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INTRODUCCION

En México como en muchos otros paises existe cierta exposicion de sus habitantes al
plomo y la cuntidad de este metal en el ambiente puede variar de un lugar a otro
dependiendo de Ia actividad industrinl y de las necesidades automovilisticas que se
presentan en diferentes zonas urbanas. Sin embargo los grupos de mayor riesgo son los
adultos expuestos por sus actividades laborales, ambiental y los nifios menores de § aios
donde el metal se absorbe con mayor fucilidad,

Se han realizado estudios biotogicos y fisiologicos tanto en animales de experimentacion
como en humaos, sin embargo los estudios sobre aspectos inmunolagicos son escusos por
lo que se realizo el siguiente trubajo,

Inicialmente se disent un modelo de intoxicacion de 30 dias, que nos permitiera cierto
grado de dufio { por ejemplo: anemia ), pero que ls mayoria de los animales de prueba
vivieran. Para lo cual se intoxicaron ratas Wistar macho, con una dosis diarta de 20 my/ky
de peso via intruperitoneal durante un mes. Los  resultados mostraron que la actividad
hemolitica del complemento no se encuentra significativamente alterada por el plomo, al
igual que fa hemaglutinacion y células formadoras de placa, no se puede decir lo mismo de
los purdmetros celulares de fa biometria heniitica, los cuales mostraron una severa inemia
wientras que ln cuenta de leucocitos no se vea afectudos por el tratamiento con plomo,
También se registro el peso de los animales como de aigunos organos ¢n donde se presentan
diferencias con los unimales testigos.
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FUNDAMENTACION DEL TEMA.

El plomo es un elemento nutural de la corteza terrestre en donde se encuentra
principalmente como sulfuro (también conocido como galena), en concentraciones de 16
ppm, por tal razén es normal encontrarlo en la tierra, agua, plantas, alimentos y aire. La
exposicion natural al plomo ocurre en ¢l hombre desde el momento de su concepeion, yu
que se ha demostrado que tanto el dvulo como ¢l espermatozoide lo contienen y que I
madre, a lo largo del embarazo, lo transmite al feto a través de la circulacion placentaria
(Montoya 1992),

PROPIEDADES QUIMICAS

Muchas sales inorganicas de plomo tienen el estado de oxidacion de +2 y otras +4, La
solubitidud ¢n agua es escasas o nula, excepto para el acetato, nitrato y cloruro (Stokinger
1981).

FUENTES DE CONTAMINACION

En ¢l momento actual, son multiples las fuentes del metal, que estan contaminando al
ambiente y o partir de las cuales se puede
producir la intoxicacion, también conocida como saturnismo o plumbismo; las nus
importantes son :
L. Produccion minera, fundicion y refinamiento,
2. Recuperacion secundaria,
3. Munufactura de acumuladores y placas para los mismos.
4. Fabricacion de balas, municiones y linotipos.
5. En la industria quimica en recipientes para acidos fuertes o de evaporacion,
6. En la cluboracion de protectores contra la radiacion y barreras contra el ruido.
7. Munufactura de pipas, cisternas, cubiertas de techo, tubos y cables.
8. Aleuciones metalicas por ejemplos con antimonio, estaio o cobre.
9.En la fubricacion de pinturas, harnices y pigmentos como el litargirio, sultato, cromuato,
ete.
10. En lu manufactura de algunos insecticidas {arsenato de plomo) y ciertos plasticos (como
el borato).
11 En s cluboraciin de cristales duros, esmaltes vitreos y cristales finos.
12, Coma antidetonante en lus gasolhnas,

"
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13. En la elaboracion de Va loza "vidriada® siendo un riesgo para los que la fabrican como
para los que consumen alimentos en ella,

14. En talleres caseros clandestinos para la recuperncion y fundicion del plomo; W
destitucion ilicita de radindores de avtomoviles da lugar a una bebida conocida como
“moonshine", que causa encefilopatia en adultos.

1S, En la elaboracion de compuestos inorganicos (dxidos) y orgdnicos (tetraetilo).

En México se utiliza e} asarcon, polvo rojo con supuestas propiedad Jicinales pura
el tratamiento de diferentes padecimientos gastrointestinales; el anglisis de este polvo, ha
demostrado que se trata de tetroxido de plomo. en concentraciones hasta del 97%
{Muontoya, 1992).

TOXICOCINETICA.
ABSORCION Y DISTRIBUCION,

La poblacion en general esta expuesta ha sufrir los efectos adversos del plomo, sin
embargo, los grupos de mayor riesgo son los adultos expuestos laboraimente al nietal y los
niflns menores de S anos. E) plomo se absorbe principalmente por inhalacién e ingestion,
La mayor concentracion det metal se ha encontrado en el higado, rifjones y aorta, Después
de un tiempo variable de almacenamiento transitorio en los tejidos, en una segunda etapa,
¢l plomo corporad se redistribuye concentrandose alrededor del 90 al 95% en la matriz
mineral del esqueleto, En ambas etapas parte del plomo absorbido se elimina por orinu y
beces,

DOSIS MORTAL

La dosis mortal del plomo absorbido se caleula en 0.5 ¢, ta acumulacion y la toxicidad
apurecen si se absorben mads de 0.5 my al dia, I vida media del plomo en los huesos es de
32 anos y en rifion es de 7 aios (Dreisbach, 1984y,

EFECTOS DEL PLOMO EN EL SISTEMA HEMATOPOYETICO.

La anemia del saturnismo se debe u dos causas fudamentales ;
alteraciones en ta sintesis del grupo prostético hemo y por incremento en la destruccion de
los eritrocitos debido a ta fragitidad osmotica de los misnios,

El hemo es ¢l componente de ta hemogiobinu que transporta e} oxigeno. Su formacion
se Neva u cabo siguiendo varlos pasos, cada uno de los cuales es catalizado por una enzima.
E{ plomoe muestra alinidad por los grupos sulliidrilo (-SH) de varias de estas enzimas en
su sitio de accion, de lo que resulta su inhibicion con el incremento subsecuente de los
productos precursores y la dificultad de incorporur el hierro en el hemo (Montoya, 1992).
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ORGANOS AFECTADOS POR EL PLOMO.

Lm efectos loxlu)s mils graves son el resultado de la accidn del plomo sobre el encefalo
¥ ¢l sistema nervioso periférico, las cifras del plomo en encefalo ¢ higndo pueden ser de §
u 10 veces las cifras sunguineas,

En envenennmicnto agudo, los hallazgos patologicos incluyen inflamacion de fa mucosa
gastrointestinal y degeneracion de tubulos renales; en la intoxicacion crounica con plomo,
ocurren edema cerebral y degeneracion de los nervios y células musculares, Puede haber
infiltracion celular alrededor de los capilares y arteriolas. El higado y riflones muestrun
cuerpos de inclusion intranucleares (Dreishuch, 1984).

EFECTOS INDESEABLES DE AGENTES QUIMICOS SOBRE
EL SISTEMA INMUNE

La interaceion del tejido linfoide con agentes quimicos del medio ambiente y/0 farmacos
pueden alterar el equilibrio del sistema inmune, resultando ocasionalmente cinco tipos de
efectos indeseable:
I, lnnunosupresion.,

2. Proliferacion incontrolada (leucemia,linfoma,etc.),

4. Alergias,

5, Autoinmunidad.

Los métodos tradicionules en lu evaluacion de la seguridad de agentes toxicos no incluyen
al sistema inmune como drgano blanco por la exposicion cronica o suberonica a algunos
firmacos o compuestos quimicos, sin embargo han encontrado alteraciones histologicus y/o
de pese en organos linfuides, adenis de cambios cuuntitutivos en la cuenta y diferenciacion
de  leucocitos pe icos; disminucion celulur de tejido linfoide y aumento en la
susceptibilidad  a infecciones  por organismos  oportunistas, 1o cual puede refcjar
Inntunotoxicidad potencial en animales expuestos w agentes quimicos en dosis tules que otro
tipo de toxicidad no se manifiesta. También se ha observado un incremento en la incidencia
de ulergias y sutoinmunidad por exposicion u ciertos quimicos y firmacos en humanso y
animales (Casarett, 1991),
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INMUNOSUPRESION POR PLOMO

rs

La exposicion si ica a les puede adver al sistema inmune y
alterar 1a resi ia del huesped a ag infecciosos y tumores (Koller, 1979,1980; Dean
et. al, 1982; Lawrence, 1975). La supresion de la resistencia del huesped al reto con agentes
infecciosos es entre las observaciones reportadas ta mas i en icidad
inducida por metales. Varios estudios demuestran ¢l dano del plomo a la resistencia del
huesped mediada por anticuerpos y a la i idud mediandad por célul

Los ratones inyectados con nitrato de plomo por via intraperitoneal durante treinta dias
y subsecuentemente retados con la bacteria Salmonella typhimurium aumentaron
significativamente 1a mortalidad en comparacién con fos controles (Hemphill et al , 1971),
Resultados similares fueron observados en ratas expuestas a plomo por via intravenosa y
retudas con Escherichia coli (Cook et.al., 1975). En estos dos estudios , el plomo puede
interferir ev ia supresion o desintoxicacion de la endotoxina resultando la muerte. En otro
estudio,ratones expuesto oralmente aal plomo por cuatro semanas y retados con listeria a
48 y 72 horas, consecutivamente (Lawrence, 1981). La dosis mds aita de plomo puede causar
inhibicion buctericida temprana significativamente mas efectivva que ha dosis medias y altas
siendo en estas, que se produce una mortalidad al 100% por reto de la bacteria en 10 dias,

EFECTO DEL PLOMO SOBRE EL INTERFERON.

La exposicion a plomo también incrementa la susceptibilidad del huesped a infecciones
virales. Gainer (1977) observo que en los ratones a los que se les administro el plomo en
agua pura beber por dos semanas, se incremento significativamente la mortalidad por
encefulomiocarditis (EMC) por reto viral. Se tiene especulado que el incremento de
susceptibilidad de ratones tratados con plomo a reto viral puede ser debido a disminucion
de la cupuacidud de estos animales a desarrollar una respuesta inmune o a producir
interferon (IFN), Estudios por Gainer (1977) indicun que el raton expuesto a plomo no
inhibe la accidn antiviral del IFN in vivo o in vitro, sunque en apariencia existe supresion
de la produccion de IFN viral in vivo., Blakeley et. al. (1982) encontraron que ratones
expuestos ha acetato de plomo en ¢l agua para beber producen cantidad similar de IFN que
los controles cuando ambos son tratados con tiroling, inductor del IFN viral.

EFECTO DEL PLOMO SOBRE LAS INMUNOGLOBULINAS.

Alteraciones en la actividad mediuda por anticuerpos también son reportadas en
roedores expuestos a plomo. La reduccion del titulo de anticuerpos en estos animiales explica
ln disminucién de la resistencia del huesped a agentes infecciosos, desde entonces
unticuerpos especificos pueden neutrlizar directamente el virus, actividad del complemento
e incremento de la opsonizacion de la fugocitosis; ¢f plomo tiene povo efecto sobre los
niveles séricos de inmunoglobulinas en conejos. En niftos con mas de 40 ug de plomo por
100 ml. de sangre (Reigart and Garber, 1976), o en individuos con exposicion cronica
al plomo (Ewers et. al., 1982; Kimber et, al., 1986).
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Los efectos adversos del plomo sobre la inmunidad humoral pueden deberse a
interferencia con ¢l proceso antigenc-macréfago o presentacion de antigeno por ks
linfocitos, mas bien al ¢fecto del plomo sobre los linfocitos B,

Los mecanismos de la induccién de toxicidad por plomo sobre células linfoides son
complejos. El plomo es muy parecido a otros metales, su gran afinidad por los grupos
sulfhidrilo subcelulares usi como el efecto inmunomodulador sobre células del sistema
inmune puede involucrar usociacion con tioles de brana e intracelulares, inportantes
en In activacidn, proliferacion y difereucincion de tifoncitos, El estudio de Blakley and
Archer, 1982 apaoya la hipitesis porque et efecto inhibitorio del plomo fue superado por un
agente exdgeno de tiol,

En aiios recientes se ha estudiado el efecto del plomo sobre proteinas séricas. Khanna
R Johri G, N: (1991), realizaron estudios en ratones tratados con nitrato d¢ plomo y
retados subsecuentemente con huevos de Hymenolepis nana (1000 huevos), los cuales fueron
comparados con controles, ¢l decrements de Tos valores de beta y gamma globulinas a lo
largo de todos los grupos experimentales con una alta recuperacién de gusanos indica la
supresion de la respuesta inmune humoral por el plomo, encontrindose que un tratamiento
con plomn por 45 dins, prevee de mas efectividad en la supresion de la respuesta inmune,

El efecto del cloruro de plomo y del bicloruro de cadmio sobre la Ig G in vitro
producida por linfocitos humanos fué investigada, donde después de 7 dias en cultivo el
plomo adicionado en un rango de exposicion humana (207 a 1035 ug/L) incrementa
significativamente la produccion de inmunoglobulina cuando las ¢élulas son o no activadas
por mitogenos. El efecto es dependiente de la dosis y se relaciona con la medicidn de plomo
et ¢l medio extracelular y en las células, independientemente de la adicion del mitogeno
alrededor del 2% del plomo adicionado se acumula en las células y se asocia con la fraccion
vuclear, este descubrimiento suglere que los efectos del plomo dependen de la distribucién
en las células (Borella y Giardino , 1991),

El plomo puede ser reconocido como neurotoxico sunque no es razonable dudar de la
existencia de caracterizacion cualitativa, aspectos cuantitativos en el desarrllo de la
neurotoxicidad del plomo es mas dificil de resolver. La evaluacion del riesgo del desarrollo
de neurotoxicidad se enfoca en la valoracion del riesgo de contacto con el plomo y los
niveles de ¢ste alcanzados en sangre (Davis, 1990),

Se han desarrollado también estudios con acetato de plomo administrudo sobre AT Pasus
y fracciones mitocondriales y sinaptosomales en ratones adultos y reduciendose la actividad
enzimitica conforme a las dosis ¢ intervalos en el tratamiento de los animales (Bansal ,
Kaushal , 1989).

w6



NEFROTOXICIDAD DEL PLOMO

El plomo en dosis cronicas produce en ratas macho disfuncion tubular proximal. Esto
fue observado por Vyskacil et al (1989) al tratar ratas macho Wisatr con acetato de plomo
a diferentes concentraciones por dos y tres meses midiendo en orina de 24 horas glucosa,
proteinas totales, LDH, lisozima y beta 2-microglobulinas por un mes, causando elevacién
significativa del peso del rifion a las diferentes concentraciones (0.5, 1,2%) en agua para
beber; 0 0.5% no se observaron cambios en los pardmetros urinarios, a la exposicion del
1% se observo excresion de beta 2-microglobulina Gnicamenete y al 2% la elevacidn de fa
excrecion fue generalizadn en todos los pardmetros determinados. El efecto nefrotdxico del
acetisto fue excluido por falta de efectos bioguimicos o histologicos del acetato del sodio en
testigos,

Pan y Kennedy (1989) realizaron un estudio de distribucion de plomo en ratas macho
Sprague-Dawwley, las cuales fueron tratadas con inyecciones intraperitoneales de acetato
de plomo (10 y 20 mg/kg) a intervalos de 1, 2, 8, 12, 16, 20 y 24 semanas, la cuantificacion
del plomo fue realizada en sangre, plasma filtrado, saliva, orina, heces, cerebro, glandulas
salivales, higado, rifon testiculos, femur y pelo. En el higado fa concentracion de plomo
variag en las glindulas salivales y testiculos los niveles de plomo fueron bujos; en huesos,
rifon y cerebro ¢ plomo se acumuly, alcanzandose niveles elevados constantes ¢n huesos
y tejidos renales, pero permanece bajo en cerebro,

SIGNOS Y SINTOMAS DE ENVENENAMIENTO POR PLOMO |

Los signo y sintoma en ¢l diagnostico de envenenamiento por plomo son: palidez,
perdida de peso, frunca perdida det apetito, sangre en heces, temblor, disminucion de [a
hemoglohina, insomio, irritabilidad, etc..

Los electos por intoxicacion con plomo también incluye aberraciones cromosomicus
(Tsuchiya 1977;Forai ¢t. ul, 1980). Aunque no hay evidencia que el plomo es curcinogenico,
en ultus dosis en unimales el rifton ¢s muy afectado (Tsuchiya 1977;USEPA 1980;Stokiger
1981).

Por lo anterior vemos que la toxicidad del plomo sobre aparatos y sistemas se ha
estudiado ampliamente, sin embargo hay pocos datos sobre el efecto en el sistema inmune,
dicho sistemu ey de gran importancia debido a las funciones que desempenn, como es la
purticipacion e la resistencia a atgentes infecciosos, maduracion de leucocitos, produccion
de inmunoglobulinas y vigilancia inmune contra células neoplasicas.

ANTAGONISMO Y SINERGISMO

El plomo interactua con un gran nimero de metales y la detoxificacion es usualmente
por quelacion con etilendinmintetracetato de caleio (EDTA) por vis parenteral por
tratumientos repetidos hasta detoxificacion,
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HEMAGLUTINACION

Formm simple que Involucra la aglutinacidn de eritrocitos (Ag) por incremento de
diluciones de los anti-evitrocitos en suero,

COMPLEMENTO 50 % HEMOLITICO

La lisis de eritrocitos recublertos con anticuerpos puede usarse para estimar la actividad
de complemento en suero. Cuando el complememnto es adicionado a los eritrocitos
recubiertos con anticuerpos se produce lisis celutar, Como en la curva de 100% de lisis es
sigmoidal esto dificulta la determinacion de unidades de lisis total de compiemento (CH 100)
por ello normalmente se define como CH 50,

CELULAS FORMADORAS DE PLACA

Estas permiten demostrar si las células en estudios son productoras de anticuerpos, Si
se coloca una suspension de células linfoid zcladas con globulos rojos de carnero y agar
0 agarosa en una caja de petri y una vez solidificado se cubre con dilucion de suero fresco
de cobuyo (complemento), en caso de que aparezcan pequenns placas de hemolisis,
significara que  esas células linfoides son productoras de anticuerpos anti-GRC. Como a
1a superficie del globule rojo puede fijarse antigenos y haptenos, la especificidad de la
reacclon se amplia,

BIOMETRIA HEMATICA

El resultado del analisis hematologico, que forma lo que Hamamos "Biometria hematica”
o "Hemogruma®, es una parte esencial de la descrpcion clinica de casi todas las
enfermedades. .
Un ntimero de una distribucion normal de las células y una concentracion hemoglobinica
nornul en fa sangre tienen tunta importancia como constantes fisiologicas que dificilmente
s¢ puede usegurar la ausencia de una enfermedad hasta que no s¢ hayan hecho estas
observaciones. L a morfologia eritrocitica y leucocitturia es el complemento de ta hlometria
hemidtica, solo a través del examen cuidadoso de un frotis sunguineo se puede obtener
indicios adicionales de la naturalezu de anemia, leucemia, ete...




PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA,

La exposiscion natural al plomo a lo largo de Ia vida, ha hecho que el hombre mantenga
un estado de equilibrio entre la cantidad que el hombre absorbe diariamente , la que
almucena en sus tejidos (fundamenteimente en los huesos) y la que excreta; de tal manera
que ha pesar de la gran toxicidad del plomo, los seres humanos no sufren los efectos
adversos, pard que esto ocurra, es necesario que se rompa dicho equilibrio, lo que
comunmente sucede cuando el metal se incr et el ambi como resultudo de las
maniobras Uevadas a cabo por ¢l propio hombre,

El plomo es uno de los metales que niis ha utilizado el ser humano desde la antigiiedad
hasta nuestros dias de ahi ta importancia de los estudios de toxicidad en México, entre las
diferentes formus en que se puede expuesto a este metal, tenemos por ejemplo el riesgo
lahoral donde los trabajadores se ven obligados ha estar en contacto con el plomo
considerandose como el grupo de mayor riesgo, también debemos enfocarnos a la poblacion
en general que vive en las grandes ciudades y que esta expuesta principalment ¢ a los gases
de In combustion de gasoling de automotores entre otros, alcanzandose mayores indices de
contaminacion en periodos invernales en donde se da la Hamada inversion térmica.

Es importante mencionar que la toxicidad del plomo se¢ ha estudiado ampliamente, sin
embargo no se ha estublecido una relacion con las posibles alteraciones que este pueda tener
sobre ef sistemia Inmune, Es por ello que en este trabajo se pretende realizar un estudio
sohre ¢l comportamiento gue presenta ¢l sistema inmune de ratas macho Wistar expuestits
a acetato de plomo.

El estudio consiste basicamente en determinar ¢l efecto del plomo en los siguientes
espectos del sistema inmune:  hemaglutinacion, complemento 50% hemolitico, células
formadoras de placa (Jerne), tomundo en cuenta que los animales en experi tacion seran
tratados durante un mes con acetato de plomo (o una dosis de 20 my/Kg de peso al dia),
por via intraperitoneal, se hard registro del peso de los animales cada tres dias y al final
de este estudio se obtendra la relucion del peso de los diferentes drganos con respecto al
peso del animal, comparando todos estos pardmetros con el lote testigo, tratado con ugua
destilada bajo las mismas condiciones (sin plomo). Asi también se determinaran algunos
puridmetros de la biometria hematica como: hematoucrito, cuenta de globulos blancos, cuenta
de globulos rojos y diferenciucion de mononucleares y polimorfonucleares en animales
tratudos y testigos.
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OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Estudiar el efecto del plomo en algunos pardmetros de la repuesta inmune en ratas
macho Wistar de 281y de peso mis-menos 27 g, inyectadas con una dosis de 20 mg/Kg/dia
pur via intraperitoneal y su comparacién con los datas obtenidos en las ratas testigos (sin
plomo),

ORJETIVOS ESPECIFICOS:

1. Analizar con pardmetros estadisticos el efecto del plomo sobre las siguientes
determinaciones: hemaglutinacion, actividad de complemento (CH 50) y células formadoras
de placa.

2. Hacer un estudio estadistico de algunos pardmetros de la biometria como son:
hematocrito, cuenta de leucocitos, cuenta de eritrocitos y relacion de polimorfonucleares y
mononucleares.

3. Obtener la significancia estadistica en el peso relativo de; bazo, higudo, corazon,
pulmin, rifon, cerebro testiculos en amhos lotes,

10



HIPOTES!S

Si el plomo interfiere con el calcio en varios procesos celulares, ademds de que su
ahsorcion, distribucion y almacenamiento en el organismo es similar, entonces esperamos
encontrar alteraciones en la determinacion de parametros inmunoldgicos en los cuales
participa el calcio,
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TIPO DE ESTUDIO

El estudio ¢s de tipo experimental, ya que se intoxicaron un grupo de ratas con plomo y
“trunsversal porque las determinaciones serdn en una sola ocasion,

CRITERIO DE TODO EL ESTUDIO

Este es prospectivo, ya que la informacion se captd siguiendo una metodologia establecida,

CRITERIOS DE INCLUSION

Se seleccionaron ratas Wistar macho de 10 semanus de edud, de 254 u 308 g de peso criudas
¢n el misimo bioterio, bajo las mismas condiciones,

CRITERIOS DE EXCLUSION

No se usaron aquellos animales que quedaron fuera del rango de peso y/o edad, que
presentaron tumores, infecciones u otra alteracion,

POBLACION

Se seleccionaron 45 ratas macho Wistar de 10 semunas de edud, criadas en ¢l mismo
bioterio,

ANALISIS ESTADISTICO

Se mangjuron los datos mediante un analisis de variunza no parametrica (Kruskal-Waliis),
ya que los datos fueron obtenidos en porcentajes principalmente,
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MATERIAL

Placas de microtitulacion, tipo COOK, de 96 pozos, marca COSTAR USA,
Micropipetas de 50 ul, tipo COOK USA,
Gradillas.

Tuhos de 16 X 100, marca PYREX,

Tubos de 13 X 100, marca PYREX,

Pipetas de 1y § ml, marca PYREX.

Pipetas automatica de 100 ul, marca GILSON,
Pipeta automatica de 200 - 1000 ul, marca BRAND.
Cimaras de Neubauer.,

Cubrehemocitometro,

Cajas de petri FALCON, de 40 mm, DILKINSON,
Mechero Fisher,

Boguillas.

Portaohjetos,

Tijeras de diseccion de acero inoxidable,

Pinzas de diseccion de acero inoxidable,

Pipetas de thoma de globulos rojos,

Pipetas de thoma de globulos biancos.

Capilares.

Tamiz metilico.

Plastilina,

Matraces Erlemeyer, marca PYREX,

Matraces aforados de t litro, marca PYREX.
Vasos de precipitado, marca PYREX,

Jeringay para insolina,

Pipetas pasteur, marca KIMBLE,

Buthos de goma,

Celdas espectrofotometricas.

EQUIPO

Agitador vortex, marca GENIZ,

Agitudors pipetas de thoma marca SOL - BAT.
Centrifuga, marca SOL- BAT.

Microcentrifuga, marca SOL. BAT,

Estufa marca RIOSSA,

Espectrofotometro, marca ESPECTRONIC 20.
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RBaiio maria, marca PRECISION CIRCULATING SYSTEM-253,
Microscopio marca NIKON,

Balanza analitica, METTLER H80,

Balunza grunataria, marcu OHAUS CAP 2610,

Balanzu granataria con jaula, marca OHAUS CAP 2610,
Potenciometro, marca SARGENT WELCH SCIENTIFIC COMPANY,

REACTIVOS QUIMICOS

Aceite de inmersion.

Acctato de plomo trihidratado, TECNICA QUIMICA, s
Acido acético, J.T. BAKER.

Acido citrico monohidratado, J.T. BAKER.

Acido clorhidrico, TECNICA QUIMICA G.R.

Aguarosa al 0.6 %, BIOXON.

Agua hidestilada,

Bicarbonato de sodio, J.T. BAKER.

Citrato de sodio monohidratado, BAKER ANALYZED G.R.
Clorofurmo, LABORATORIOS LAITZ S.A.

Cloruro de magnesio, T.Q.

Cloruro de mercurio, J.T. BAKER.

Cloruro de putasio, MERCK.

Cloruro de sodio, PRODUCTOS QUIMICOS MONTEREY.
Colorante de Wrigth, SIGMA.

Etanol, ALCOHOLMEX S.A.

Fosfato de potasio monobasico, J.T. BAKER.

Fusfato de sodio dibdsico, TECNICA QUIMICA.,

Glucosn, J.T. BAKER,

Heparina, SIGMA.

Liguido de Turk (dcido acético al 2%). -
MEM (Medio esencial minimo), MICROLAB,

Sulfato de sodio anhidro, J.T. BAKER,

Trietanolaming, J.T, BAKER.

REACTIVOS BIOLOGICOS
Globulos rojos de carnero (GRC),
Hemolisina 2 U 30% H, de conejo unti-GRC,

Rutas macho Wistur
Suero fresco de cobayo,
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DISENO EXPERIMENTAL

HEMAGLUTINACION

1. Colocar 50 microlitros (u}) de sotucion de PBS en cada uno de
los pozos de fa placa de microtitulacién

2. Adicionar 50 ul de suero de rata(previ te descompl tado a 56 grados centigrados
por 30 minutos) en ¢l pozo nimero uno de la placa de microtitulacion y se hacen diluciones
al doble con los microdilutores hasta llegar al pozo nimero once de la placa dejando como
testigo negativo de la reaccion al pozo nimero doce,

3. Adicionar §0 ul del antigeno (globulos rojos de carnero) a cada uno de los pozos de la
placa de microtitulacion incluyendo al pozo nimero doce,

4, Se tapan las placas y se incuban durante una hora a 37 grados centigrados,
El titulo correspondera a la dilucion mayor en la que todavia exista aglutinucion y ast
se reportaran,

COMPLEMENTO 50% HEMOLITICO

1. Luvar tres veces en la centrifuga a 1500 rpm durante § min. los los globulos rojos de
carnero en THS y preparar una suspension al 2% en TBS(10 mi).

2. Ajustar la suspension en una celda del espectrofotometro de W siguiente manera;
mezelar 0.6 ml de Ja suspension de eritrocitos al 2% y 3.4 mi, de agua destiluda, Leer
densidad optica (D,0.) a 550 nm utilizando un blanco de agua destilada, E 100% de
hemalisis debe dar una densidud Optica de 0.5, si no se obtiene esta lectura se corrige el
volumén mediante la siguiente ecuucion: DO X V1 = 0.0.2 X V2 de la cual se despeja
V2yla D02 esigual a 0.5

3. A 10 ml de esta suspension anterior, se ¢ adiciona un volumén igual de hemolising
previamente titulada 2 U 50 % H) en TBS, mezclar hien e incubar a 37 grados centigrados
durante 30 min., con agitacion frecuente, transcurrido este tiempo, se saca el matraz del
buiie y de esta munera, tettemos los eritrocitos sensibilizados a ung suspension del 1 %
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4. Se hacen tres diluciones del suero problema (1:25, 1:50, 1:100) en TBS de la siguiente
manera:

A 0.4 ml de suero + 9.6 ml de TBS (1:25)

B S50mideA + 5.0 ml de¢ TBS (1:50)

C S50mldeB + 5.0 m! de TBS (1:100)
se colocun en bafo de hielo 14 tubos (13X100) usando 4 tubos para cada dilucion del suero
(12 tubos) y dos para los testigos de la prueba,

U080 DILOCION. —— ERITROCIIOS — —  TBS

SENSIBILIZADOS
T 70l 12°nf 08l
2 0.7 ml 1.2 ml Ll ml
3 0.5 ml 12 m} L3 ml
4 03 ml 1.2 ml 15 ml
T positivo 0.0 ml 1.2 mi 0.0 ml
T negativo 0.0 ml 1L.2ml 1.8 ml

5, Se mezclan los 14 tubos y se incuban a 372C durante 30 min. con agitacion constunte,

6. Sucur los tubos y adicionarles a todos un ml, de TBS frio
excepto al testigo positivo al cual se le adiciona 2.8 ml. de agua destilada, Agitar los tubos,

7. Centrifugar los tubos & 1500 rpm por 5§ min,
8, Leer los sobrenadantes 4 550 nm usando como blanco el tubo testigo negativo,

9. Calcular para cada tubo el porcentaje de hemolisis en relaclén con el testigo negativo
(D.0. del testigo positivo para 100% de hemolisis),

CELULAS FORMADORAS DE PLACA (JERNE)

1. Se toman las ratas inmunizadas previamente por via intravenosa con 0.2 m! de una
:usgensldn de globulos rojos carnero (GRC) al 10% , § dias antes y se sacrifican ¢n camara
e dter,

2. Todos los pusos siguientes dehen hacerse en hiclg.
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3. Se extrae ¢l bazo y se coloca en Ta tapa de una caja de Petri que contenga solucion salina
(SS).

4, Se lava el buzo con S8 para eliminar pelos que pudieran haberse adherido.

5. Se pusa ¢l buzo lavado a Ja cafn de Petri, que contenga 8 ml. de MEM, el buzo es
colocada en un tamiz metdlico y con un tubo de 13X100 se macera, quedando en ¢l tamiz
sulty la capsula del bazo.

6. La suspension se pasa a un tubo de ensaye y se deja sedimentar tres ntin, ¢l sobrenadunte
se pasa a tubos limpios y se centrifuga a 1000 rpm por 10 min. en dos ocasiones. Se hacen
diluciones 1:18 y 1:30 con MEM, s¢ deben conservar en hielo.

7. Se lavan los GRC en solucion salina tres veces y se diluyen 1:10 en MEM.

8. En un tubo de ensaye se mezelan 0.1 ml de la suspension de células mds 0.2 ml de la
suspension de GRC mas 2.0 mi de agarosa al 0.6% a 45°C y se homogeniza la suspension
usando agitador vortex, La suspension se vacin ripidamente a una caja de Petri y se
distribuye ln agarosa por toda la caja con movimientos civculures, lo anterior debe hucerse
rapidamente con el fin de que no se soliditique el agar.

9. Se deju reposar Ja caja en una superficie lisa hasta que solidifique la agarosa. se incuba
W 37°C durante 45 min,

10. Se adicionu a cada caja 2 mi del complementa de cobayo fresco diluido 1:20 en MEM,
se distribuye en toda la placa y se incuba a 37¢C por 30 min,

11. Se cuenta ¢l ndmero de placas liticas que existieron en ta caja,

BIOMETRIA HEMATICA

HEMATOCRITO

LHomogenizar perfectamente la sangre haciendo girar el tubo
circularmente

2, Los capilares de vidrio se llenan con sungre hasta dos o tres cuartas partes de su longitud
total

3, Sellar ¢! extremo por donde se ha llenudo el capilar con plastiling, En todos los casos el
sello debe quedar {nterno y plano ep la punta.
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4. Colocar en ta microcentrifuga los capilares registrandose la posicion de cadu capilar,
8, Cemtrifugar a 10,000 - 15,000 rpm durante § niin,

6. Leer los capilares y registrar el hematocrito.

CUENTA DE ERITROCITOS

1. He jzar perfi te fa sangre.

2. Aspirar la sungre hasta la marca de 0.5 en la pipeta de Thoma de globulos rojos.
3. Limpiar la sangre adherida ol exterior de la pipeta con una gusa,

4, Lienar [a pipeta hasta la marca de 101 con liquido de Hayem.

8. Agitar la pipeta durante 3 min,

6. Eliminar las cuatro primeras gotas de la pipeta de Thoma, para ellminar el liquido que
no contiene hematies,

7. Para cargar la camara de Neubauer, primero se coloca el cubrehemocitometro sobre estd,
posteriormente la pipeta de Thoma parcinlmente vacia se sujeta como si fuera lupiz,
Mediante el dedo indice se controla ¢l flujo de liquido; la punta de la pipeta se coloca en
¢l borde que une ¢ cubreheniocitometro y s cimara.Se disminuye la presion del dedo
indice y el liquido pasa entre los dos por capilaridad , hasta que se llena la cdmara,No debe
habver burbujas y los surcos no deben contener liquido.

8. S¢ coloca la camara en la plating del microscopio y se deju reposar durante 3 6 5 min,
, o -
para que las células se distribuyan,

9. Utilizundo un objetivo de 10X se localiza el cuadro grande central E y se compruehy que
lus células esten uniformemente distribuidas.

10, Después se pasu al objetico de 40Xy se cuentan las células en § de los 25 cuadros
terciurios situndos en el grun cuadro central; es decir los cuatro cuadros terciurios de las
esquinas y uno central.

11. Se cuentan lus célulus que tocan la parte izquierda y superior y se excluyen las células
que tocan la parte derecha ¢ inferior de la linea limite,

12, Determinar el nimero de eritrocitos sobre milimetro cubico (recuento de eritrocitos por
el fuctor),
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CUENTA DE LEUCOCITOS

1. Homogenizar perfectamente ln sangre ,

2. Se aspira con cuidudo I sangre basta la marca 0.5 de I pipeta de Thoma de globulos
blancos.

3. Se limpiu la parte exterior de la punta de la pipeta con una gasa para retirar la sungre
udheridu, y se terminy de aspirar con el liquido diluyente de Turk, para llenar la pipeta
hasta 1o marca de 11.Asi se obtiene una dilucién 1:20

4. Se mezcla 1o pipeta durante 3 min en el agitador para pipetas .

5. Se dusechan las primeras 3 gotas de la pipeta, puesto que contienen solo liquido diluyente,

6. Se carga la cimara de Neubauer, procediendo como se describe para el recuento de
eritrocitos.

7. Se coloca la cdmara en la platina del microscopio y se deja reposar de 3 a § min, puara
que las células se distribuyan,

8. Con ¢l ahjetivo de poco aumento 10X, se localizan los cuadros secundarios A,B,C y D.
La distribucion de los leacocitos en los cuatro cuadros de las esquinas debe ser uniforme,

9. S¢ cuentan los leucocitos en cada uno de los cuadros grandes.
10. La norma para incluir o excluir lus células es contar las que tocan la parte superior ¢

Izquierda de la linea limite, excluyendo lus células que tocan la parte inferior y derecha de
dicha linea,

11, Calcular el ntmero de leucocitos sobre milimetro cublco (recuento de leucocitos por el
factor),

DIFERENCIAL

1. Prepurar y limplar los portaobjetos,
2. Homogenizar perfectamente la sangre,

3. Colocur una gota de sangre, aproximadamente a un cuarto de distancin de uno de los
extremos de los portachjetos y situarlos sobre una superficie plana.
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4. Para extender la sangre se utiliza el borde fino de otro portaobj El portaobjetos que
extiende la sangre se mantiene en un angulo de 30° aproximadamente con el horizontal, El
horde del portaobjetos que efectua la extension se desplaza hacia la gota de sangre, esta se
extiende rapidamente por capilaridad a lo largo del borde del portaobjetos extensor,
Desplazando este en direccion contraria, se realiza una fina extension porque la sangre sigue
por detrds del borde del portaobjetos extensor; las variaciones del grosor de la extension
se consiguen cambiando el tamaiio de la gota de sangre, el angulo det portaobjetos extensor
¥y la velocidad de la extensidn,

5. Dejar secar la extension,

6, Proceder a la tincion con ¢l colorante de Wrigth,

7. Efectuar ¢l recuento y diferenciacion de células (polimorfonucleares y leares),
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TABLA No.d TITULQOS DE HEMAGLUTINACION EN RATAS TRATADAS Y

TESTIGOS. -
No. DE RATA TRATADAS No. DE RATA TESTIGOS

13 1:256 32 1:32
16 1:256 33 116

18 1:128 35 1:32
20 1:128 39 1:32
22 1:128 45 1:32
23 1:256

.24 1:256
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TABLA No.2 TABLA DE RESULTADOS DE CELULAS FORMADORAS DE PLACA
DE RATAS TRATADAS EN ESTUDIO.

No. DE RATA CFP/BAZO CFP/IXI0 LEUC. LEUC/BAZO
7 272,400 48.82 576X10°
13 271,200 27.50 9.90x10”
16 505,200 64.10 7.85X16"
18 132,000 2827 4.65X10°
20 343,800 54,62 7.02X108
2 921,600 8148 11.46X10P
23 486,000 46.36 10.53X108
24 2'385,600 26158 9.78X10%
X 664,725 76.59 8.37X10°
v 734,881 76.82 2.43X10%
“TEUCOCITOS: LEGC,
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TABLA No. 3 TABLA DE RESULTADOS DE CELULAS FORMADORAS DE PLACA

DE RATAS TESTIGOS EN ESTUDIO
No. DE RATA CFP/BAZO crXISLEUC.  LEUC/BAZO
32 448,800 54.58 8.37X16°
33 343,200 §3.40 6.54X10°
35 362,600 48.16 7.53X107
39 467,400 49.65 9,50X10°
40 325,200 39.52 8.25X10%
43 404,400 5593 7.26X10°
45 305,400 4417 6.90X10°
X 379,571 .49.34 7.76X10°
i 62,171 594 1.01X108
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Grafica 1. Células formadoras de placa 8 animales por grupo P>0.05
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Grafica 3. Células nucieadas por bazo. 8 animales por grupo P>0.05.



TABLA No. 4 TABLA DE RESULTADOS DE COMPLEMENTO DE RATAS EN
ESTUDIO DETERMINADAS COMO CH(50)

TRATADAS TESTIGOS
No. DE RATA U 50% Hmu No. DE RATA U 50% H/mi
1 28.57 26 23.81
2 14.71 27 40.00
4 17.86 28 17.24
s 58.82 30 3030
7 14282 32 125,00
8 37.04 - KX} 166.67
10 ] E3226 Coad §5.56
38 142.86
136 7692
137 20,83
e 38" 21.28
G 40 - 1538
QL 90.91
S R AT 66.67
A3 200.00
2 125,00 R 52.63
23 62,50 g8 1L
24 166.67 .
X B 75.83 X 73.95
q 65.48 T 57.11

UNIDADES 50% HEMOITICAS POR MILILITRO: U 50% H/m!
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Figura 4. Complemento CH50%. 18 animales por grupo .P>0.05.



TABLA No. §  PARAMETROS DE LA BIOMETRIA HEMATICA EN RATAS

TRATADAS.
No.DE RATA  Ht, GR. GB. MN PMN
(%) (CEL/MM ) (CEL/MM) (%) (%)
] 34.4 4.21X10° 17,100 87 13
2 384 5.88X1¢° 17,150 80 20
4 392 5.08X10° 15,650 90 10
5 396 4.34x10F 19,950 91 09
8 363 6.08X10° 24,850 95 |- 08
10 27 s.70x10° 17450 .| 66 © | . 34
12 27 5.45X10° 5250 85 |1
17 333 sasxif® 25,700 928 7] 08
19 37.0 582X 1° 13,800 77 23
21 45 537X10° 7900 9307
X 36.61 531x10° 16,480 85.6 144
T 333 0.63X10° 6,467 08.97 08.97

HEMATOCRITO: Ht GLOBULOS ROJOS: G.R. GLOBULOS BLANCOS: G.B.
MONONUCLEARES: MN  POLIMORFONUCLEURES: PMN

-30-



TABLA No. 6 PARAMETROS DE LA BIOMETRIA HEMATICA EN RATAS

TESTIGO.
No. DE RATAS  Ht. G.R. G.B. MN PMN
(%) (CEL/mm ) (CEL/mm ) (%) (%)
26 $0.0 8.94X10° 13,500 88 12
27 490 8.05X10° 15,050 92 08
28 50.0 8.38X10° 16,500 84 16
30 50.0 9.05X10° 16,350 7 27
36 50.0 92.39X1F 16,000 9% 10
37 49.0 9.18X10° 15,000 890 el
38 50,0 8.56X10° 14,600 [P IR T Y
S 4l 52.0 10.0sx16 11,650 78. 2
4 510 995X16° 15,650 72 28
Y 49.0 895X 10° 14,250 87 13
X 50.0 905X 16 14,855 834 16.6
2 0.942 0.64X10F 1471 07.12 07.12
AENTATOCRITO: Hi - GLOBULOS ROJOS: G.R. LOBUTLOS BLASCOS: G.B.

MONONUCLEARES: MN  POLIMORFONUCLEARES: PMN
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Grafica 5. Hematocrito. 10 animales por grupo. P<0.05.
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Grafica 7. Leucocitos. 10 animales por grupo. P>0.05.



EFECTO DE LA INTOXICACION
CON PLOMO. -

100
80 = l°
& s 60
€ 40
; E B
0

linfocitos test. linfocitos trat.neutrofilos testneutrofilos trat.
Grupos

Grafica 8. Linfocitos y neutrofilos PMN. 10 animales por grupo .P>0.05.



-gf=-

L

VARIACION DEL PESO DE LAS RATAS.
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TABLA No. 7

RELACION PORCENTUAL DEL PESO DEL ANIMAL Y EL PESO
DEL ORGANO EN RATA TESTIGO.

No DE RATA HIl Rl BA PU co CE TE
(%) (%) (%) (%) (%) (%) (%)
26 3.923 0.640 0.239 0.597 0356 0.638 0.986
27 3,885 0.600 0.207 0678 0.322 0.608 0989
28 3.098 0.614 0.200 0.664 0318 0.605 0948
30 4.115 0.683 0.225 0.703 0.360 0.581 0.852
36 3638 0.650 0.191 0.649 0343 0.597 0934
37 3610 0.543 0.159 0,655 0.293 0614 0926
38 13660 ) 0,627 0.214 0.733 1,300 0.615 0991
Rl 3279 0.641 0232 0.788 0,350 0.663 1202
42 - 3.309 0.603 0.196 0.692 0.342 0.530 0872
™ 3317 0.566 0.173 0.673 0.248 0614 0.900
X 3610 0.616 0.203 0.683 "0.323 0.606 0.960
g 0.269 0.041 0.025 0.051 0.035 0,035 0,097
HIGADO: HI RINON: RI BAZQ: BA  PULMON: PU CORAZON: CO

CEREBRO: CE TESTICULOS: TE
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TABLA No.8 RELACION PORCENTUAL DEL PESO DEL ANIMAL Y EL PESO DEL
ORGANO EN RATAS TRATADAS,

No, RATA  HI Rl BA PU co CE TE
(%) (%) (%) (%) (%) (%) (%)
1 4.144 1,700 0.538 0.662 0.357 0.790 1.147
2 4.431 1.158 0.426 0.684 0.379 0.802 1.257
4 §.726 1.267 0.398 0.892 0.352 0913 1.148
5 4,694 | 1304 0.478 0.843 0.400 0.697 1276
8 3.768 - 1.243 0.535 0.629 0.318 0717 L159
S0 ). 46250 1,660 - | 0470 0.579 0315 0.687 1.148
12757 a4 20 1278 0.302 0.572 9303 - | 0,703 ) 1.004
1700 4888 1.626 .| 0.702 0.801 0.444 0.922 1.522
19 ] 3452 1090 - | 0417 0.716 0307 0,766 1275
21 3.644 1181 046 0.832 0.401 0.753 1.073
X 4,352 1,350 0471 0.721 0358 0.775 1.201
2 0.675 0.224 0.106 0.114 »0.047 0.084 0.142

Hi: HIGADO RI: RINON BA: f)AZO PU: PULMON CO: CORAZON
CE: CEREBRO  TE: TESTICULOS
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Grafica 10. peso del drgano/peso total X100. 10 animales por grupo. P<0.05.
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Grafica 11. peso del 6rgano/peso total X100. 10 animales por grupo. P<0.05.
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Grafica 12. Peso del 6rgano/peso total X100. 10 animales por grupo. P>0.05.



DISCUSION DE RESULTADOS

En la tabla ndmero 1 encontramos los resultados de los titulos de hemaglutinacion, los
cuules se observan superiores en las ratas trutadas que en las testigos, en una dilucién que
oscilan entree 1:128 1 1:256 en las primeras y 1:16 a 1:32 en las segundas, notando con esto
que la intoxicacién con plomo a significati ¢ el titulo de anticuerpos
antiglobulos rojos de carnero en suero que fueron generados por la inoculacion de estos en
las ratas por via intravenosa.

En la tabla 2 y 3 se encuentran los resultados obtenidos de las células formadoras de
placa (CFP) en fas ratas tratadas y testigo, en ambas tablas la primera columna muestra
las CFP obtenidas por bazo, en donde esta muy claro que la varianza en el grupo de
animales testigos, aungue si observamos las grificas 2 y 3 en donde se muestran las células
formudoras de placu por millén de leucocitos y Jeucocitos por bazo nos indica que los
grupos de experimentacion no tienden a separarse, esto posiblemente dependa de la
respuesta biologica de cada individuo ante la produccion de CFP todos estos datos tienen
un nivel de significacion p < 005 de los valores criticos para la prueba U de
Mann- Whitney,

1tad,

Eo [ tabla 4 y en la grifica 4 se dan los res s del compl » hemolitico
determinado como unidades 50% hemoliticas, se visunliza que la intoxicacion por plomo o
altery los estudios estadisticos (prueba U de Mann-Whitney), ni tampoco los pardmetros
poblacionales como son la media y varianza, por lo que podemuos decir que posiblemente
‘ol calcio no fue totalmente desplazado por el plomo para activar el complemento o bien
pura activar el complemento se requiere de un ion divalente que también lo es ¢l plomo y
este o su vez activa al complemento y es por ello gue no existe alteracion alguna, también
cube senlur que el plomo a este nivel de intoxicacion desplaza al caleio del sistena dseo,
lo que puede incrementar este ion en el sistema sunguineo,

En las tublas § y 6 presentamos los resultados de los pardmetros de la biometria
hemdticn, en donde los globulos blancos y la relacion de  polimorfonucteares
manonucleares no se ven afectados por el plomo, mientras que piara los globulos rojos ¢l
caso es el contrario, yn que se conoce la accion inhibidora del plomo sobre ciertas enzimas
que uctian en la produccion de hemoglobina, dado que el plomo se une a los grupos
sulhidrilo Inactivando el sitio de accion de dichas enzimas, es por ¢llo que la produccion de
globulos rojos no se lleva a cabo y por lo tanto el hematocrito se encuentra disminuido
causundo con esto una anemiu considerable en los animales, lo antes mencionado se puede
observar en lus grilicas Sy 6.

42~

A et e P S e 3T




En la grifica ndmero 7 se muestra la dispesion del ndmero de leucocitos en los animales
tratados en comparacion con el grupo testigo, mientras que la media en ambos casos
presentan gran similitud y tomando en cuenta la prueba U de Mann- Whitney el plomo no

afecta simllﬁwlivanlcme al namero de i pri dose ¢l fend en la
nr.ilun nimere 8, en donde no existe alteraciones en las relaciones porcentuales entre
! fonucleares y cleares por la intoxicacion  por plomo.

En Iy geafica nimero 9 presentamos In evolucion de los pesos durante el periodo de
intaxicucion de fos animales, senalando que ambos lotes de animales (tratados y testigos)
tovieron alimento y agua en abundancia, Durante I intoxicacion de Ias ratas con acetato
de plomo en uni concentracion de 20 mg/kg de peso/dia por via intraperitoneal, seis dias
@ la semana durante un mes, observandose una caida del peso corporal inicialmente
reportado en estas, mientras que en los grupos de animales testigo el peso fue incremeantado.
En la fase de intoxicacion se observo que los les tratudos pr 011 anorexia, ya que
los animules testigos terminaban en u periodo mas corto la racion de alimento de la cual
se les proveian.

En la grafica ndmero 12, muestra los organos que no se  vieron afectados
significativamente que son ¢l cornzin y tos pulmones, y en las graficas 10 y 11 los afectados
que son ¢l bazo,cerebro, higado, rifones y testiculos, en donde se observa que los grupos de
animales tratados presentan gran diferencia en el peso porcentual de estos drganos
(incrementandolo), en comparacion con los animales testigos, infiriendose gue los unimales
tratados tienden posibl € i almae ¢l plomo en estos drganos conto lo describen
P an und Kennedy en 1989 cuando realizardn el estudio de distribucion del plomo en ratas.
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CONCLUSIONES

Este modelo de intoxicacion nos demuestra los efectos que ocasiona el plomo no solo a
nivel inmunoldgico, sino también en otros sistemas y drganos como el sistema
hematopoyetico y drganos como el higado, cerebrao, rifones y testiculos. Por (o cual llegamos
u lus signientes conclusiones:

1. Laintoxicacion por plomo incrementa ¢l titulo de hemaglutinacién en las ratas Wistar,

2. El plomo no afecta directamente la cantidad de células formadoras de placa, esto puede
deberse 8 Ia respuesta biologica de cada individuo,

3. De las conclusiones auteriores se resuelve que el plomo no altera ¢l namero de las
céhilas formadorss de anticuerpos, pero si la Hberacion de anticuerpos lo cual incrementa
el titulo de hemaglutinacion,

4. El plomo no afecta la actividad hemolitica del complemento en las ratas Wistar,

5. Dehido u que el plomo inactiva las enzlmas que actian en el proceso de producclon de
hemoglohina existe niremia en lus ratas tratadas,

6. La intoxicucion por plomo causa anorexia y como consecuencin perdida de peso en los
ammales,

7. El plomo causs un incremento en el peso relativo porciento de los siguientes organos;

buzn, cerehro, higado, rifiones y testiculos y no afecta significativamente al corazon y a los
pulmones.
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