

Se ha observado que los nifios con encefalopatia plúmbica 
habitualmente quedan con secuelas. Los nifios menores do cinco 
afias sufren un deterioro en su desarrollo psicomotor. Este y los 
demás efectos mencionados arriba pueden causarse con 
concentraciones de plomo en sangre de tan sólo 10 µg/100 
ml (6). 

Sistema hematopoyético 
Uno de los más importantes efectos del plomo en el 

organismo es la alteración de la sintesis del grupo hemo, esto 
se manifiesta con la aparición de sangre en la orina (hematuria) 
y clínicamente por una palidez acentuada (anemia) (12). 

Los eritrocitos constituyen el punto crítico de la 
accion tóxica con plomo, ellos son los primeros afectados a 
concentraciones bajas de este metal. El plomo obstrute la 
transferencia de hierro ya que causa acumulación de este en forma 
de "micelas ferruginosns" en eritrocitos en rlesarrollo(12), 
además que interfiere con la enzima sintetasa del ácido delta 
aminolevulinico (AAL-S). Estas interferencias se rlan en médula 
ósea(l2). 

Aparato urinario 
Se ha observado lesión tubular proximal caracterizada 

por aminoaciduria. 
En la población ocupacionalmente expuesta se ha encontrado 

fibrosis peritubular e intersticial difusa o lo que se conoce 
comúnmente como nefropatia saturnina crónica con signos y 
sintomas muy graves, que van desde una atrofia renal hasta la 
insuficiencia. Estas manifestaciones pueden mostrarse mucho 
tiempo después de la exposición, lo que da pauta a tener mucho 
más cuidado con niftos y lactantes(l2). 

Estudios realizados en rifión han mostrado la aparición de 
cuerpos de inclusión intranuclear, que constituyen un mecanismo 
de secuestro del plomo, estos cuerpos se han aislado y se ha 
comprobado que están formados de un complejo de "plomo-proteína". 
La proteína es insoluble en soluciones fisiológicas y rica en 
aminoácidos(S, 12). 

Se ha demostrado que la concentración de plomo en sangre 71 
superior a 70 µg/100 ml puede provocar nefropatía crónica 
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irreversible(G). 

Aparato gastrointestinal 
El síntoma más característico del saturnismo es el cólico 

que es provocado incluso a concentraciones bajas de plomo. 
Algunas manifestaciones que se han descrito son pérdida de 
apetito, constipación, diarrea, náuseas, sabor metálico en 
la boca e ictericia(G). 

Sistema reproductor, endócrino y articulaciones 
En las mujeres existen efectos como aborto, 

disfunción ovárica y parto prematuro, en el hombre se dan casos 
de esterilidad, astenospermia, hipospermia, entre otros(l2). 

En el sistema endócrino el saturnismo puede deteriorar las 
funciones de tiroides y suprarrenales(12). 

En articulaciones son frecuentes las artralgias debido a 
la intoxicación por plomo, las cuales son provocadas por 
interferencia del metal con und enzima llamada aminohidrolasa de 
guanina que por consiguiente eleva su concentración en el 
organismo, cristalizándose y depositándose en las 
articulaciones(G). 

Aparato respiratorio 
Los macrófagos alveolares de cobayos son dafiados in vitro 

por compuestos inorgánicos del plomo (3 µg/l x 106 células), lo 
que provoca una lisis r<'1pida y una vacuolización lenta con 
vesículas yruesas. Más del 90% de células quedan dafiadas en un 
lapso de 20 hrs(l2). 

Efectos similares parecen producirse en el organismo, ya 
que en ratas que habian inhalado 10 µg de plomo/m3 durante 3-12 
meses, el número de macrófagos que se pudo extraer de los 
pulmones se redujo en un 60%(12). 

Con respecto a resultados en microscopía electrónica, se 
ha observado en cél,llas epiteliales alveolares de tipo I, la 
modificación de retículo endoplásmicu, asi como de 
mitocondrias(l~). 

Carcinogenicidad 
La inducción de neoplasias benignas y malignas se 

ha observudo en ratones y ratns olirnentados con dietas que 
contenían 100 ó 1000 rng de acetato de plomo/kg de dieta. 
además de neoplasias se han observado tumores en los 
testículos, glándulas suprarrenales, tiroides, hipófisis, 
próstata y encéfalo de rata(l2). 

21 



Mutagenicidad y Teratogenicid.ad 
Los cromosomas de cultivos de leucocitos de ratones 

que ingirieron acetato de plomo al 1% en la dieta presentaron 
un mayor número de aberraciones, las cuales afectaron a una sola 
cromátida lo que sugiere que la lesión se produce después de la 
replicación del DNA(12). 

No hay estudios apropiados en animales que hayan aportado 
datos a la idea de que el plomo tenga efectos teratogénicos. Solo 
se ha comunicado de un cuso de anomalías neuromusculares y falta 
de crecimiento de un nif10 por saturnismo como resul tacto del 
consumo de whisky ilegal por lu madre(12). 

Monitoreo 
Para monitoreo biológico, la concentración de plomo en 

sangre es el indicador biológico más apropiado para utilizarse 
en las evaluaciones d<' exposición, tanto en población expuesta 
laboralmente como en población en general (Figura 5) . 

Los ni veles de concentración de plomo encontrados 
normalmente en la población en general, varían de 25 µg'llOOml de 
sangre para nifios y 30 µg/lOOml de sangre en adultos. Para la 
Ciudad de México se encontraron concentraciones de 19-22 µg/100 
ml de sangre en lu población en general(15). 

En cuanto a monitoreo físico, SEDESOL informó el 
límite permisible de concentración de plomo en la ciudad de 
México, que es de 1.5 µg/m 3 , para el cual en afias pasados el 
promedio ha sido más alto de 7 µg/m3 (algunos autores 
mencionan concentraciones de 14 µg/m 3 ) (4), este dato se obtuvo 
de la estación localizada en la zona industrial de Xalostoc, 
también en esta estación el 30% de plomo inhalado corresponde a 
partículas con diámetro de 1.1 µm(4). 
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Aparato respiratorio y célula de clara 

El pulmón que se encuentran dentro del tórax, es un órgano 
esponjoso que contiene innumerables conductos por donde pasa el 
aire inhalado del exterior; estos conductos se van bifurcando 
haciéndose cada vez más pequeHos en diámetro (Figura 6). 
Mencionan algunos autores que la composición celular del pulmón 
está dada por 40 células diferentes(16), cada una con una función 
muy especifica. Si recorrernos todo el aparato respiratorio 
encontrarnos primero la nasofaringe que está compuesta 
histológicamente por un epitelio plano estratificado para después 
convertirse en un epitelio cilindrico pseudoestratificado 
ciliado. 

la tráquea formada histológicarnente por un epitelio 
cilindrico ciliado pseudoestratificado. Hay células productoras 
de moco (caliciformes) y la pared traqueal presenta cartílagos. 
El conducto traqueal se bifurca dando lugar a los bronquios 
cuyo diámetro es menor que el de la tráquea. Estos están 
compuestos por un epitelio cilíndrico ciliado. A su vez las 
divisiones dicotómicas bronquiales clan lugar a los bronquiolos 
que se encuentran cubiertos sus paredes por un epitelio el cual 
se dispone sobre una delgada lámina elástica, y a su vez está 
rodeada por una capa muscular sostenida por tejido 
conectivo. Los bronquiolos físicamente se subdividen en(14): 

bronquiolo terminal 
(bronquiolo no respiratorio) 

bronquiolo respiratorio 

El bronquiolo terminal tiene principalmente dos 
decélulas: la célula ciliada y la célula de 
(Microfotografia 1). Se le llama bronquiolo terminal 
respiratorio porque sólo conduce aire al parénquima. 

tipos 
Clara 
o no 

El bronquiolo respiratorio presenta células ciliadas, 
células de Clara y conductos alveolares, los cuales a su vez 
forman los sacos al veo lares y los al veo los. El intercambio 
g~seoso se lleva a cabo entre la sangre de los capilares y el 
aire dentro de los alveolos(14). Por nuestro trabajo nos 
enfocaremos al bronquiolo no respiratorio. 

Algunos autores mencionan que el epitelio bronquiolar del 
pulmón de la rata está compuesto aproximadamente por un 65% de 
células ciliadas y un 35% por células no ciliadas(17). Dentro de 
estas últimas se encuentran cuatro tipos diferentes que son(17): 
célula Serosa, célula en Cepillo, célula Intermedia y célula de 
Clara. 

La célula de Clara que s~, encuentra en bronquios pero es 
e:-



area olfa1or1a 
arn1gdala faringea 

<. 

FIGURA 6 

Aparato respiratorio 
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más numerosa en bronquiolo no respiratorio, fue descubierta por 
Koliker, aunque Max Clarn en 1937 fue el primero que la 
describió(18). Estas células son fáciles de identificar ya que 
hacen prominencia hacia el lumen bronquiolar. Todas presentan 
una cúpula citoplásmica caracteristica la cual algunas veces 
muestra microvellosidades{l9), los gránulos caracteristicos de 
la célula de Clara que se encuentran preferentemente en la parte 
apical de la célula, presenta en su interior fosfolipidos(20), 
Microfotograf ia 2. Aún después de haber pasado tanto tiempo desde 
que fue descrita esta célula, poco se conoce de ella. Se suponia 
que por los altos contenidos de fosfolípidos en los gránulos 
producidos por la célula era la productora del surfactante 
pulmonar(lB,20) pero ya se aclaró que el productor del 
surfactante es el neumoci to de tipo II. Es una célula con 
funciones secretoras(16), contiene gran cantidad de Ap. de Golgi 
y Reticulo Endoplásmico Liso (R.E.L.) {21, 22) localizados en la 
parte apical de la célula al igual que los gránulos (Cuadro B) . 
Un papel primario que tiene la célula de Clara es el metabolismo 
de productos xenobióticos en el pulmón, y ser la célula que le 
da origen a la célula ciliada bronquiolar. 

Gránulo 

obscuro 

claro 

alargado 

44& 

Definición 

comúnmente ovoide, qránulos 
electrodensos, diámetro 
aproximadamente de 0.5 µm. 

comúnmente ovoide, gránulos 
electrodensos con diámetro 
aproximadamente de 0.8 µm. 

gránulos electrodensos con 
figuras (no se presentan en 
todas las células), 
aproximadamente de 
O. 2 X 1. O ¡im. 

CUADRO B 

Definiciones de los gránulos de la célula de Clara(23) 
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Esta célula tiene gran variabilidad 
a continuación se da, sólo las caracteristicas 
1<1 célula de Clara en el ratón(24) (Cuadro C): 

interespecie, 
esenciales de 

Núcleo 

Organelos 
citoplásmaticos 

Tamaño de la 
célula 

#té# 

;¡j+ *M·!#Wt!• Mft@§@ik&i 

nucleolo no dentudo prominente 

Mitocondria muchas veces muy densu, en 
cuanto a su longitud mide 
alrededor de 0.9 µm y con 
un ancho de 0.3 µm 

Ap. de Golgi lateral al núcleo 

R.E.L. abundante se encuentra en 
todo el citoplasma 

R.E.R. 

Polisomas 

Glucógeno 

Gránulos 

presente pero no es 
abundante 

presentes 

ausente 

Densos, con tama~o de 0.3 
X 0.6 µm 

G.O - 7.5 µm de longitud 

CUADRO C 

Caracteristicas generales de la célula de Clara en rat6n(24) 

También en la célula de Clara se encuentra el citocromo 
P-450 que·se encarga de metabolizar los productos xenobiótinos 
que llegan al pulmón(25). Al diferenciarse las células de Clara 
dan origen a otras células del mismo tipo y a células 
ciliadas(23, 26). 

Mecanismos de defensa del pulmón 

La armenia de la actividad celular puede verse mermada por 
múltiples factores externos. Aunque el aparato respiratorio está 
diseñado para no permitir la entrada a patógenos, son múltiples 
los efectos causales que lo demeritan. El primer obstáculo de 
cualquier organismo para una invasión pulmonar en la 
nasofaringe, que sirve de filtro de partículas con tamaño 
aproximado de 10 µm de diámetro. Las bacterias son muy pequeñas 
y pueden adherirse a transportadores donde tendrán un fácil 
acceso a las diferentes ramificaciones del pulmón. Las particulas 
son detenidas por los di versos conductos dependiendo de su 
diámetro y pueden llegar a la parte distal de los pulmones si 
tienen un diámetro de 5 µm o menor. 
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Diversos mecanismos de defensa mecánicos, bioquimicos 
y celulares se presentan en el pulmón. En el tipo mecánico se 
encuentra la secreción de moco que con la ayuda de los cilios 
mantienen un buen funcionamiento ciliar24. Ellos son los 
encargados de mantener el flujo constante de moco(27). Con 
respecto a los mecanismos bioquimicos, varias enzimas como la 
lactoferrina y la lisozima tienen una fuerte actividad 
bacteriostática al igual que el surfactante(27). 

Por último se menciona a los agentes de defensa celulares: 
los linfocitos y los macrófagos. Algunos otros mecanismos han 
sido estudiados como la broncoconstricción(27). 

Cuando hay una entrada constante de partículas al 
pulmón t:eniendo poca oportunidad de eliminarlas, estas partículas 
se van acumulando y depositando en el aparato respiratorio con 
riesgo de producir enfermedad en el individuo. Un efecto 
observado en células bronquiolares de pulmón de rata por 
inhalación de tetracloruro de carbono (CC1 4 ), es hinchamiento de 
núcleo de la célula de Clara, no hay presencia de gránulos y en 
general condensación severa y necrosis celular. cuando el 
tratamiento es por tricloroetileno (TCE), el epitelio bronquiolar 
tiene una respuesta semejante, ya que presenta necrosis celular, 
condensación y deformación de célula de Clara(26, 28). 
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MATERIAL Y MÉTODOS 
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Se utilizaron 30 ratones machos cepa CD-1, Gon peso de 30-35 
grs. 

Esquema de inhalación: 

Los animales inhalaron acetato de plomo 0.1 M en 
agua desionizada por una hora durante dos semanas: lunes, 
miércoles y vie:cnes, estas inhalaciones se hicieron en una 
caja de acrílico totalmente sellada con un volumen de .028m3 con 
entrada conectada a un ultranebulizador DEVILBISS (Figura 7): 

Los animales 
(vehículo) en la 

control sólo inhalaron el agua desionizada 
misma forma que los animales experimentales. 

El modelo experimental se definió como sigue: 

nmee 

días de 
inhalación 
/ 14 días 

lunes 
miércoles 
viernes 

- S§mteti 

Modelo experimental 

tiempo de 
inhalación 
/c1ía 

1 hr 

[(CH COO) 
Pb H20] en 
agua des­
ion izada 

0.1 M 

No • de 
ratones 
sujetos a 
inhalacio­
nes ele 
plomo 

20 

!5W ;44¡;;;¡&<@i§'llíi&UA MüW ageytm E#ilMS&i 2# 

Qfi!M 

controles 
inhalaron 
a g u a 
des ioniza­
da 

10 

Al término de las dos semanas, 
sacrificaron por descerebración, en tiempos 
se indica en la Tabla 4. 

los animales 
prestablecidos 

se 
como 
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FIGURA 7 

Equipo de inhiJlación de plomo que se utl lizo. C ::::: ca ju cl:mde ~e t.ulucaron los r.JtoncG, ~J ncbul izJdor, T 
:: tubo de conexión 1nhulador·cajil, F ::: fn1scos para captar plomo 
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No. de clave 

ratones que inhalaron 
(CH COO)Pb HO 

No. de clave 

ratones controles que inhalaron 
agua desionizada 

1 
día 

E92 
-67 

4 

E92 
-66 

2 

TABLA 4 

3 5 
d.ius días 

E92- E92-
69 95 

4 4 

E92- E92-
68 94 

Programa de sacriticio de los animales 

7 10 
dias di as 

E92- E92-
102 36 

4 4 

E9¿- E92-
103 35 

Descerebrados los animales, se expuso el bloque 
cardiopulmonar via dos incisiones paraesternales mostrando la 
cavidad torácica (Foto 1). Se procedió a cortar las claviculas 
para encontrar la tráquea, misma que se canuló y se llevó a cabo 
la fijación(II) del pulmón intratraqueal, hasta llegar a 
capacidad pulmonar total (Foto 2). Después el pulmón fue removido 
de la cn.vidad. 

El pulmón izquierdo se procesó para microscopia electrbnica 
de transmisión en pequeñas piezas de tejido de 3-5 m:n 
(Microfotogratía 3), las cud.les tueron postfijadas con 
tetraóxido de osmio Polyscience al 1~ por dos horas, se 
deshidrataron las muestras en alcoholes de concentración 
creciente y se incluyeron en araldita 6005. Los cortes semifinos 
de 90 nm aproximadamente fueron teñidos con azul de toluidina y 
observados en microscopio de luz para seleccionar las zonas. Los 
cortes finos de 60 nm aproximadamente se elaboraron con una 
cuchilla diamante Dupont y se montaron en rejillas de cobre 300 
mesh, se contrastaron con acetato de uranilo metílico al 2% y 
citrato de plomo Reynold's 15 y 10 minutos respectivamente, para 
ser observados a 60 kilovoltios en un microscopio electrónico de 
transmisión Zeiss EM-10. 

(II}con glutaraldchido nl 2.Si. en buffer de cncodilato~ 0.1 M n ptl 7.t, a 470 mosm 
~A 
.)<-t-
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Pulmon im;uflado con fijndor', r tr·uquc<:J, l<i•; f!echü'; indican et pulmon. 
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Determinación de plomo en tejido 

Las muestras fueron tratadas con un<1 técnicil modificada para 
la digestión de tejido animal(29). Muestras de 0.5 grs de pulmón 
fijadas en formaldehido se secaron a 150ºC (aproximadamente por 
20 min) hasta que el formaldehido se evaporó. Las muestras secas 
se colocaron dentro de vasos de cuarzo los cuales previamente se 
lavaron con una solución concentrada 1: 1 de ácido nítrico y 
sulfürico(30). Para digerir las muestras se usó una mezcla con 
ácido nítrico puro. Se agregaron 2 ml de ácido sulfúrico y las 
muestras fueron calentadas a l50°C hasta que la uigestión se 
completó. Los vasos fueron cubiertos y la muestra se evaporó 
hasta ubtener un volumen pequefio, se aforó con agua destilada y 
desionizada a 25 ml y se filtró. Las muestras fueron analizadas 
por espectrometria de absorción atómica usando un espectrómetro 
de absorción atómica Perkin Elmer modelo 2380, la fuente del haz 
fue tomada de una lámpara de cátodo hueco con una longuitud de 
emisión (\) de 217.0 nm que es la adecuada para la detección de 
plomo, el limite de detección de este metal fue de 0.37 ppm, con 
un tamafio de hendidura del espectrofotómetro para la detección 
del plomo de 0.7 nm, utilizando llama de aire-acetileno. Las 
muestras fueron analizadas después de obtener el resultado del 
blanco. Cada muestra fue ilnalizadil por triplicado, los valores 
se expresaron en µg/g de tejido seco de pulmón (Figura 8, se 
encuentra en resultados) . 
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En las muestras controles se puede apreciar que la célula 
de Clara presenta un limite celular bien definido y en algunas 
zonas presenta convoluciones. También se puede apreciar- sus 
gránulos de localización preferentemente en la zona apical de la 
célula, y algunas mitocondrias donde se aprecian sus crestas. Se 
puede observar retículo endoplásmico liso en la parte media y 
apical de la célulu. Con respec1-_o al núcleo, se observa una 
membrana nuclear bien definida (Microfotografia 4-S). 

A las 24 hrs postinhalación, las células de Clara presentan 
algunas vacuolas en su citoplasma (Microfotografía 6). Los 
gránulos ya no se encuentran preferentemente en la zona apical 
sino más bien en la parte media además que hay muy pocos, algunos 
otros se encuentran tan cerca de la membrana que tal pareciera 
se expulsaran a la luz bronquio lar (Microfotografía 7). En 
algunas células el núcleo pareciera estar bilobulado o invaginado 
(Microfotografía 7). El retículo encloplásmico liso, que 
preferentemente ocupa lu purte apical ele la célula, se encuentra 
ahora en la parte basal, además que se aprecia dilatado 
(Microfotografía 7). con respecto al Hetículo Emloplásmico Hugoso 
también se observa dilatado y ocupa la parte media y central de 
la célula (Microfotografía 6). Se llegan n apreciar algunos 
cuerpos multivesicularcs (Microfotografía 6). 

Uno de los tiempos donde se observaron mayores cambios 
ultraestructurales después de .la última inhalasión, es a los tres 
dias, en este caso se aprecian algunas vesiculas en el citoplasma 
que ocupan la parte media y basal de la célula (Microfotografia 
8). Se presenta aument.o de grán1'.los comparados con el control 
(Microfotografía B), algunos de ellos se encuentran tan cercanos 
a la membrana de la célula que tal pareciera expulsan su 
contenido a la luz (Microrotografia B). 

otra alteración que se observó es una estructura circular 
en el citoplasma en cuyo centro se encuentran grjnulos 
(Microfotografias 8-9), esta estructura ocupa preferentemente la 
parte apical de lu célula. Dicha alteración se observa en algunas 
células sólo una vez, en otras aparece dos hasta tres veces 
presentándose con diferent0 tamafio (Microfotogratia 8). La 
estructura circular mjs grande alcanza un diámetro un poco mayor 
de las 4 ¡1rn y ta 1 pareciera que empuja a los organi tos 
citoplásmicos hacia la periferia celular (Microfotografia 9). En 
varias células el núcleo se hincha y ya no ocupa la parte basal, 
migra a la parte media incluso en algunas se encuentra en la 
parte apical de la célula (Microfotogratia 8). Además que 
presenta unos cuerpos que semejan nucleolos deformados 
(Microfotografia 8). Se observa un cuerpo mu.ltivesicular en la 
célula de Clara, y gran cantidad de Reticulo Endoplásmico Rugoso 
y ribosomas en toda la célula la célula en general presenta edema 
de la misma (Microfotografía 9) . 
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A los cinco días después de la última inhalación, el núcleo 
toma una apariencia completamente diferente a la normal, se 
observa un núcleo deforme en algunas células está bilobulado o 
envaginado (Microfotografía- 10). Este orqanelo ocupa 
preferentemente la zona media de la célula y se observa muy 
grande. En estEe tiempo tctmbicn se llcgct a observar corno en el 
tratamiento anterior una estructuro circular en el cit.opL1sma que 
ocupa preferentemente la parte apical de la célula 
{Microfotografía 10). Los gránulos son escasos y ocupan la parte 
apical y media de la célula (Microfotografías 10-11). Otros como 
en el tiempo de 24 hrs y tres días los gránulos se encuentran tan 
cerca de la membrana celular que tal pareciera son expulsados o 
expulsan su contenido a la luz bronquiolar (Microfotografía 11), 
se llegan a observar algunos cuerpos multivesiculares 
(Microfotografía 11) y aumenta el número de mitocondrias en el 
citoplasma (Microf otograf ia 10) . 

Con respecto a los siete dias de se muestra una evidente 
hiperplasia e hipertrofia de las céluléls de Clara, el núcleo 
nuevamente se presentd anormaJ corno si M~I algunos J.ados se 
estrangulara además se presentan unos cuerpos dentro de él con 
iguaJ apariencia (Microfotografía 12). Algunas células presentan 
nuevamente en el núcleo el fenómeno bilobulado o invaginado. 
Nuevamente corno en las anteriores microtofografias, se aprecian 
gránulos en la parte media y basal de Ja célula (Microfotografía 
12) . Los gránulos nuevamente se encuentran tan cercanos a la 
membrana celular que tal pareciera son expulsados o expulsan a 
la luz bronquioJar su contenido {Microfotografía 12) .También hay 
~resencia de algunas vesículas en la parte basal de la célula 
(Microfotografía 12) . 

A los diez días postinhalación los animales tratados 
presentan características morfológicas muy semejantes a la de 
la muestra control. Se llegan a observar algunos cuerpos 
multivesiculares dentro de las células de Clara (Microfotografia 
13) . Los gránulos en el ci toplasrna de las células de Clara 
tienden a ocupar la parte apical de Ja célula (Microfotograf ia 
13-14). Hay la prcscncic1 de; <ilgunds vesículas (Micrototografía 
14). Con respecto al núcleo tiende a parecerse al normal aunque 
en algunos casos todavia se presentan dos cuerpos con igual 
densidad dentro de él (Microfotografia 13), se llega a apreciar 
todavía reticulo endoplásrnico rugoso un poco dilatado dentro de 
la célula de cJara (Microfotografía 15) . 

En referencia a la preparac1on del material biológico, se 
procesó con una técnica convencional y dentro de ella se hicieron 
las modificaciones siguientes: 
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Al inicio se fijó el material con glutarrildehído 2. 5%­
formaldehído 4% en buffer de fosfatos a pH 7.4, esas primeras 
muestras se observaron en el microscopio de transmisión con mucha 
extracción del material celular por lo que se decidió usar 
solamente glutaraldehido al ~.5% en buffer de cacodilatos 0.1 M 
con un pH 7.4 a 470 mosm. 

Se observó que el pulmón de ratón es por naturaleza de bajo 
contraste por lo que no se usó el uranilo acuoso convencional 
sino alcohólico y citrato de plomo Reynold's para mejorar el 
contraste. 

se incluyó en Epón las muestras de pulmón y la práctica 
mostró algunos problemas para nuestra técnica como son: El no 
poder usar fragmentos un poco más grandes de las muestras, por 
lo que limitaba poder escoger la zona idónea de trabajo, por lo 
tanto se escogió trabajar con araldita ya que esta permite usar 
fragmentos más grandes y se infiltra mejor en el tejido que el 
Epón (cabe hace1 notar aquí que el tejido en estudio permitió 
mejores resultados en araldita que en Epón ya que es un tejido 
esponjoso y absorbe mejor el compuesto donde se encuentre 
incluido) . Por último otras de las razones para usar araldita es 
que tiene mayor resistencia al hoiz de electrones que eJ Epón(Jl). 

Se presenta en forma resumida los principales organelos de 
la célula de Clara que mostraron algún tipo de modificación por 
la inhalación de plomo en la Tabla 5. 

Por último se tiene la concentración de plomo en tejido 
pulmonar de ratón (Figura 8), donde se aprecia que al primer día 
después de la última inhalación la concentración de plomo es la 
más alta del estudio y gradualmente baja hasta llegar a 
concentraciones de plomo de O µm/g de tejido seco. 
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TABLA 5 
Organelos en la Célula de Clara que se ven modificados por la inhalación con plomo 

org 
MIT NU llC RER 

Tpo 
postinhalación 

control + + + + 

1 + ++ + ++ 

3 * ++ ++ ++ 

'~ 
5 ++ ++ +++ 

+ +++ 

7 * ++ ++ +++ 
+ 

~ * I· + +++ 

+ normal no hay cambios aparentes 
++ cambios moderados 
+++ cambios severos 
* no se &precia 

REL 

+ 

++ 

+++ 

+++ 

++ 

+ 

crw en c/cél 
GRA observados OBSERVJl.CIONES 

generalmente 

+ 1 Sin cambios 

++ 2 Núcleo bilobulado o invaginado, 
menos gránulos, vacuolización 

Estructura circular con '!arios 
+++ 2 tamaños y englobando algunos 

1 organitos citoplásmicos, núcleo 
deforme en la parte media de ~a 
célula, presencia de vesículas 

Núcleo bilobulado o invaginado, 
+++ J estructura circular 

preferentemente en la zona 
apical de la célula, presencia 
de varios cuerpos 
multivesiculares en células de 
clara 

Hiperplasia e hipertrofia de la 
célula de Clara, núcleo 

++ 3 bilobulado, con aparienci~ de 
estrangulamiento, en algunos se 
presentan estructuras 
intranucleares de diferente 
densidad (*). 

En este tiemp0 postín: 'lación no 
++ 1 presenta grandes cambi~s 

ultraestructurales salvo el RER 
y algunos gránulos 

1 
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Con este estudio se pudo apreciar el dafio ultraestructural 
que causó el plomo a células bronquiolares de pulmón de ratón. 

Se puede apreciar en este trabajo la afinidad que tiene este 
metal por algunos organelos de la célula de Clara, como el núcleo 
que desde el principio se mostró morfológicamente diferente. Los 
estudios que se han realizado acerca del plomo y dafio celular se 
han elaborado principalmente en células del rifión e hígado donde 
en la literatura se cita que el plomo forma en el núcleo un 
complejo de plomo-proteína, pudiera ser que dichos cambios 
encontrados en este estudio en el núcleo de las células de Clara 
sea ese complejo plomo-proteína que se menciona en la literatura. 
Goyer, R. A. et al Cellular effects of lead(5). Secuencialmente 
en los diferentes dias de postinhalación, el núcleo se presenta 
en algunas células bilobulado o invaginado, si esta deformación 
es por el plomo, entonces puede indicar con esto alteraciones de 
la información del núcleo. El reticulo endoplásmico rugoso se 
encuentra dilatado lo que puede indicar con esto deficiencia en 
la síntesis de proteinas(32). Lo mismo sucede con el reticulo 
endoplásmico liso se observa dilatado lo que puede implicar mayor 
producción de lípidos o esteroidcs(JJ). Los gránulos ya no se 
encuentran preferentemente en la zona apical de la célula de 
Clara, lo que puede indicar que ·~l plomo actúa sobre estos 
organitos, si bien no se sabe si es modificando su contenido o 
al menos moviéndolos dentro del citoplasma, algunos tan cerca de 
la membrana celular que pareciera que vertieran su con tenido 
hacia afuera. Lo característico de estos gránulos es que en su 
interior presentan gran cantidad de fosfolipidos. Si uno de los 
responsables en li1 formación de lípidos en la célula es el 
retículo endoplásrnico liso y también se encuentra dafiado(JJ), 
esto pudiera ser una razón del aumento de gránulos en el 
citoplasma en ciertos días postinhalación (preferentemente el 
séptimo). 

En el tiempo de 24 hrs. la ccncentración de plomo en tejido 
seco alcanzó un nivel de 80 µg/g (el mas alto de la Figura 8 que 
se muestra en los resultados), sin embargo las alteraciones 
observadas en este tiempo no son tan s~veras corno en las 
siguientes etapas de postinhalación esto pudiera deberse a que 
es el día más cercano a la última inhalación y las células no han 
tenido el tiempo suficiente para asimilar el plomo. Los cambios 
expuestos en este tiempo en cuanto al núcleo, pueden sugerir que 
hay deficiencia en las actividades nucleares(2G, 28}, a grado tal 
que llegan a afectar al nucleolo, dichos cambl0~ pudieran llevar 
consigo alteraciones 1 nivel crornosórnico inccuso hasta génetico. 

Las alteraciones notables que presentan las células de Clara 
empiezan al tiempo de tres dias, donde la concentración de plomo 
por tejido seco se en.~uentra entre el rango de 65-80 µg/g. En 
dicha etapa se muestro~, los gránulos que presentan diferentes 
densidades (clara y obscura) esto puede sugerir que ellos en su 
interior guardan algún material de diferente naturaleza, esto 
puede explicar el acercamiento de ellos a la membrana celular, 
estos cambios granulares son muy marcados ya que en la célula de 
Clara control no se llegan a presentar. La estructura circular 
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de la cual se habla en los resultados pareciera ser retículo 
endoplásmico liso, si esto es así, dichos cambios pueden sugerir 
deficiencia en la síntesis de lípidos(33). 

El tiempo de cinco días postinhalación se compagina con una 
de las más altas concentraciones de plomo por tejido seco (65 
mg/g), de la gráfica presentada en los resultados. el retículo 
endoplásmico liso se observa degenerado(33) y tiende a rodear a 
algunos gránulos, la disposición que toma este organelo en la 
célula no es habitual y esto al parecer es consecuencia de la 
inhalación con plomo, con respecto al núcleo la apariencia es 
binucleada y en algunas células da idea de estrangulamiento, a 
partir de este tiempo el núcleo se muestra totalmente irregular 
y esto puede dar pauta a que las funciones nucleares no sean 
normales(26, 28). 

Con respecto al séptimo dia postinhalación, las células de 
Clara aumentan en número (hiperplasia), la mayor proliferación 
de estas células está dada en este tiempo, esto puede ser debido 
a que la célula de Clara corno es la célula madre se encuentre 
regenerando el epitelio(18). el ret.ículo endoplásmico liso y 
rugoso aumentan lo que puede implicar que se encuentren dafiados, 
además hay vesículas en el citoplasma, lo que puede sugerir la 
destoxificación de la célula(32). 

Por último al tiempo de 10 días post inhalación no se 
observan grandes cambios, tal pareciera que la célula se está 
recuperando. 

Los menores cambios ultraestructurales de las células de 
Clara se presentan en el primer dia postinhalación (24 hrs), esto 
puede ser debido a que la célula apenas está asimilando el plomo; 
aunque la mayor concentración del metal en tejido seco sea a este 
tiempo, sin embargo, se aprecia que estos cambios son graduales 
teniendo los mayores dafios a la mitad del tiempo programado (tres 
y cinco días), recuperándose las células al partir de los 10 dias 
post inhalación ya que no presenta cambios ul traestructura les 
apreciables. Aquí la proporción de células de Clara es normal 
como el control, esto se puede deber a que la célula tuvo el 

.tiempo suficiente para regenerarse, además que la concentración 
de plomo en tejido seco en este tiempo no es detectable. 
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Se puede apreciar con lo anterior que el ambiente en el 
cual fue expuesto el ratón es realmente nocivo para sus células 
bronquiolares terminales. Se observó esto en los cambios 
mostrados ultraestructuramente por las células de Clarc. Esta 
sufrió alteraciones desde el primer dia postinhalación. 

Los organelos más dafiados fueron el reticulo endoplásmico 
liso, reticulo endoplásmico rugoso, nócleo y gránulos. 

Algunos metales que se encuentran en las naturaleza, se ha 
demostrado que alcanzando concentraciones elevadas en el ambiente 
son perjudiciales para la salud del hombre y los animales. El 
plomo no es la excepción, se observa en este estudio que los 
ratones en experimentación son áltamente susceptibles a las 
inhalaciones agudas de este metal. Ahora bien, durante la fase 
de inhalación se observó disnea durante unos 30 min. después de 
las inhalaciones esto no sucedió en todos los animales. 

Los ónices estudios existentes hasta el momento de dafio 
celular y contaminación por plomo sólo se presentan en rifión e 
higado. Por lo anterior expuesto se considera que el presente 
trabajo es pionero en el tema y cabe aquí notar la necesidad de 
que se sigan realizando más investigaciones en el área ya que 
este aunado a los estudios existentes en rifión e hígado podrán 
ayudar a entender el comportamiento de diversos metales en 
diferentes órganos y sistemas del cuerpo. 

Se recomiencla en futuras investi.qaciones ele este tema, 
realizar un estudio citoquimico a las muestras tratadas y 
controles presentadas en este trabajo, para corroborar que las 
alteraciones presentadas en los organitos citoplásrnicos de la 
célula de Clara sean los que aquí se sugieren (se sugiere que la 
estructura circular es reticulo endoplásmico liso) . 



GLOSARIO 



Ad libitum 
Libremente 

Apócrino 
Células secretoras (glándulas) 

Aminoaciduria 
Eliminación de aminoácidos por orina 

Astenospermia 
Disminución de la movilidad del espermatozoide 

Artralgias 
Dolor en articulaciones 

Carcinogénico 
Que produce cáncer 

carcinoma 
Cualquiera de los tipos de neoplasma maligno derivado de 
tejido epitelial en diversos sitios. Tumor maligno 

Célula caliciforme 
Es la productora de moco, falta en bronquiolos menor de 1 
mm ayuda en la defensa contra agresiones del aparato 
traqueobronquial 

Constipación 
dificultad para obrar 

Diafragma 
Tabique músculotendinoso que separa el tprax del abdomen, 
tiene torma de cúpula 

Edema 
Acumulación excesiva de fluido 
tejidos o cavidades serosas 

Encefalopatía 
Alteración del encéfalo 

Glucosuria 
Glucosa en orina 

Hematuria 
Sangre en la orina 

Hiperfosfaturia 
Aumento de fósforo en la orina 

Hipofosf atemia 
Disminución de fósforo en sangre 

Hipospermia 

acuoso 

Disminución de la producción de esperma 
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Ictericia 
Coloración amarillenta de la piel 

Leucopenia 
Baja en la cantidad de leucocitos, en la sangre circulante 
el nümero de leucocitos es menos que la normal 

Lixiviación 
Separar por medio de agua u otro disolvente una sustancia 
soluble de una insoluble 

Mutagénico 
Que produce mutaciones, cambios a nivel cromosómico 

Plasia 
Prefijo: formación elevada 

Pleura 
Membrana serosa que cubre al tórax y envuelve los pulmones 

Microvellosidades 
Proyecciones pequenas de membranas celulares, que 
incrementa la superficie de área 

Metaplasia 

Neo 

cambio anormal de un tejido adulto, por otro igual pero 
con otra función 

Prefijo: nuevo o reciente 

Nefropatía 
Enfermedad del rinón 

Nosológicas 
Estudia la clasificaión de las enfermedades 

Saturnismo 
Intoxicación por plomo 

Teratogénico 
Que produce alteraciones en el desarrollo del producto 
(feto) 

Xenobióticos 
Sustancia activa fármaco endócrino o toxicológicamente no 
producida endógenamente y además extrana al organismo 
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