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1. Resumen

La contaminacién atmosférica es un prablema de caracter global que tiene repercusién directa sobre la salud
del ser humano, particularmente en el aparato respiratorio, por lo cuai es necesario realizar estudios que analicen sus
caracter{sticas en cuanto a concentracion y composicion asi como su toxicidad y permanencia en el organismo para
de esta manera poder inferir las alteraciones que puede producir, de las cuales una de las de mayor interés es el

cancer broncogénico (CB).

Los objetivos de este trabajo fueron la determinacion de las concentraciones de metales pesados y de otros
elementas en muestras de tejido pulmonar de pacientes con alteraciones respiratorias respiratorias {PCAR), algunos
con cancer broncogenico o metastasis pulmonares, y compararlas con las obtenidas de un grupo testigo (PSAR), as(
como establecer la técnica para analisis de muestras biologicas con PIXE (Purncle Induced X-Rav Emisson).

La hipdtests propuesta asume que existe una diferencia  estadisticamente  significativa entre las
concentraciones de los elementos encontrados en PCAR al compararlos con los de PSAR

Se realizé el andlisis multielemental tanto cuanutativo como cualitativo con la técnica de PIXE de 90
muestras de tejido pulmonar pertenecientes a PCAR proporcionadas  por ¢l Instituto de Enfermedades respiratorias
(INER) y se compararon las concentraciones obtenidas con las encontradas en 20 muestras similares de un grupo

testigo pertenccientes a PSAR, eéstas proporcionadas por el Servicio Médico Forense (SEMEFQO).

Se analizaron 90 muestras de PSAR y 20 de PCAR preparadas para su estudio con PIXE, para esto se
establecio la técnica para el estudio de muestras bioldgicas, incluyendo la preparacion de las muestras y la

interpretacion de los espectros de ravos X, que mostro ser adecuada para los objetivos del este trabajo.

Los resultados obtenidos fueron los siguientes :

Los elementos encontrados en PSAR fueron : AlL Cl. K. Ca, Ti, Cr, Mn, Fe, Ni, Cu v Zn y los etementos
encontrados en PCAR fueron : Al, CIL K, Ca. Fe, Cuy Zn.

Unicamente las concentraciones de Al tuvieron una distribucién normal (p=0.2425).

Se encontré una diferencia estadisticamente significativa (p<0.001) entre las concentraciones de los
elementos Al, C1 ¥ K en ambos prupos. L.os demas elementos presentes en ambos grupos no mostraron diferencias
con significanci estadistica (Ca, p=0.533. Fe, p=0.0833; Cu. p= 0.153; Zn, p<0.561).

Con excepcion de Ca y Fe en las muestras de PCAR. ningun elemento fue observado en todas (100%) tanto

de PSAR como de PCAR. Es importante mencionar que los elementos que se reportan como no observados

posibl estén pr con i menores a 0.001 ug/g de peso seco, vaior del limite de deteccion

ol

del sistema.



de los el d dos en los dos

Como se planted en la hipdtesis de trabajo las
grupos tuvieron una diferencia estadisticamente significativa tnicamente para Al. Cl y K; el origen de estas
diferencias puede ser multifactorial y la evaluacion se encuentra fuera de los objetivos de este trabajo. En el caso de

las concentraciones de los demas elementos hallados (Ca, Fe, Cu y Zn) no se presentaron diferencias.

Los datos de este trabajo, asi como la informacion reportada por distintos autores, permiten considerar que
los elementos no esenciales encontrados en ¢l parénquima pulmonar (Al, Ti y Cr) tienden a acumularse,
posiblemente en formas no solubles, tal vez debido a su inhalacién en asociacion con diversas particulas suspendidas

en la atmosfera.



DETERMINACION DE METALES PESADOS Y OTROS ELEMENTOS
EN PARENQUIMA PULMONAR DE PACIENTES CON CANCER
BRONCOGENICO Y OTROS PADECIMIENTOS RESPIRATORIOS

2. INTRODUCCION

La ccologia ¢s probablemente la mas antigua de las ciencias, esto es, tan pronto Como nuestros
ancestros mas primitivos tuvicron sus prumeros pensamientos conscientes, debieron haber tomado en cuenta
el vajor del conocimiento de la utilizacion de recursos narurales utiles para su supervivencia. Hoy en dia, sin
embargo, se puede ir mas alid: si se va a predecir qué pasara a conunuacidn en el medio es necesario
entender el mundo natural y {os organismos que comprende (Begon 1988), asi como las consecuencias de las

actividades humanas en ¢l medio y como repercuten en ias distintas especies v en el hombre mismo.

Las caracteristicas de imporancia varian de especie a especie debido a sus distintas historias
evolutivas; en virtud de lo anterior. no ¢s exagerado decir que por su pasado evolutivo las especies crean su
propio medio (Lewontin 1983). Pero no es solo ¢l pasado evolutivo de una especic lo que determina su
ambiente, lambién contribuyen sus actividades presentes. Todos los organismos, al ser sisternas biologicos
abiertos, estan en un constante intercambio de energia ¥ materia con su medio y es de esta interaccion de la
que los individuos obticnen los diferentes tipos de sustancias. algupas son nccesarias para realizar sus
funciones metabdlicas, otros no son Gtiles ¢n estos procesos y son eliminadas con otros desechos del
organismo; de no ser asi, la acumulacion tanto de unas como de otras en el organismo, particularmente en
organos especificos, puede dar origen a uno o varios padecimientos que derivan en disminucion en ia
eficiencia de! sistema biologico, manifestindose esta como enfermedades que incluso pueden conducir a ia
muerte. La evolucion ha seleccionado a los orgamismos que presentan una mayor eficiencia tanto en la
discriminacion no sélo de las sustancias, sino incluso de los elementos quimicos que les son utiles, asi como
de mejores sistesmas de excrecion. Una alternativa evolutiva a este problema es el desarrollo de vias
metabolicas alternas que aprovechen estos desechos o que puedan utilizar en su beneficio elementos que
serian téxicos para otros organismos; al consumur recursos y liberar diversos metabolitos tdxicos, entre otras
muchas actividades, los organismos alteran su entomo. Asi, las especies y el medio se alteran reciprocamente.

El ser humano, a diferencia de otros organismos, es capaz de alterar a voluntad su medio en menor o

mayor grado y en forma reciproca , segun sus necesidades, desde la seleccion o la introduccién de especies

d ici6n de esp

para su cultivo hasta la modificacion casi total del entormno con la
nativas v la contaminacion del ambiente. Dichos cambios no son en todos los casos benéficas, ya que ¢l

mismo es victima de los cambios que ocasiona en el medio. el cual puede llegar a convertirse en adverso.



En este aspecto se deben considerar las distintas formas de exposicién a factores xenobidticos
nocivos para el ser humano, tomando en cuenta la variabilidad intracspecifica, ya que sus efectos no son
necesariamente iguales para todos los miembros de una poblacion e incluso un mismo individuo puede
cambiar su exposicién a distintos agentes nocivos para su salud a lo largo de su vida. de tal manera que para
evaluar sus efectos se deben observar algunas vanables como edad. sexo, estado nutricional ¥ de satud, etc.,
dada la complejidad de la sociedad en la que se desarrolla v de los patrones tiempo-actividad de  sus
miembros, una persona puede estar expuesta a gran cantidad de agentes nocivos para su salud al mismo
tiempo a lo largo del dia. dependiendo del ipo de acuvidades que realice. Estos agentes xenobioticos pueden
ser producidos tanto intramuros como extramuros v dado que un individua se expone a diversos agentes en
diferentes concentraciones ¥ por tiempos variables es dificil definir ¢l origen de un padecimiento o sindrome
que afecte su salud. Es entonces de relevancia estudiar cada uno de los medios en que los individuos pueden
estar expuestos a algun agente adverso v adquinr algun padecimiento para poder establecer un diagnostico
correcto, con su consecuente tratamicnto v lo que ¢s mas importante, su prevencion. Ciertos agentes
xenobioticos tienden a acumularse v si la exposicion a ellos es constante durante periodos constderables pero
en concentraciones bajas {exposicion cronica). dichos padecimientos se pueden manifestar a largo plazo, con
lo cual se resalta la umportancia de reatizar un seguimiento de los distintos factores a los que se expone un
individuo a lo largo de su vida.

Con base en lo anterior, la probabilidad de que un padecimiento dado se presente en un individuo
aumentara de acuerdo con la concentracion ¥ con ¢l tiempo de exposicion al agente nocive, ast como con la
susceptibilidad individual del sujeto. ks de sumo 1nteres considerar {as vias de entrada del agente toxico al
erganismo, sus orpanos blanco y sus efectos toxicos, va que, a mayor contacto, mayor sera la probabilidad de
presentar algun padecimiento. Ademas de la concentracién y del tiempo de exposicién, un criterio para
determinas la exposicion 2 un agente es la extensién de la superficie de contacto. Por lo antenor, los tejidos
que presenten Mayor exposicion seran mas susceptibles a tener una mayor incidencia de alteraciones de algun
tipo.

La cuantificacion de esta exposicion es dificil, ¥a que hay que distinguir cuales son los limites de
exposicion permitidos de un agente dado en una poblacion. En caso de tratarse de sustancias o elementos
xenobioticos, esta cuantificacton no debe representar mas problema que los limites de deteccion del método
analitico utilizado: pero en el caso de sustancias que se puedan encontrar en el propio organismo, primero
habra que establecer los limites “normales™ para ¢l

En el caso concreto de los elementos que son indispensables para los organismos, denominados
esenciales. donde se incluyen algunos metales pesados, esta cuantificacion debe ser precisa debido a ta baja
proporcién que éstos guardan con respecto al peso total de organismo y para ello es necesario utilizar un

meétado analitico con alto grado de confiabilidad tanto cualitativa como cuantitativa.



3. ANTECEDENTES
3.1 Contaminacioén atmosférica y su relacion con padecimientos respiratorios

El aparato respiratorio ¢s una de las principales formas de relacion de un organismo con su ambiente,
va que presenta una superficie de contacto con ¢l medio de aproximadamente 90 m® (70 a 100 m*) a través del
aire que se inhala ¥ posee un volumen aproximado de $00 cm’ (Edelman v Roggli, 1989), debido a que
topoldgicamente las cavidades del mismo se encuentran en contacto con ¢l exterior. Este contacto con el aire
que se respira sc reahiza durante el proceso de la inhalacion, mediante el cual penetran diariamente al
organismo unos 15.000 L de aire (Bartsch. 1982), aunque se calcula que al dia se respiran 20 m’ (10 m’ por
jomada de trabajo de 8 horas v los otros 10 m’ durante el resto del dia) (ICRO. 1981). Junto con el aire
ingresan diferentes contaminantes atmosfericos (cuadro 1), entre ellos, monoxido de carbono (CO), diéxido de
carbono (COj). ozono (O3). oxidos de azufre (SOy). 6xidos de Nitrégeno (NOy ). hidrocarburos no saturados
y aromdticos, particulas sélidas » liquidas de diversas drmensiones (Rivero, 1993). Las particulas de mayor
tamano (>10um) son eliminadas por los cilios del aparato respiratorio superior s aquéllas cuyo didmetro es
menor a 10 pm alcanzan los espactos alveolares. La importancia de estas ultimas radica en e} hecho de que en
su superficie se adsorben diferentes contantinantes tales como hidrocarburos v metales pesados. Solamente una
parte Jde las particulas que Hegan hasta el alveolo son eliminadas mediante algunos de los mecanismos de
{impieza del aparato respiratorio. por lo cual ¢l pulmon conserva un “registro” de su exposicion a diversos

agentes xenobioticos (Adachi, 1991, Bartsch, 1982)

CUADRO 1

Composicion gaseosa del aire seco natural

Concentracion (por volumen)

Gas ppm Porcentaje
Aire puro Nitrégeno, N2 780,900 78.09
Oxigeno, O2 209.400 20.94
Gases inertes, principaimente Argén (9300 pprn), con 9.325 0.93
concentraciones mucho menores de Neon (18 ppm).
Helio (5 ppm), Knptén y Xendn (1 ppm c/u).
350 0.03

Dioxido de carbono, CO2
Metano, CHg4, un componente natural del ciclo det 1
carbono de la biosfera; sin embarge no es un
contaminante, aunque a veces se le confunde con
otros hidrocarburos en estimaciones de contaminacion

total

Hidrégeno, H2 05
Contaminantes | Oxidos de Nitrégeno, principalmente N20O (0.5 ppm) y 0.52
naturales NO2 (0.02 ppm), ambos productdos por {a radiacton

solar

Monoxido de Carbono. CO. procedente de ia oxidacion 0.3

dei metano y otras fuentes naturales

Ozono. Oa. producido por la radiacién solar y los rayos 0.02

{Turk y Turk, 1988)



L.a contaminacién aunosferica y por tanto los agentes xenobidticos que ingresan a través del aparato
respiratorio se puede dividir, segun el sitic donde se producen, en contaminacion €xtramuros ¢ INramuros
(Rivero, 1993). Las pnincipales fuentes de la primera son: fabricas, plantas quimicas, refinerias de petroleo,
industrias de recuperacion y fundicion de metales, ast como estaciones de energia eléctrica. En las ciudades, la
multiplicidad de pequedas fuentes, en particular ios autos, estan entre las principales causas de la degradacion
del aire (Strauss y Mainwarmung. (990).

La contamunacion antramuros ¢s en el momento actual un problema de salud en los paises
desarrollados, por ciertas especializaciones en los metodos de construccion y los materiales sintéticos usados,
algunos de Jos cuales pueden tener efecto carcinogenico (Rivero, 1993) y son aquéilos que por su naturaleza se
acumulan en lugares cerrados los que llegan a concentraciones que pueden ser toxicas o cuyos efectos a largo
plazo sean desconocidos. En este rubro, hay que considerar a los distintos tpos de contaminates que es posible
encontrar ¢n estos ambientes v cuyas concentraciones dependen del ttpo de actividad que se realice, as) como
de otros factores tales como ventilacion, temperatura, humedad, etc., para discernir si la exposicion a éstos a
una concentracion y durante un periodo particular podria ser un factor de riesgo para el desarrollo de algan

padccimiento respirateno.

De estos compuestos nocivos para el cuerpo humano, ciertos metales pesados son particularmente
importantes. sa que algunos como As. Ni. Cr, ¥ Cd han demostrado ser carciiogenicos 0 co-carcinogeénicos
para el humano segun los resultados de estudios hechos en poblaciones ocupacionalmente expuestas y otros
como Ni, Cr, Cd. Be y Pb inducen tumores en animales experimentales (Rivero, 1993). Estos altimos a
concentraciones bajas pucden ser factores de riesgo en el desarrollo del cancer pulmonar, ya que no todos los
metales pesados se encuentran en el organismo, ni en la misma proporcion en todos los organos (Bowen,
1988), por elio es importante distinguir a los elementos esenciales para el organismo de los no esenciales asi

como a los que podrian tener un efecto toxico en el drgano estudiado.

A este respecto parece claro que las diversas formas de céncer son causadas, por factores que se
encuentran en cl ambiente ¥ que varian de un lugar a otro v de una generacién a la siguiente; por lo tanto, el
cancer podria ser una enfermedad prevenible (Rivero, 1996). Actualmente, dos son los factores mas
importantes en su incremento : una mayor esperanza de vida y la gran variedad de nuevos factores fisicos,

quimicos y biologicos a los que se esta expuesto dia con dia (Cairns, 1981).

Por todo lo anterior, previo a abordar directamente padecimientos especificos del aparato respiratorio,
tales como el cdancer ya sea pulmonar o broncogénico, es necesario conocer la anatomia del aparato
respiratorio para asi establecer criterios en lo referente a la importancia relativa de la presencia de dichos

padecimientos por su localizacién anatémica.



3.2. Anatomia del aparato respiratorio

El aparato respiratorio tiene como funcion ducir aire a los pul y realizar el intercambio
gaseoso a nivel de los alveolos pulmonares en donde se oxigena la sangre. Se reconocen dos partes bien
diferenciadas (Quiroz, 1965), que son:

Tracto respiratorio superior: naso-orofaringeo

Tracto respiratorio inferior : traqueobronquial

3.2.1. Tracto respiratorio superior

Comprende las fosas nasales, la nasofaringe v la laringe. A este nivel se encuentran el epitelio
olfatorio ¥ la comunicacion con el aparato digestivo a través de la glotis.

Un tercio de las vias aéreas nasales estan cubiertas por epitelio escamoso ¥ los dos tercios restantes
estdn revestidos por células ciliadas, epitelio pseudoestratrificado ¥ epitelio columnar. Las funciones de este
epitelio. asi como de sus secreciones, son retener y remover particulas v otros agentes xenobidticos del flujo de

aire qQue ingresa por este medio al organismo.

3.2.2. Tracto respiratorio inferior

Comprende la tridquea. los bronquios y las ramificaciones de estos ultimos denominadas bronquiolos,
{os cuaies se resuelven en los sacos alveolares, que son las unidades funcionales de los pulmones.

Los pulmones estan contenidos en el torax, cuyas paredes estan limitadas por las costillas y se adaptan
a la forma de estos organos. Se encuentran separados de la cavidad abdominal por la baveda diafragmatica v
entre ellos se abre un espacio, ocupado por diferentes elementos anatémicos denominado mediastino (Quiroz,
1965). En esta misma cavidad se aloja el corazén el cual tiene relevancia en la anatomia de los pulmones.

La traquea es la continuacion de la laringe. tiene 11 o 12 cm de longitud ¥ 2 cm de diamertro. Esta
recubierta en su interior por una mucosa delgada y semitransparente, continuacion de la mucosa laringea, ¥
est4 compuesta de una capa epitelial ¥ de una dermis o corion (Quiroz, 1965).

La traquea se bifurca en su extremo inferior dando origen a los bronquios. la torsion de ésta sobre su
eje hace que el bronquio izquierdo sea mas anterior que el derecho, separindose uno del otro. los dos
bronquios forman un angulo variable de 75° 4 85° algo mds agudo en ¢l nifo que en el adulto, pero el angulo
que éstos guardan con respecto a la linea media del cuerpo difiere, siendo el bronquio derecho mas horizontai
que el izquierdo, lo cual tiene consecuencias en cuanto al deposito de particulas en el interior del pulmon.

En la mucosa bronquial se abren multitud de glandulas arracimadas; por lo demas, la mucosa y las
glandulas de los bronquios presentan los mismos caracteres histoldgicos que la triquea (Quiroz, 1965).

La segmentacion de los bronquios ha sido estudiada por varios autores (Fawcet, 1986: Quiroz, 1965 )

y sus principales ramificaciones son las siguientes:



El bronquio izquierdo tiene dos ramificaciones principales denominadas bronquios lobares; una para
¢] Lébulo Superor (LS1) y otra para el Inferior(L1]) ; por su parte el pulmdn derecho tiene tres ramificaciones
para los Lébulos Superior (LSD), Medio (LMD) ¢ Inferior (L1D). Los bronquios lobares se dividen a su vez en
bronquios segmentarios. asi el putmoén derecho el LSD se divide en tres, ¢l LMD en dos y el LID en cinco. El
pulmon izquierdo se divide en cinco segmentos tanto ¢n L&) como en LI
Pulmones

Las ramificaciones de los bronquios se resuelven en los alveolos pulmonares. Los pulmones son los
organos esenciales del aparato respiratorio. A parte del numero de [6bulos y sublébulos de cada uno de éstos,
el volumen del pulmon derecho es mayor al del izquierdo en un quinto o un sexto aproximadamente, ésto
debido a que este ultimo se encuentra fuertemente depnimido  por el corazon, teniendo asi un diametra
transverso inferior al derecho, ademds ef pulmon derecho tiene mayor peso (peso fresco) que el izquierdo
(Whimster, 1974, Moor, 1990). Es por tanto necesario mencionar que las caracteristicas de los pulmones
influyen en la dosis de los diferentes agentes xenobioticos que ingresan al orgamismo en cada inhalacion. La
dimensioén y los patrones bronquiales de las vias aereas afectan la deposicion de particulas; asi mismo es
importante mencionar que estos factores de configuracion de las vias aéreas difieren en nifos ¥ adultos asf

como en hombres ¥ mujeres (ICRP, 1987, James. 1988)

3.2.3. Mecanismos de defensa del aparato respiratorio

Debido a que el aparato respiratorio esta expuesto directamente a maltiples agentes que pueden ser
ctiologicos de diversos padecimientos, entre los que se encuenta el cdncer tanto pulmonar como broncogénico,
existen diversos mecanismos de defensa dei mismo organismo. Con base en la intervencion del sistema
inmune. Asi pues, se pueden clasificar a estos mecanismos de defensa como :

¢ No inmunolégicos
* [nmunologicos

Por la temdtica del presente estudio no es necesario considerar el primer tipo de mecanismos de
defensa , aunque existen diversas fuentes de informacion al respecto (Tumer, 1980)

e Mecanismos no inmunoldgicos. (Estos a su vez pueden clasificarse en tres tipos principalmente)
e Fisicos: - Tos
- Estomudo
» Enzimiticos
s Celulares

3.2.3.1. Mecanismos Fisicos

La tos es una expiracion forzada, subita y ruidosa del aire contenido en las vias respiratorias,
interrumpida por el cierre repetido de la glotis (Forgacs, 1983). En el caso de algiun padecimiento de tipo
pulmonar tiene la funcién de expeler por este medio el moco de las vias respiratorias inferiores.

El estornudo es el acto de expeler el aire con fuerza y espasmédicamente por la boca y nariz, como

a un > externo al organismo para despejar el tracto respiratorio  superior.




3.2.3.2. Mecanismos enzimaticos
que estan relacionados con secreciones que ayudan a proteger

Comprende los i de defi
las superficies bronquiales, como son albuminas, lactoferrina, alfa antitripsina, inmunoglobulina A (IgA),
lisosima e interferon. Por ejemplo, la lisosima ejerce una accion bacteriolitica directa, el interferdn aparece en
el suero ¥ en los espacios tisulares v tiene la capacidad de reducir la colonizacion de célutas por los virus, ia
lactoferrina es una proteina que fija el Fe y ejerce un efecto bactericida (Tumer, 1980), la IgA, secretada por
las células plasmaticas de {a submucosa, proporciona el mecanismo de defensa primario contra la infeccién

local debido a su abundancia en saliva, mucosa nasal v secreciones bronquiales (Stites, 1988, Forgacs, 1981)

3.2.3.3. Mecanismos celulares

Implica 1a accion de los macrofagos de fagocitar cuerpos extraflos en el interior del organismo

{Tumer, 1980).

3.3. Cancer Pulmonar

El cancer pulmonar (CP) es un problema de salud publica de importancia mundial tanto por el
aumento cn su frecucncia ¥ en tasa de monalidad. como por su impacto econémico y trascendencia social. Los
factores de riesgo que se asocian con la génesis del cancer pulmonar son muitiples, entre ellos destacan : el
tabaquismo y exposicién a humo de tabaco ambiental (fumadores pasivos), dieta deficiente en vitaminas A y

E, predisposicion genetica. entre otros (Spitz y Newell, 1992),

Feldman (1986) menciona que las neoplasias mas comunes en los hombres de los E.U.A. son los
tumores malignos primarios de pulmén. que ocupan el tercer lugar entre las mujeres, con una tendencia a
incrementarse, las tasa ajustada por edad para el sexo femenino se ha elevado en algunos estados de la union
americana hasta en un 300% en el periodo de. 1950 a, 1980, incluso sobrepasando al cancer de mama como
causa de monalidad. En México se ha observado una tendencia similar a la ya mencionada (SS, 1992, 1994),
Al respecto, Green (1993) en un estudio retrospectivo realizado en el Instituto Naciona! de Cancerologia
(INCAN) menciona que el grupo de edad mas afectado por cancer broncogénico (CB) corresponde a personas
mayores de 60 aifos ;. sin embargo, se ha notado incremento de la incidencia de esta neoplasia en adultos
menores de 40 aios, en los que |a presentacion clinica de este tumor es mas agresiva. También se encontré una
baja asociacién con el habito tabiquico, siendo el factor de riesgo de mayor importancia el habitar en zonas
urbanas, para este grupo en particular.

Anatomicamente. la mayoria de los canceres pulmonares en el humano se originan a nivel de las vias

Bl ias y subseg: les, entre la 3* y 5* divisiones bronquiales (Fraser, 1989)




3.3.1. Cancer broncogénico y metales pesados

En ciertos casos, el desarrollo de CP estd asociado con la exposicién a metales pesados en el medio
laboral y con la acumulaciéon de algunos de estos metales en el tejido pulmonar por arriba de las
concentraciones normales, como por cjemplo Zn y Cu, o por abajo de estas, como en ¢l caso ¢l Fe y Cu
(Maruhashii984), Ca, Co. Mg v Zn (Adachi,1991). Como se puede notar, la concentracidn de Cu y Zn en
tegido de pacientes con cancer ha sido variable, incluso contradictoria ya que sc han relacionado tanto con e!
incremento como con la disminucion de estos metales en el tejido pulmonar.

Weber (1990) determiné las concentraciones de elementos traza en trabajadores de fundidoras de
hierro y harmos de coque utihizando la técnica de PIXE (Paricte Induced X-Ray Emission) a partir de Fluido
Broncoalveolar (FBA ) y encontro lo sizuente: la presencia de Ti. Fe, Cu, Zn y Br todas las muestras de FBA;
Ni, Mn, Cr, Sr, As, Se. y Pb en algunas y una reduccion significativa de Br, asi como una tendencia al
incremento de Fe y Sr en los macrofagos de fumadores. Ademas, cuando se compararon las células alveolares
de los tejidos de no fumadores con lus pacientes con carcinomas pulmonares s¢ observé que hubo un
incremento de Fe, Cu, Zn » Br; tambien se hallo mayor frecuencia de Ni. As y Pb en el grupo de pacicntes con
carcinoma con respecto a los testigos no fumadores.

Es necesario tomar e¢n cuemta que los cambios en las concentraciones de cualquier clemento en el
cuerpo humano. tanto incrementos como reducciones y en este caso particularmente de los metales pesados,
con respecto a los valores considerados normales. no son necesariamente las causas de padecimientos como el
cdncer: sino que bien podrian ser efectos colaterales de un padecimiento particular que altera las vias

metabolicas en las que estan involucrados.

3.3.2. Clasificacion del Cancer broncogénico

Es imponante distinguir los dos tipos de canceres que se originan anatomicamente en los pulmones,
por un lado existe el CP propiamente dicho, que se origina en el parénquima pulmonar y por otro lado est4 el
CB, que como su nombre lo indica tiene su origen en el tejido bronquial.

Con respecto al origen histologico del CP existen descripciones que indican que casi todos los
tumores malignos del pulmon se desarrolian en las céjulas epiteliales ajveolares. Aproximadamente la mitad
de estos carcinomas son de células escamosas, una varfante bien diferenciada y de crecimiento relativamente
lento. El otro tipo histolégico comun, que representa alrededor de un tercio de todos los canceres pulmonares,
es ¢l tumor anaplasico, que consiste en células pequefas parecidas a linfocitos o de grandes células
indiferenciadas. Estos crecen y se diseminan con mds rapidez y su prondstico para el paciente es pobre. Otras
variantes fmenos comunes son los adenocarcinomas y otros tumores que se originan en el epitelio alveolar. Por
otra parte. también se menciona que aproximadamente e! 50% de los CB, en particular los carcinomas de
células escamosas, se originan en los bronquios primarios, lobulares v segmentados. Tanto los tumores
centrales como los periféricos pueden diseminarse a través de los conductos linfaticos hasta los ganglios

mediastinicos y hacia la pleura y por medio de ia sangre a sitios distantes, especialmente cerebro, higado y
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huesos. Es importante la clasificacién histélogica, no sélo con relacién al pronéstico sino también con la
seleccion de los pacientes para su tratamiento (Forgacs, 1983).

Actualmente se reporta que la mayor proporcion de CP pertenece a adenocarcinomas, seguido por
epidermoides, canceres de células pequenas y finalmente canceres de células gigantes.

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) clasifico a los tumores pulmonares en funcion de sus
caracteristicas histologicas (DeVita, 1993), que abarcan entre 90% y 95% de todos los tumores pulmonares
(Straus, 1976}, que son, los siguientes:

ol Benigno
ell Displasia y carcinoma 11 situ
«111 Maligno
#A. Carcinoma de células escamosas (epidermoide) y carcinoma fusiforme (escamoso).
«B. Carcinoma de células pequenas
t. Células de avena
2. Células intermedias
3. Células de avena combinadas
*C. Adenocarcinoma
1. Acinar
2. Papilar
3. Bronco alveolar
4. Secretar de moco
*D. Carcinoma de células grandes
1. Células gipantes
2. Células claras

James (1988) realizo el analisis de 28.000 casos de cancer pulmonar en la poblacién general de EUA
y ¢ fas sigui frec :

* Carcinoma epidermoide 32.0%
® Adenocarcinoma 26.5%
e Carcinoma de células pequedas 16.5%
s Carcinoma de células gigantes 7.5%

Un estudio similar se realizé en el Hospital General de México (Ramirez, 1995) en 923 casos de
cancer broncogénico de un total de 1855 rumores toraxicos detectados entre 1971 ¥y 1990. Segun el sexo, los

tipos histoldgicos mas frecuentes fueron:

Tipo histolégico Hombres Mujeres
Epidermoide 34.2% 28.9%
Adenocarcinoma 28 4% 38.9%
Células pequefias 13.2% -
Mixlo - 7.7%

Por otra parte, Mohar (1993), encontro resultados similares para la poblacidon mexicana. En el perioda
de 1985 a 1991, en ¢i Instituto Nacional de Cancerologia (INCAN ) de un total de 708 casos (ver cuadro 4) el
30% de casos de cancer pulmonar en hombres fueron de tipo epidermoide (140 casos) mientras que en mujeres
el adenocarcinoma fue el mas comin con 38%, aunque se estudiaron menos casos (92).

Los tumores epidermoides, carcinomas de células pequefias y adenocarcinomas se presentan
principalmente en las vias aéreas superiores, mientras que los carcinomas de células gigantes ocurren en las

vias periféricas pequefas,



3.3.3. Etiologia del cincer broncogénico

Tanta el CB como el CP son de origen multifactorial (Rivero, 1996). Entre los distintos factores que
es importante mencionar estin la exposicion a carcindgenos de los ambicntes ocupacionales tales como
algunos metales pesados, asbestos, clorometiléter, hidrocarburos aromaticos policiclicos (Swanson, 1988)
expaosicion a carcindgenos como el humo de tabaco: en viviendas ¢l radon y el humo de iena (Samet, 1992), en
ia atmésfera de las grandes ciudades (Jedrychowsky, 1983) la contaminacion atmosférica contribuye también a
la etiologia del cancer pulmonar (Forgacs, 1983) o en sttios contaminados con residuos peligrosos (Polednnak,
1989) y factores coadyudantes como podrian ser una dieta baja en anuoxidantes (Dorgan, 1993) y alta en

colesterol (Jain, 1990) que incrementan al niesgo de desarrollar este tipo de tumor. asi como la predisposicion

genética (Seilers, 1981).

3.3.3.1. Factores ambientales

El incremento en el niespo de padecer CP esta relacionado con Ja exposicion a carcinogenos tales
como asbestos, Rn, bistclorometiliéter. hidrocarburos policiclicos aromaticos, Cr, Ni y compuestos
inorganicos de azufre (S). La asocracion entre la exposicion ocupacional a estos agentes parece ser

independiente del habito tabaquico (DeVita, 1993).

3.3.3.1.1. Asbestos

Las fibras constituyentes de los asbestos, particularmente la crocidolita son conocidos carcindgenos
con una capacidad probada de causar CP, como ha sido observado en trabajadores de astilleros. plantas de
cemento, entre otras, asi como probablemente en personas con exposiciones de tipo ambiental. Existe efecto
dosis-respuesta con la exposicion a asbestos (Seidman. 1986) v el efecto sinérgico entre ¢l asbesto v el habito
tabiquico es evidente (Kjuus. 1986a.b). A diferencia de otros agentes causales, una cora exposicion al asbesto

puede ser un tactor de riesgo st la intensidad de esta es alta. asi como la susceptibilidad del sujeto.

2.3.3.1.2. Radon (Rn)

E! Rn es un gas natural, quimicamente inerte, el cual es un producto del decarmiento radiactivo de la
serie del Uranio (U,;,), que tiene productos de vida corta, dos de los cuales emiten particulas « de alta
radiacion ionizante pero de escasa penetracion va que ai ser inhaladas solo alcanza una profundidad de 41 a 7]
um en el epitelio de las vias respiratorias. El efecto carcinogénico resulta de eventos no letales que se
verifican en los nucleos celulares. El Rn ha sido reconocido como carcinogeno potencial de importancia
debido a que estd presente en suelos y rocas filtrandose asi al interior de edificios ¥ casas. si la ventilacion es
reducida el Rn se puede acumular en la atmosfera interior. Los mineros que han estado expuestos a
concentraciones mayores a las prevalecicntes en casas de los EUA poseen un incremento en el riesgo de
padecer CP, el grado de este riesgo asociado a ia exposicion de Rn intramuros es ain objeto de discusion

(DeVita, 1993).
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3.3.3.1.3. Tabaquismo

El CP ocurre con mayor frecuencia en pacientes que mencionan en su historial el habito tabaquico
(Capeweil, 1991 Forgacs. 1983), ex:stiendo una relacidn entre éste v el CB, asi como con el CP. El riesgo de
desarvollar ciancer se incrementa con la cantidad de cigarros fumados, el tiempo de exposicion, la edad de
inicio del fumar, ¢! grado de inhalacion, ¢ contemdo de alquitran de la nicotina de los cigirros v el uso de
cigarros con filro (Locb, 1984); de hecho, existen pocos ejemplos en la epidemiologia del cancer en que se

haya identificado con tanta claridad la asociacion entre la causa o factor causal y el cancer pulmonar.

3.3.3.1.4. Exposiciéon ocupacional

En el medio ocupacional existen gran cantidad de carcinogenos y por ello la exposicion de personas a
concentraciones clevadas de agentes xenobioticos durante periodos considerables es un factor de riesgo a una
gran cantidad de padecimientos llamados ocupacionales, hallandose identificado algunos de estos como

factores de riesgo para la neoplasia (Coultas, 1993, Fraumeni, 1982, Raithel, 1988)

3.3.3.1.5. Contaminacion atmosférica

Aunque existen cvidencias de que la contaminacién atmosférica puede ser considerada como una
causa potencial de cincer pulmonar, en realidad se cuentan con pocos estudios epidemioldgicos que apoyen
este punto. ademas de que sus resyltados han sido contradictorios (Doll, 1980). En algunos estudios se ha

confirmado que hay diferencias entre las tasas de monalidad por CP en dreas urbanas con respecto a zonas

rurales (Friis, 1993).

3.3.3.2. Dicta

Un factor de suma importancia en el desarrolio de algunos tipo de cancer es la dieta, ya que permite la
presencia de distintos nutrientes que desempenan una funcién en la desintoxicacion de los tejidos. Por ¢jemplo,
las vitaminas A, C y E asi como el Se tienen un papel imponante en la neutralizacion y en el desecho de
radicales libres producidos endégena y exogenamente por el humo de tabaco, los disolventes y otros
contaminantes. Los carotenoides y las vitaminas A, C y E atrapan radicales libres v moléculas reactivas de
oxigeno. mientras que ¢} Se ¢s un componente de enzimas antioxidantes (Kvale, ¢s o/, 1983 Salonen, 1984;
Menkes, 1986; Knekt, 1990; Block, 1991: Stahelin, 1991; Dorgan, 1991; 1993).

El analisis de la funcion que desempefian los nutrientes en las causas del cancer es confundido por

problemas metodoldgicos y por resultados contradictorios de los estudios realizados (Block, 1991).
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3.3.3.3. Predisposiciéon genética

A pesar de que el CP es considerado como “el prototipo de cancer ambiental”, desde 1963, Tokhuata
y Lilienfield postularon la participacion de factores hereditarios en su etiologia. A este respecto existe un
incremento en la evidencia de que varios factores genéticos pueden conuibuir al riesgo de padecer CP debido a
que existen alteraciones en algunas vias metabolicas, las cuales estan determinadas geneticamente, que
originan distintos metabolitos de carcinogenos los que causan la malignidad de un tumor (Law et al, 1987).

Se han adoptado diversas aproximaciones para detectar una asociacién genética, entre las que se
incluyen estudios de antecedentes familiares. de antipenos naturalmente ocurrentes y de metabolismo de
ciertos farmacos. Por una parte, los estudios de antecedentes familiares no permiten llegar a conclusiones ya
que han sido interpretados tanto como no mostrando minpun efecto asi como demostradores de efectos
significativos. Por otra parte. se han realizado diversos estudios para identificar oncopgenes asi como diversas
anormalidades cromosdmicas asociados al CP (Heigway, 1986). pero ¢s poco claro si éstas son agentes
etiolégicos del CP o el resultado de la inestabilidad genctica observada en las transformaciones malignas de
estas células. Los eventos moleculares v gendticos subyacentes a la patogénesis del CP son un 4rea activa de

investigacion, pero no existe condicion genética que defina el riesgo de CP.

3.3.4. Epidemiologia del cancer broncogénico

Hace medio siglo e} (CB) se consideraba una enfermedad poco frecuente; sin embargo, a partir de la
década de los cincuenta se presenta un incremento notable de este tipo de tumor ¢n ambos sexos (Rivero,
1996). En la actualidad, representa un grave problema de salud publica por su frecuencia y alta monalidad
(Mohar, 1993). Es igualmente interesante hacer notar que es en los paises industrializados (EUA y Europa
occidental) donde se reporta el mayor numero de casos de este padecimiento (Green, 1993, Silverburg, 1985,
Mohar, 1993). principaimente en Gran Bretana donde es el tumor maligno mas coman en los hombres
(Forgacs, 1983).

E{ cancer pulmonar representa un problema de salud publica. A nivel mundial se diagnostican mas de
700,000 casos nuevos al afo ¥ pocos son los estudios realizados en México al respecto. La epidemiologia
descriptiva de esta neoplasia se ha analizado a través de los resultados del registro Nacional de Cancer y de
otros registros hospitalarios por parte de Mohar (1993) permitiendo asi tener un panorama general de este

padecimiento en nuestro pais.

3.3.4.1. Panorama internacional

Al momento actual. ¢l cancer broncogenico es una de las principales causas de muerte en Europa
occidental v en los EUA. Por ejemplo, en Escocia la tasa de montalidad es de 113 por 100,000 y se considera
una de las mas altas del mundo. En la poblacién femenina, dicha tasa oscila entre | a 34 por 100,000 (Mohar,
1993). En EUA se registran mas de 125,000 muertes anuales por este tumor, lo que representa el 25% de la

mortalidad total (34% en hombres y 15 %o en mujeres) (Fraumeni, 1975).
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Un estudio reciente sobre la frecuencia y la distribucion del cancer en 16 partes del mundo. indicé
que de los aproximadamente 6.3 millones de casos nuevos de tumores malignos, el cancer pulmonar ocupé el
segundo lugar, con 670,000 casos. Lo anterior representa ¢l 10.5%, con solo 9,000 casos de diferencia con
relacion al cancer gastrico, que fue el prnimero en frecuencia. Al ajustar por sexo, ¢l cancer pulmonar ocupo el
primer jugar entre los varones con 15.8% y ¢l sexto entre las mujeres con 4.7% (Parkin, 1988 )

A partir de, 1975, el incremento observado en 1a frecuencia de este umor fue de 11.8% en hombres y
del 16% en mujeres a nivel mundial. Con esta tendencia, mas el decremento del cancer gastrico en diversas
partes del mundo, es posible suponer que el cancer pulmonar ocupa desde la década pasada el primer puesto
entre las neoplasias mas frecuentes a nivel mundial (Mohar, 1993).

En el cuadro 2 se presentan las tasas crudas de la incidencia del cancer pulmonar por sexo en fas
diferentes areas geograticas del estudio de Parkin er af. (1988).

Cuadro 2
Tasa de incidencia cruda de cancer putmonar (x10') por sexo ¥ zona geografica en 1980
Hombres Mujeres
Europa del Norne 98 1 295
Norteamérica 746 303
Europa del Sur 642 8.9
Australia 616 159
Europa del Este 61.2 10.1
Canbe 284 90
Micro/Polinesia 226 6.5
Sudaménca 17 19
Affica del Sur 148 49
China 85 4.7
Centroamérica 6.6 32
Africa del Norte 4.0 u.7
Fuente: Mohar er al, 1993.

3.3.4.2. Panorama nacional

En México hasta 1989 habia poco conocimiento sobre la epidemiologia del cancer en general y en
4rganos especificos como el pulmén (Carrada-Bravo, 1989). Sin embargo, como causa de muerte las
neoplasias malignas correspondian al quinto lugar de mortalidad general en adultos en 1993, con incremento
de 1a tasa de montalidad de 14.2 x 10* de 1922 a 45.1 x 10 en 1987 (Mohar, 1993). Desde 1990, el CP ocupa
¢} primer lugar como causa de fallecimiento entre la poblacién masculina que muere por tumores malignos y
el tercero entre las mujeres, solo después de los canceres de cérvix y mama (8S, 1990).

Durante los tltimos 5 anos, el cancer en todas sus manifestaciones ocupa el segundo lugar dentro de
las diez causas de mortalidad de adultos en México, sélo superado por padecimientos de origen cardiovascular
(INEG], 1991, 1992, 1993, 1994), siendo quc en 1994 ocupaba el tercer lugar en la misma clasificacién.  Del
cancer en general, el CB es la principal causa de mortalidad seguido por el cancer de estémago y el cérvicoute-
rino (INEGI, 1991, 1992, 1993, 19%4).
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En la figura 1 se ilustra ja tasa de montalidad por CB en México, ajustada por edad v sexo (Mohar,
1993). Se observa el incremento de 1a mortalidad de acuerdo con la edad ; en la relacion etana alcanza la
meseta a partir de la séptima década de vida. Anteniores tasas de mortalidad para México seialan que en 1967
dicha tasa era de 4.0 x 10°en hombres v de 2.3 x 10 en mujeres (SPP, 1986).

Durante ese periodo se estudiaron 728 nuevos casos de cancer broncogénico. En el cuadro 3 se
expone su frecuencia relativa, segan sexo e histologia. en tanto que en ¢l cuadro 4 sc ifustra la distribucion
histolégica para las variedades mas frecuentes.

Hasta 1985 se cred un registro hospitalanio en el Instituto Nacional de Cancerologia (INCAN). en
México no existian registros de cancer. por lo que no se ha podido estimar las tasas de incidencia anual para
CP u otras neoplasias malignas. Por la misma razon, se desconocen sus tendencias en el iempo. de manera que
resulta imposible predecir as tendencias de mcidencia de este tumor en los proximos afos; sin embargo, se
han realizado algunos esfuerzos para conocer la frecuencia del cancer pulmonar en Mexico.

El registro Nacional de Cancer, dependiente de 1a Secretana de Salud. ha generado dos pubhcaciones
con relacion a la trecuencia relativa de tumores mahgnos en el D.F en ¢l primer trabajo se mtorma sobre fas
frecuencias relativas en. 1983 v 1983 de pacientes atendidos en la red de hospitales del Sector Salud v en
instituciones privadas de dicha localidad (Barroso, 1988). Se notificaron 10.287 casos nuevos de tumores
malignos entre fa poblacion masculina : de esos casos. ¢l 7% correspondio al CP. con lo que esta entidad
ocupd el tercer lugar. En la poblacion femenina se reportaron 20,089 nuevas pacientes, de las cuales 401 (2°%)
comrespandian a cancer pulimonar El segundo intorme se onento a la notificacion del ano, 1987, con 16.256
nuevos casos de tumores malignos (88, 19RY). Entre estos. ¢f cancer puimonar ocupo el quinto lugar entre los
hombres con 312 casos (5.4%0) v el décimo en las muyeres. con 182 (1. 7%) nuevas apariciones. Mainero
(1992) publico 1a frecuencia relativa de tumores maltgnos en la Unidad de Oncologia del Hospital General de
México de 1984 a 1988 El CP ocupo ¢l octavo lugar entre los 6,745 pacientes estudiados, con 155 casos
(2.3%5). Anteriormente Novoa (1988) analizo alpunos parametros clinicos v epidemrologicos del cancer
broncogénico en ¢l INCAN en pacientes atendidos de 1975 a 1986. En el cuadro 3 se presenta la distribucion

porcentual, de acuerdo con el sexo, de los 21,049 casos estudiados en dicha institucion de 1985 a 1991

Finalmente, de acuerdo con los datos del Registro Nacional de Cancer de 1982 a 1989 cn el D.

. se
tuvieron 130,435 casos nuevos de neoplasias malignas, dentro de las cuales el CP represento ¢l 3.5%, 570
casos anuales, con 1o que et CP se ubica en la séptima posicion general. En Nuevo Ledn, el CP ocupé el primer
lugar come causa de mortalidad en ¢l sexo mascubino ¢n 1988 : en contrasie Chiapas » Aguascalientes
reportaron la frecuencia mas baja, con 0.3 v 0.5 respectivamente. Entre 1988 v 1992 se registrd un

incremento en la tasas de mortalidad por CP de 6 a 6.3°100 000 habitantes v espera que esta tendencia

ascendente continue en los proximos anos (Macias. 1995)
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Tasa x 100.000
Habitantes. / N L Hombres
100 Mujeres
Tasa Global :
Hombres = 5.6
Mujeres =26
10 se
1
0.1
<1920-29 30-39 40-49 50-59 60-64 65> Edadesenanos
Figura |. Tasa de moralidad por edad de CB en México 1990
(Modificado de Nohar, 1993)
Cuadro 3
Frecuencia relativa de cancer en el INCAN de 1985 a 1991
Hombres Muperes
Topografia n “a n “a
Cémvin - - SOURT 4
Mama - - 2647 23
Ovano - - 518 4
Endometnio - - 2s3 2
Pulmén 478 10 253 2
Testiculo 491 10 - -
Cavidad oral 481 1 230 2
Picl 453 9 591 s
Prostata 36 ] - -
Otros sitios 2678 b 2063 18
Total 4891 100 11660 100

El carcinoma epidermoide predomuno en hombres (140 casos=30%), muentras  gue en las mujeres presalecio ¢l
adenucarcinoma (92 casos=38%). Este patron tue constante durante ¢l periodo de estudio (Mohar, 1993}

Cuadro 4

Cancer Broncopénico en el INCAN de 1985 a 1991

Distribucidn histologica por sexo ¥ afo

ANOS
1985 1986 1987 1988 1989
Tipo histologico H M H M H M H M H M
Epidermoide 21 10 19 3 28 i3 13 3 13 &
Adenocarcinoma 17 14 27 14 1 20 21 Q 15 8
Adenoescamoso 10 7 s 2 2 K} 3 2 4 4
C. Cel. Pequenas 8 2 13 8 2 3 5 i 5 !
Otros 22 8 16 11 [ 5 15 5 18 15
Total 78 41 80 38 63 50 57 0 52 31

1990
H M
18 9
213
4 2
3 0
16 3
52 31

1991

H
28
16
4
!
21

70

M
1t
i4
4
3
9
38

Total
H M
140 55
129 92
319
40 18
128 56
468 240

708*

(Mohar, 1993) H. Hombres, M. Mujeres

*20 casos sin diagnostico histologico
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3.4. Metales en el ambicnte

Los metales son ubicuos en el ambiente, estan presentes en cantidades variables en rocas y suelos,
aire y agua. Algunas de estas fuentes naturales de metales pueden ser de grandes dimensiones. E} agua de mar
es un claro ejemplo. Esta contiene casi todos los elementos de a tabla penodica. Mas aun, muchos elementos
poseen un papel esencial como nutrientes de plantas v animales: algunos. si se encuentran en grandes
cantidades y cn ciertas formas quimicas, pueden ser toxicos. kn este contexto debe ser enfatzado que la mera
presencia de metales, incluso en altas concentraciones, en compartuntentos ambientales puede significar muy
poco en térmunos de riesgo a la salud. La especie quimica es el factor mas imponante ya que determina la
solubilidad vy la biodispomibihdad v por lo tanto, su toxicidad potencial.

A pesar de que los mietales estan presentes como componentes naturales en todos los medios, algunas

veces en concentraciones relativamente elevadas, es principalmente la transferencia de estos metales a lugares

habitados. debido a las acusidades industnales lo que ha hecho surgir el interes de los cientificos v estimutado
el interés del pablico y de agencias reguladoras sobre su potencial téxico. Estas aportacianes antropogenicas
no solo se denvan de industrias relacionadas con metales, sino también de la agricultura, produccian de
energia y transponte, es decir 1as actividades dianas del hombre ( Thomton, 1995). Algunos de los metales mas

utilizados actualmente, asi como sus usos se resumen en el cuadro 3 para resaltar la importancia de ¢stos en la
vida contemporanea

Cuadro 5
Ejemplos de usos comunes de alpunos metales (Parametrin. 19951

Metal 5o

iismuto Semiconauctores. medicamentos

Cadmio Aleaciones  metalurgicas.  ceramicas,  prementos  norganicos,  soldaduras, batenas de Ni-Cd,
Recubnimientos anticorrusivos de habitaciones

Croma Prgmentos v untas. impiado » cromado de metales. manutactura Jde wcero inosidabie v otras ateaciones

Cuobalto Prgmenios en vidros, porcelanas ¥ allaseria, esmattes para utensihos de cocina >Lc‘murcs para pinturas
» barmices, aicactones para herramientas de cone, piezas de uso aer 1 v protes

Cobre Cables y alambres, tuberias {internas v extermash aleaciones de bronce » laton, fabrcacion de abjetos
decorativos ¥ resistentes a ta corrosion, anticulos  eldetnicos v electranicos. conservadores de madera,
desinfectantes. algwicidas ¥ fungioidas, tintas para impresion, aleacionces dentales, pinturas
Marinas anticorrasivas

Manpaneso Preparacion de pinturas. aleaciones Jde acero. aleaciones Je metales po femicos

Mercuno Electrolisis cloro-alcalina, biocidas, produccion de acetoaidehido, manutfactura de agenies quimicos

gicidas. cquipo c instr cléctricos

Molibdeno Herramientas de alta velocidad, aleaciones de distintos aceros {acero inoxidabie, avero de alta resistencia
para construccion, cic )

Niguel Fabnicacion de aleaciones, aleaciones de acero, aleaclones de herramicntas para conar, tabricacion de

piezas para la industnia acroespacial. fabricacion de protesis médicas, baterias de N1-Cd, joyeria, anticulos
eléctricos. acunacion de monedas. articulos de uso doméstico, cubierntos de mesa

Plomo Batcnas de almacenamiento efectnicu, tbenas de drenaje > agua potable cntemnas 3 externas), equipo
clectnco, municiones, tompuestos estabshzadores en ¢l petrolco. prementos de pinturas, purcelanas,
vidrio emplomado

Seierio Pigmentos para pinturas » Untas, ansculos clecuyonicos, tabricacion de vidno,  produccion de pulpa ¥
papel, celdas folo-cléctncas

Aleaciones de bronce v laton. tccubrimientos anticorrosivos, produccion de pulpa y papel pars
Zinc penddicos. pIRMENtos INOrRanicos. manufactura de goma y pepamentos, medicamentos
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3.4.1. DMetales en la atmoésfera
La emision de metales en fa atmosfera surge de fenomenos naturales tales como la actividad volcinica

y la erosion de rocas, asi como de fuentes antropogenicas tales como el uso de combustibles fosiles,
incineracion, emanaciones de pracesos industriales, ete. Las emisiones atmostericas de estas fuentes se pueden
comportar de maneras muy diversas

Las concentraciones atmostericas de metales ¢stan fuertemente influenciadas por la proxinndad de
fuentes locales de emusiones dado que tos procesos de dispersion aunosterica conducen a una dilucion
convenientemente rapida. La concentracion de un metal airededor de una fuente, 1al como una tundidora o un
volcan, varia con la distancia de la fuente. dependiendo de las condiciopes metcoroidgicas. Tales
concentraciones pucden ser calculadas con bastante precision v fas predicciones a mivel de suelo pueden ser
hechas alrededor de una fuente especitica. Las emistones controladas, asi comu las “tugas”™, por cjemplo de
una fundidora, contienen una gran traccion de particulas pequendas y ¢stas pueden ser dispersadas en una gran
extension. Las emisiones al viento de pilas de almacenamiento, sitios de desecho v fuentes similares son
dificiles de estimar. Se sabe que tales emisiones tienen un alcance muy hmitado de influencia debido al gran
tamafo de las particulas (Thornton, 1995)

El iempo que fos metales permanecen en la atmosfers vana tanto peogralica como temporalmente,
dependiendo de la cantidad de precipitacion. velocidad del viento, estabilidad atmosténea v otros factares.
Existen dos mecanismos mayores de remocion | depositacion humeda y seca. Ja humeda involucra ta remocion
de metales v sus compuestos de ia atmostera con fa Huvia, nieve, ete. v es ta causante de Jos crecientes
depositos de plomo (Pby en el hielo del Artico. La seca involucra el deposito de metales en superficies
terrestres ¥ marinas sin a intervencion del agua y es influida por mecamismos tales como la sedimentacion por

gravedad y la impacwicion de particulas en la superficie. Ambos mecamismos transportan metales a las

superficies de suelos ¥

puas. Existe gran cantidad de documentos que describen v cuantifican las cantidades
reales de metales depositados con relacion a industrias especificas. estas mediciones se efectuan como una
medida de detemunacion de impacto en los medios agricolas v urbanos. La dispersion natural de estos
elementos ¢s desconocida.

En el cuadro 6 se presentan el onigen v las cantidades de algunos metales emindos a 1a atmostera.

3.4.2. Metales v particulas atmosféricas

El 1amano de las particutas afecta mucho su permanencia en a atmosfera: mientras mads pequefa sea
ésta, mayor tiempo permanecerd. La mayoria de los acrosoles portadores de metales se encuentran en un
intervalo de 0.01 a 10 pm de diametro (Winchester, 1980). Las particulas menores a 10 pm tienden a
permanecer en la atmosfera por perivdos largos, posiblemente de 10 a 30 dias. Las particulas menores pueden
ser transportadas hasta 400 km/dia bajo condiciones de viento moderado: por un periodo en la aumosfera de 10
dfas, el transporte puede extenderse a varios miles de kilometros. La dispersion por viento a menudo resulta en
transporte intercontinental. Por estas mismas condiciones se¢ da el transporte de los metates del continente a los

océanos.
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Cuadro 6

Intervalos de ecmisién de algunos metales en la atmaosfera a nivel mundial en 1983 (10" kg/an0)

Tipo de fuente. <d Cr Cu Hg Mn Mo Ni Pb Se Zn
Combustién de Carbon
Usos eléctricos ST 1240 930. 184543 100 112.2320 13946300 754650  10K-TTS  JORS-77501
7140 oo LT
Uso industral v domeéstico LRI ST TS £ 495 [4RS- 106-2480 1980~ 990-49 7921950 1485-1180
N 11880 4950 290 1IRRD 14540
Combustion de petréico
Usos eléctnicos FENETINN AR 148 BRI TR 1810. 232-1740 35200 174-1280
2320 tasoo
Usos industriales ¥ domésticos 1872 ARLE . ISR 10T.4xT TI0. 7162150 107.43~ 14K 2408
- 170 7 T
Produccién prrometaliurgica de metaies no ferrosos
Mineria a6} - o0 BRIEREY - B0 17003400 18176 110-620
Produccion de Pb 39.198 L 23 Tgele - . RENS 1T 1982390 195408
31200
Produccionde Niy Cu 1 oA Atu- . sy Tiufu-~ 42777280 4236.8500]
i RlLEE) 28400 20
Produccion de Zn y Cd 920- - Ihev - - 5520. 92.200 4600¢-82800
; anon 11400
Produccion secundaria de HER BRI T Twess B TN FET EENE 701440
metales no ferrosos 28400
Produccion de hierro v acero NI 8 T T T3 &3 TI0031950,
: 28800 N8l [RNLY
Incineracion de desechos
Municipales Su-1400  98-9K0 9RO 40 282, - R0 14002800 2870 1R00.8400
e 200 E60
Lodos de drenaye AT T T T L T - 0180 240-100 50450
oo
Fertilizantes de fosfatos A2 KX (T T WAl 2 TiT06R50
Produccion de cemento KvsH Aot [T ] T 17R0-1 7800,
1780
Combustién de maders bo-i Al . R TR T e LR ] Qs WA - [RUIZEYTY)
INEY
Fuentes moviles - HEoT0
Misceldneos B 3HNS T T TAaTES
S
EAISION TOTAL Froas TI40- | PR LY T TR TR 23150 IEET OG- HR1-STRD 0250+
120 410 SORO H200 Hag™n RT1$H 16000 1980k
VALOR PROMEDIO 7,670 30480 35370 383270 3A2%0 120 55680 3323% 3.7%0 131,880

Adaptado de Niagh y Pacyna (1 788)

El plomo proveniente de emisiones de vehiculos es emitido con particulas de carbon resultantes de {a
combustion a las que se adsorbe, las cuales se aglomeran rapidamente en particulas mas grandes que tienen un
tiempo de vida en la atmostera de 7 a 24 dias. Estas particulas pueden viajar grandes distancias, aunque se ha
demostrado que concentraciones significativamente altas de Pb en suelos y plantas esta limitada a 30 - 100 m
al lado de las carreteras (Davies v Thomton, 1989). El Pb emitido por fugas ¢s usualmente encontrado en
particulas apreciablemente grandes que se sedimentan ripidamente, tienen corto iempo Je residencia en la
atmdsfera y se extienden cn areas pequedas. Allowan y Ayres (1993) notaron que clevadas concentraciones de
Pb, Cd, Zn, As y Se enconrradas en suelos del sudeste de Noruega se debian al transporte de paniculas finas
ricas en metales provenientes de la Europa industrializada. También se ha descrito que el tiempo de
permanencia del Hg en el aire (posiblemente forma molecular) sobre la tierra persiste entre 7 v 315 dias

(Miller y Buchanan, 1979), datos que sirven para ilustrar la gran permanencia de las particulas de un metal en
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la atmosfera. También se puede hacer notar que la absorcién de Pb por los pulmones depende, entre otras

cosas, del tamafo de las particulas. Como podria esperarse, la absorcion con la disminucion del
tamafo de las particulas y s6lo una pequeda fraccion de las particulas mayores a 0.5 um de diametro se
retienen (Goyer, 1990). Asi, las particulas mas pequefas (que en verdad son las absorbidas) viajan las
distancias mas largas; sin embargo, al suceder esto son las que se¢ adquieren menor concentracion en la
atmostera {Thomton, 1995).

En el caso concreto de la Ciudad de Mexico se han realizado estudios con respecto a los metales
presentes en acrosoles por parte del Instituto de Fisica de la UNANM (IFUNAM) utilizando la misma técnica
analitica del presente trabajo (Miranda ef af, 1994). En el cuadro 7 se presentan los metales encontrados en dos

sitios de muestreo en la Ciudad de Mexico y sus posibles fuentes.

Cuadro 7
Posibles fuentes de clementos obtenidos con analists PIXE en particulas atmosféricas (Miranda, 1994)
Fraccion Sueto industria Tratico Combusttble Sulfatos  No detinidos
Septiembre 1990
Gruesa Si-Fe-Ca S, Mn. Br, NilCu, V. Sr. Zn. Pb - - Al-p
TCr K
Fina SiFe CAKING 70 in CrrAlSe ™ PRI R VNG s A
Febrero 1991
Gruesa SiFe K. Ca 8. T Zr ChLCu Zn 2r. V. Cr Br. I’'b - - AL AN
Fina Ca Fe.Mn AL Cu. T) Na. C.Zn C.PhHLV. NS - S K -

Se considera traccion grucsa a las particutas de 2 5 a 14 um y fraccion Hina aquellas de diameiro menar & 2.5um

2.4.3.- Clasificacion de los metales.

Es necesario definir los términos “metales™, “metales pesados™ v “metales traza”, que en ciertos
aspectos son sinonimos:

l.os metales son iones positivos rodeados por una nube de electrones. Por definicién los metales son
elementos que tienden a perder electrones de sus drbitas exteriores y donarlos a otros elementos para obtener
una configuracion electronica estable (Parametnx.. 1995). Por el contrario, los clementos que ganan electrones
de sus orbitas exteriores se denominan “No-metales ', aparnte de estos dos grupos de elementos existen los
denominados “metaloides” que tienen un comportamiento tanto de metal como de no metal; estos son B, Si,
Ge, Sb, Te, Po, As y At.

El término merales pesados ha sido comunmente adoptado como ¢! nombre de un grupo de metales v
metaloides que estan asociados con la contaminacion y la toxicidad potencial, pero también incluye algunos
elementos que son esenciales para los organismos. En general, los metales pesados son tlementos con una
densidad atomica superior a 6 g‘cm’(Thornton, 1995).

Los elementos esenciales. son referidos comunmente en veterinaria, agricultura, medicina y nutricion
como “elementos traza” y "micronutrientes”. Se refiere en general a todos los elementos que suman menos del

% de peso seco de la célula.
Dado que algunos elementos metilicos, tales como ¢l Au, Ag ¥ Cu se encuentran en la naturaleza con

otros elementos tales como el O, Si y S, formando compuestos denominados inorganicos, en aras de la
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simplicidad, el término “metales™ serd usado indistintamente en este trabajo si se refiere a una sustancia en
forma metdlica o esta presente como un compuesto (Thornton, 1995). Ademas, fos metales generaimente se

an como comp ionicos; esto significa que las uniones quimicas que forman el compuesto son

muy polares. Por otro lado, las uniones quimicas en compuestos orgdnicos son mas covalentes, con electrones

compartidos entre los atomos (Parametnx, 1995). Estas diferencias en las propiedades quimicas de los
compuestos organicos ¢ inorganicos dan origen a la diversidad ambienial y por lo tanto a los distintos valores
en su biodegradacion/persistencia v a la bioacumulacion/bivampliticacién. Por ejemplo, a pesar de que el
estado de oxidacién de un metal puede cambiar en el medio, éstos no son degradados de 1a misma manera
como sucede con los compuestos organicos (csto es. los metales son clasificados como persistentes). Mientras que
algunos compuestos son mas resistentes que otros a la degradacion, los cuales pueden descomponerse en sus
componentes fundamentales (C.H.O » N), la velocidad de esta degradacron es a menudo descrita por la vida-

media Quimica, termino que no es aplicable a los mctales debido a su naturaleza persistente (Parametrin. 1995)

3.4.4. Elementos esenciales del cuerpo humano

Los elementos que componen ¢l cuerpo de los seres vivos son denominados esenciales ¥y se pueden
clasificar de diferentes maneras tomando en cuenta la proporcion que guardan con respecto al total del cuerpo.
De esta manera C, H, O y N. son elementos que constituven el 99%a de la masa de la mayor parte de las células
v se denominan macroelementos. adicionalmente a estos se consideran S ¥ P que son, con los cuatro anteriores,
los elementos de los que estan compuestos los carbohidratos. las grasas y los acidos nucleicos. Los demas
clementos que conforman Ja materia viva se clasitican como elementos esenciales wraza (EET) (Lehnminger,
1988).
El conocimiento gque actualmente se posce de los EET para los mamiferos ha sido objeto de

controversia. Se consideran e¢n general los siguientes grupos de elementos traza (Bowen, 1988) :

Esenciales:  Ca, Cl Co, Cu, Fe. I, K, Mg, Mn, Mo, Na, Ni. Se, Zn
Probablemente esenciales: As. Cr.F,Si. Sn. V
Sin evidencias de ser esenciales: B, Ba, Br. Cd, Li, Rb. Sr
No esenciales: todos los demas clementos
En este punto hay que disunguir dos cateporias de clementos esenciales, esencrales traza v esenciales

mayores. Un elemento traza {esencial o no) es aguel que consttuye menos del uno por ciento del peso fresco
de los materiales biologicos {Bowen, 1988). Este porcentaje serd mayor si se excluye el contenido de agua de
1a materia viva que es alrededor del 75%0. De esta manera el carbono es del 50% al 60 °% del residuo solido de
la materia de las células vivas, el nitrogeno entre el 8°a al 10%, ¢l oxigeno entre ¢l 25% y 30% y el hidrégeno
casi 3% a 4% (Lehninger, 1992). Asimismo, S ¥ P se consideran como elementos esenciales mayores, mas por
su imporiancia en las funciones bioldgicas que por su porcentaje relativo al peso de la célula. Se han
tos como Zn, Cu ¥ Fe (Masuhashi, 1984; Weber, 1990). Ni v Cr, (Raithel, 1988;

-ado alg 1

Antilla, 1989), al analizar muestras bioldgicas de pacientes con CB: asimismo se han descrito anormalidades o
por esto se desprende la imponancia de conocer la

iones de otros e

alteraci en las

concentracion de algunos elementos ¢n padecimientos especificos.
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3.4.5. Toxicidad de los metales

El hecho de que algunos metales puedan ser toxicos ha sido notado desde la antigledad. Se tiene
referencia, por ejemplo, de la intoxicacion por Pb debido al almacenamicnto de vino y otros liquidos en
contenedores con alta concentracion de Pb entre los romanos; incluso, se ha postulado esta razén como una de

las explicaciones de su decadencia. También se sabe que la mineria, el procesamiento y la utilizacion de los

casi invari conlleva algunas perdidas o emisiones al medio v subsecuentemente, a2 una
elevada concentracion en varios compartimientos ambientales. Desde el siglo XV existen registros tempranos
de 1a contaminacion procedentes de la produccion de metales, cuando la emision de desechos que dapo
cultivos y de granos almacenados (Agricola 1556). Existen registros de la polucion en Bretana provenicntes
del siglo XVII1 y principios del siglo XTX (Farey 1811, 1817). cuando las emisiones de fundidoras causaron

danos a tierra cultivable ¥ envenenaron granos almacenados.

3.4.6. Modelo Deficiencia - Toxicidad

La importancia de los metales esenciales para distintos organismos puede ser representada con un
modelo deficiencia-toxicidad (DT) (van Tiborg ¥ van Assche, 1995, George, 1990). El modelo se basa en el
hecho de que diferentes concentraciones de un metal esencial pueden ser deficientes o toxicas, ambas
causando efectos adversos al organismo. A concentraciones por arriba de cierto limite se pueden observar
efectos toxicos ¥ la relacion dosis - respuesta tiende a ser logaritmica, a concentraciones por debajo de cienos
limites se pueden observar los efectos causados por deficiencia. Esta relacion se presenta en la figura 2 para el
Zn (van Tilborg y van Assche, 1993). Este tipo de relacion es importante para los metales esenciales y debe ser
evaluada e incluida en cualquier anilisis de acumulacion de metales. La ingestion excesiva de munerales, entre
los que se cuentan distintos compuestos metalicos en humanos produce sintomas de intoxicacion, que incluyen
nausca, diarrea ¢ irritabilidad inespecificas (Murray, 1988) os elementos esenciales estan invelucrados en gran
variedad de reacciones enzimaticas y metabolicas que tienen lugar en el organismo, ya s¢a como componentes

o activadores (cofactores) enzimaticos.

Deficiencia . Aporte adecuado : Toxicidad

Tasade
crecimiento

Aporte de
nutrientes

Figura 2.- Curva tipica dosis - respuesta para micronutrientes tales como el Zn.
(Adaptada de Parametrix. 1995)




3.4.7. Funciones metabdlicas de algunos metales y EET
Mas del 2595 de las enzimas contienen tones metdlicos firmemente unidos o los requieren para su

actividad; estas son denominadas metaloenzimas y tienen una cantidad definida de un ion metalico funcional
retenido durante la purificacién. Por otra parte, las enzimas activadas por metales se unen con éstos en forma
menos firme, pero requieren que se les asgregue para ser activadas. Por lo tanto, Ja distincion entre
metaloenzimas y enzimas activadas por un metal radica en la afinidad de una enzima panticular por su ion
metalico. Los mecanismos con que los iones metalicos realizan sus funciones en ambos tipos de enzimas
parecen ser similares (Murray, 1988).

En general. los metales requieren proteinas transportadoras para su absorcion. Esta iltima rara vez es
completa, la afectan otros nutrientes y compuestos de la alimentacion (por ejemplo oxalatos vy fitatos que
quelan a catones divalentes). Su transporte y almacenamiento tambien requiere de proteinas especiales y su
climinacion se realiza a traves de las heces {metales sin absorber). onna. sudor y bilis (Murray, 1988).

El uso de metales esenciales requiere que la concentracion metabolicamente disponible esté presente
en el organismo. A continuacion se presenta una breve descripcion de las funciones metabélicas de algunos

EET:

-Ca

El calcio se encuentra en el cuerpo principalmente en los huesos v dientes en forma de fosfato de Ca;
también es importante en la regulacton de las funciones nerviosas ¥ musculares tanto esqueléticas v cardiacas
(Lehminger, 1982, Murray, 1988), asi como regulador intracelular de gran cantidad de respuestas fisiologicas y
bioquimicas. como mensajero o segundo mensajero  (Lechninger, 1988 Tong, ¢ o/, /991). En cantidades
excesivas el ion Ca en los liquidos extracelulares puede causar paro cardiaco en sistole v depresion mental
(Guyton, 1989). Las principales fuentes de este elemente son la ingestion de productos lacteos, frijoles ¥

honalizas de hojas grandes (Lehninger. 1988, Murray. {988).

K Catién principal en el liguido intracelular (Lehninger, 1988, Murray, 1988). Con el Na', que es el
principal cation extracelular, son muy importantes en la reguiacion del equilibrio del agua y de los electrolitos,
asi como del balance 4cido-base en el organismo. Estos, por su parte, estin rcgulados por las hormonas
corticoides de la corteza adrenal (Lehninger, 1988), funcién nerviosa y muscular, Na'/K*-ATPasa (Murray,

1988). El K esta presente en casi todos los alimentos que se ingieren, fuentes especialmente ricos en este

elemento son, el jugo de tomate, los citricos vy lous platanos (Lehninger, 1988).

-Cl

La principal funcion del Cl, en su forma de ion CI', junto con ¢l bicarbonato, es la regulacion del
equilibrio del agua y de los electrolitos en liquido extracelular para igualar las cargas positivas de los cationes
(Guyton, 1989). También est4 presente en ¢l liquido gastrico (Murray, 1988). La principal fuente es la ingesti-
6n de sal de mesa (Lehninger, 1988, Murray, 1988).
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-Mg

Constituyente de huesos ¥ dientes que es donde se encuentra la mayor concentracién (Lehninger,
1988, Murray, 1988). el Mg es aproximadamente 1o sexta parte de abundante en las células que el K. Se le
requiere en especial como catalizador de reacciones enzimaticas intracelulares. en particular las que se
relacionan con ¢l metabolismo de carbohidratos (cinasas. etc.) (Murray, 1988) v en reacciones dependientes
del ATP (Lehninger, 1988). Un aumento en la concentracion extracelular de Mg deprime  la actividad del
sistema nervioso y la contraccion del muscule esquelético. Una concentracion baja del Mg aumenta en forma
considerable la irritabilidad det sistema nermvioso v produce vasodilatacion periferica y arritmias cardiacas
{(Guyton, 1989). La principal fuente de este elemento es la mgestion de hortalizas de hoja verde (que contienen

clorofila}Murray, 1988).

-Cr
El Cr, estrechamente relacionado con el Ni en la tabla periddica, interviene en su forma trivalente en

fa regulacion del consumo de glucosa (“factor de tolerancia de glucosa®™) por los tejidos animales (Lehninger,
1988, Murray, 1988).

-~ Cu

El Cu, un elemento esencial para aves, mamiferos y varios invertebrados (Hopkin. 1989; Rainbow,
1993), es utilizado en una gran variedad de sistemas enzimaticos incluvendo ¢l metabolismo Jde Fe, formacién
de colageno, formacion de citocromo. lactacion y pigmentacion del cabello en ratas (National Research
Council. 1980). Hay por lo menos |2 enzimas que estructuralmente requieren Cu, entre ellas lisil oxidasa,
feroxidasa, tirosinasa ¥ citocromo-c oxidasa, son enzimas Cu-dependientes (National Research Council, 1980,
Lehninger, 1988, Hopkin, 1993) de éstas, la citocromo-¢ oxidasa s una enzima respiratoria requerida por
todos los animales (Murray, 1988 Hopkin, 1993) que contiene Fe y Cu en sus grupos protéicos que transfieren
electrones. Ei Cu se encuentra tambien presente en ¢l grupo activo de !a oxidasa de lisilio, enzima que
establece enlaces transversales entre las cadenas polipeptidicas en el colageno y en la elastina (l.ehninger,
1988). Los macroinventebrados. incluyendo algunos crustaceos ¥ moluscos. lo requieren en el pigmento

respiratorio hermmocianina (Murray, 1988, Timmermans. 1993).

-Fe

El Fe es necesario para todas las formas de vida. Es una parnte integral de varios sistemas enzimaéticos,
responsable de la respiracion celular y del transporte de oxigeno. incluyendo los citocromos, 1a hemoglobina y
fa mioglobina. E! Fe es basico en la produccion de hemoglobina. dos tercios del Fe del cuerpo se encuentran en
la hemoglobina, pero hay cantidades menores en otras formas, especialmente en el hipado v en la médula osea.
En todas las céiulas hay portadores de electrones que contienen Fe (especialmente los citocromos),

P

ara las oxi intracelulares. Por lo tanto, el Fe es absolutamente esencial tanto para el
pi
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transporte de oxigeno a los tejidos como para la conservacion de los sistemas enzimaticos oxidantes dentro de
tas células (Guyton, 1989). Ademas el Fe, en la transternina y la ferritina, juega un papel importante en la
division celular (Tong ¢f al., 1991). A este respecio es necesario mencionar que en células cancerosas podria
haber una mayor cantidad de receptores de membrana para la transferrina  (Larrick, 1979), resultando asi en

disminucién en la necesidad de Fe para la division celular.

- Mn

El Mn es un clemento esencial para invertebrados, aves ¥ mamiferos. Se ha demostrado que hay
varias metaloenzimas dependientes del Mn, entre fas que se cuentan la arginasa (involucrada en la formacion
de urea), carboxilasa de piruvato (ciclo del acido citrico), superoxido dismutasa (destruye radicales libres)
(National Rescarch Council, 1980, Huriev v Keen, 1986), hidrolasa, descarboxilasa ¥ transferrasa (Murray,
1988). El Mn es también imponante como activador enzimatco asi como en el metabolismo de lipidos v

carbohidratos (NAS, 1980) v ¢n la sintesis de glucoproteinas v proteoglucanos (Murray, 1988).°

-Zn

El Zn, que esta presente en los tejidos de todas las plantas v todos los animales (Eisler, 1993), es un
metal esencial para los vertebrados v 1a mayoria de invertebrados (tHopkin, 1989, Rainbow, 1963). El Zn es
importante para el crecimiento v ¢l desarrollo apropiados. funciona en una variedad de metaloenzimas. Mas de
200 enzimas requieren Zn para llegar a su maxima acuvidad catalitica ; estan incluidas: alcohot degradasa,
fosfatasa alcalina, delta amino levulinasa, dchidratasa acida. fosfatasa acida, lactato deshidrogenasa.
superoxido dismutasa, ADN polimerasa y t-ARD sintetasa (Prasad. 1982, Hambridge. 1986, Murray, 1988,
Eisler, 1993). Adicionalmente se requiere el Zn para la repulacion de muchas hormonas como la prolactina,

hormonas de la tiroides y corticousteroides (Hambridge, 1986).

Et Zn forma parte integral de varias enzimas, una de las mas importantes es la anhidrasa carbonica.
que existe en concentraciones elevadas en los globulos rojos. Esta es responsable de la rdpida combinacion del
CO; en sangre peritérica con el agua de los globulos rojos para la rapida liberacién de CO, desde la sangre
capilar pulronar a los alveolos. También existe anhidrasa carbonica en la mucosa gastrointestinal y en
diversas células epiteliales de vanas glandulas del cuerpo. Asi pues. el Zn es requerido para el metabolismo
del CO, (Murray, 1988, Guyton, 1989).

Ademas, el Zn es un elemento importante para [a estabilidad del ADN: éste puede combinarse con la
transferrina y la calmodulina (Chao, 1984, Shamberger, 1987) ¥ asi ¢l Zn puede flurr fuera del nucleo en la

divisién celular conforme tos niveles de transferrina y caimodulinas se incrementan.

° Los requerimientos de minerales se alcanzan por la ingestion variada de cantidades adecuadas de cereales de
grano entero, legumbres, hortatizas de hoja verde, care y productos ldcteos (Murray, 1988)
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- Ni
En la abla periodica el Ni es adyacente al Co (que es esencial para la vida animal) y por elio se piensa

que es también esencial, aunque no hay certeza EJ problema radica en que pequefas cantidades de Ni estan

casi siempre asociadas a Fe y por lo tanto es dificil eliminarlo de la dicta {Parametrix, 1995). Se ha descubieno

que ¢l Ni es un componente de la ureasa (Lehniger, 1988)."

Los compuestos de los elementos anteriores en concentraciones que rechazan las normas (ver cuadro

9), es decir, en concentraciones toXicas, provocan signos vy sintomas de intoxiciacion stmilares caracterizados

por nausca y vomito (Murray, 1988 Guyton, 1989). Solamente Ni y Cr son carcinogenos plenamente

reconocidos ¢n concentraciones ya determinadas. Las concentraciones de algunes elementos en el cuerpo

humano se presentan en el cuadro 8.

Cuadro 8
Concentraciones de algunos elementos en ¢l cuerpo humane
Concentracion Cl K | Ca | Fe Mn Cu Cr Zn
En el cuerpo 85¢ " 150 g™ JI TR [30g” [8mg” jomg 70mg’ [amg” [180g
Er pulmon 2000 S0Upnm ) 683 upeg 1R Wugg JO%uge [20Tupe ( S4oung Plouge |16 upg
(autor / 1écnica) Howen, 1988 | Jong. 101 | Takemoto | Howwd, | Yoanxun, | Takemoto | Yuanwun. § Yuansun, | Summno,
No spectfic PIXT 19917 AAS 1 1990 XRF | 1o80 PINE | 1991 A4S 1989/ PINE 3 jog0PIXE | [978/AAS

*Sumino, 1975
**Gurton. 1986
AAS - espectrometria de absorcion aiomica
PINE - Enuston de rayos N mducida por pariculas
XRF - Fluorescencia por ravos N

3.4.8. Normatividad relacionada con las concentraciones de metales en el ambiente

Los parametros de biodegradacion’persistencia v de bioacumulacion/bicamplificacién han sido
desarrollados principalmente para sustancias organicas sintcticas. Estos no pueden ser aplicados directamente
para la identificacién del riesgo de metales ¥ compurstos metilicos.

Por ejemplo, bajo la Directiva canadicnse 91/325/EEC se asigna una serie de “frases de riesgo™ a una
sustancia para manifestar su riesgo potencial. Las frases de riesgo RS0, R51 y RS2 de la directiva 1991
pueden ser asignadas a una sustancia dependiendo de su grado de toxicidad. Si no es biodegradable ( v.g. : no
puede ser degradada a sus unidades bdsicas ya sea por agentes bidticos o abidticos), le es asignada
automiticamente una frase de riesgo adicional, a saber. la R53. Como resultado, todos los metales v los
compuestos metdlicos, independientemente de si son 0 no tdxicos, siempre seran asignados a la clasificacién
R53, dado que ninguno es biodegradable. Asi, éstos son automdticamente clasificados como causantes de un

riesgo potencial. Otro ejempio es la regulacién conciliar canadiense 793493, la cual fija la prioridad de
*. Bajo

ias exi una serd regulada si exhibe un potencial de “envenenamiento secundari

la misma regulacion, las sustancias con un factor de bivacumulacién (FBA) mayor a 100 se clasifican como

potencialmente bioamplificables. Dado que muchas sustancias encontradas naturalmente v algunos metales

* Los requerimientos de minerales se alcanzan por la ingestion variada de cantidades adecuadas de cereales de
grano entero, iegumbres, hortalizas de hoja verde, came y productos lacteos (Murray, 1988)



esenciales poseen FBA mayores a 100, también se¢ considera que poseen un potencial de riesgo. Sin embargo,

lacién ni ta bi plificacion e causan toxicidad. ésta

es necesario hacer notar gue ni la bic
sojo ocurre cuando ¢l promedio de entrada de una sustancia 3 una célula excede su capacidad para

desintoxicarse o, dicho de otra manera. regular homeostaticamente a dicha sustancia (Parametrix. 1995).

Por otra parte, la Conferencia Americana de Higienistas Industriales Gubernamentales (19%1) establece
una lista de valores limie umbrales ( Threshold Lomir Vaiues. T 1) de las concentraciones para acrosoles de
diversos compuestos usados en l1a industria. donde tambien se contemplan los compuestos metdlicos (cuadro 9)

A este respecto, ent México se manegan Jos “estindares de calidad de aire” de la SSA, como normas
que contemplan estos parametros para Jas sustancias en el aire, los cuales consideran la concentracidn de Jos
compuestos ya 3ea en pug'm’ o en ppm en un periodo definide. Tratdndose en su mayoria de compuestos no-
metalicos (§O., NO, CO, vic.), excepcion hecha con ¢ Pb y sus compuestos cuvo “estandar de calidad” es de
1.5 peem?’ en res meses.

Usando los parametros de biodegradacion persistencia » bicacumulacson tioamplificacion como
indicadores de cfectus potenciales adversos, mi la recomendacion canadiense ni la ewsopea loman en
consideracidn otras vanables que afectan 13 toxitidad de los metales, tales como su forma quimica, diferencias
especificas de jocatidad. tales como la dureza del apua, !a concentracion towal de sélidos suspendidos » fa
presencia de ligaduras complejas o la sensibilidad de fos organismos potencialmente afectados (Parametrix,

1995).

3.5. Téenicas para {a determinacion de clementos traza

El analisis de elementos es una rama imponante Jde fa quimica analitica en la cual aparte de los
métodos puramente quimicos, se han desartollado métodos analiticos basados en téemcas fisicas, que han
demostrado jugar ua papel wnportante (Keszthelyi, 1984). Para cuantificar ¢l contenido de elementos traza se
puede recurrir a una muchas tecnicas con alto grado de sensibidad enire jas que se cuentan: Plasma Acoplado
Inductivamente (ICP), Espectrometria de Absorcion Atomica (AAS), Fluorescencia de Rayos X (XRF) ¥
Esmision de Rayos X Inducida por Particulas (PIXE), que se han utifizado para ¢f diagnaostico de algunos tpos
de cdncer a partir del estudio de estos elementos wraza en ciertos organos (Maruhashi, 1984). De las técnicas
anteriores, jas que utilizan rayos X caractenisticos {a saber XRF y PIXE) excitados por fotones o por haces de
particulas cargadas han sido ulilizadas extensamente para propositos anatfticos (Johansson, 1976). Ambos
tipas de eacitactones poseen Lanto ventajas coma desventajas. El método de PIXE es ciertamente superior a
XRF mientras se considere ia cantidad necesaria de material para el andlisis. Unos cuanros microgramos de

material son generalmente suficientes, mientras que para un andlisis de XRF se requieren cantidades del orden

de miligramos (Keszethelyi, 1984).
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Cuadra 9
Valores umbrales timite para algunos metales o compuestos metalicos

segun la C ia Americana de b G (ACGIY 1991)
Valores adoptados
PP LECP
SUSTANCIA ppme mp/m™ ppm» mam™
Aluminio. camo polve metalico T To s B
Polvos de cambustton - s - -
productos detundiduras - s - -
Sales solubles - 2 - -
Alcalis ¥ - 2 - .
Oxido de Alumimo como Al . 104 - -
Carbonato de Calcio - e - -
Cromate de Calcio - 0001 " - -
Cianamida de Calcio - 0s - -
Hidroxido de Calcio . s - -
Oxido de Calcio - 2 - -
Silicato de Calcwo (simiético) 2 12 3 19
Cloro oS 15 1 19
Didnidoe de Claro 01 028 03 0383
Tnforuro de Cloro toic cU38 . -
Procesamiento de Cromo suncral - 005 - -
Cromo metalico - 03 . -
Compuestos de Croma 11 - 0s - .
Compuestos de Cromo It - 05 - -
Compucsios de Cromo V1
con cicna mnsotubilidad en agua - 05 - .
solubles cn agua - 0.5 - -
Vapores de Cobre . 02 - .
Polvos ¥ nubes de Cobre - 10 - -
Owidu de Hierro, vapores a8 al - .
Pentacarbonily de Hierro o1 023 02 045
Sales solubles de licmo - 1.0 - .
Arsenato de Plomo - als - -
Cromato de Plomo
como Plpmo . 0.05% . -
como ((nmu - 0012 - -
Cromato de Zinc
comu Cromo - oore - -
Polvos » compuestos - 50 - -
Vapores - 1 . 3
Niquel
compuestos insolubles . [} - -
Compucsios sotubles - () - .
Hidroxido de Potasio - [+ - -
Oxido de Zine
vapores - s . -
Polvos - o - -

P P-T :Promedio Peso - Tiempo, concenuracion promedio pars jornadas de 8 horas/dia y 40 horas/semana
LECP :Limites de Exposicion de Conto Periodo es una exposicion PP-T de 15 min que no debe ser cxcedida durante una jomada de 8 hs

B
c

‘Compuestos no clasificados de otra maners. cuyo PP-T no debe exceder a Smg/m?
:Concentracién que no debe scr excedida en ningun momento durante [a exposicién laboral
Partes de vapor o gas por millén de aire contaminado por volumen a 25°C v 760 torr
Miligramos de sustancia por metro cubico de 1a sustancia (1x10 * Jitros)
No clasificados de otra manera
El valor ¢s para contenido 1otal de polvo, sin asbesto y < 1% de sllice cristalino
i idas como il en




£n este ultimo aspecto, el problema mas importante esta en relacién a la cantidad de elementos y
muestras que pueden ser medidos adecuada y efectivamente. La técnica de PIXE tiene una excelente capacidad
para detectar cantidades pequedias de un elemento en comparacién con ICP, AAS y XRF (Maruhashi, 1984).
Ademas, PIXE tiene una sensibilidad que alcanza una parte en mil millones para ciertos elementos ¥ permite la
identificacién simultdnca de todos los elementos en una muestra que tengan un numero atémico mayor de
once (Z >]1)en la tabla penddica.

Se ha encontrado una reproducibilidad alta al comparar los resultados obtenidos con PIXE con los
generados con ¢l analisis de Activacion de Neutrones. lgualmente, al combinar estos métodos analiticos se
encontré que son lo mejor para la deteccion temprana de cancer basandose en la concentracion de elementos
traza (Maruhashil984). Por lo anterior v en virtud de las tacitidades existentes en utilizar ¢l laboratorio del
acelerador Van de GraafT del Insututo de Fisica de la UNAM, s¢ opto por usar esta técnica para el analisis de

las muestras de tejido pulmonar, motuvo de este trabajo.
3.5.1. Emision de rayos X inducida por Particulas

Como va se menciono, la técnica de PIXE es de gran utilidad en el analisis elemental cuantitativo y
cualitativo de muestras. Aunque se ha utiiizado basicamente para ¢l analisis de materiales inorganicos, tiene
una gran aplicacioén de caracter interdssciplinario en muestras biologicas dado su grado de sensibilidad
(Valkovic. 1993). Dadas las caracteristicas de la informacion que aporta, su uso se restringe a la cuantificacion
de elementos mas que de compuestos, ¢s agui donde radica la importancia de esta técmica para la
determinacion de metales pesados en biopsias Jde parenquima pulmonar de pacientes con alteraciones
respiratorias ¥ la comparacion Je los resultados con muestras de las mitsmas caracteristicas de pacientes sin

estas alteraciones.

3.5.1.1. Principios basicos de PIXE

La muestra de interés se bombardea con un haz de particulas cargadas que pucden ser protones,
deuterones, alfas o iones pesados, asi como electrones (Keszthelyi, 1984) con una energla definida. De éstos,
son los protones las particulas que tienen mayor probabilidad de impactar un electron de otro dtomo, como s¢
explica mas adelante. Cuando se bombardea la muestra con el haz de particulas se producen chogues elasticos
e neldsticos del haz con adtomos de fa muestra, los protones y los clectrones se separan de los dtomos de la
muestra produciendo rayos X v otras radiaciones caracteristicas para cada uno de los elementos constituyentes
del material, que depende de su numero atomico (Z). De estos. los rayos X son producidos por la expulsion de
los electrones en las capas K v L, que son sustituidos por electrones de capas superiores, a saber M, N, u O,
que son mas energéticas v provocan la emision de un foton. Esta sustitucion de electrones es caracteristica para
cada elemento, dejando un espectro, también caracteristico, para cada sustitucion de electrones al desplazarse

desde una capa exterior a una capa mas intema.
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E] espectro se obtiene con un detector de rayos X. de ahi pasa a un preamplificador para seguir a un
amplificador de la sefal recibida y finaimente se transmite a un analizador multicanal conectado a una
computadora y se procesa mediante un progama de compulo apropiado. obteniéndose asi la cantidad de

elementos constituyentes.

Produccion de rayos X por incidencia de protones
e Principios fisicos del método

Las propiedades de los elementos estan determinadas por su numero atomico (Z). el cual indica el
namero total de protones en el nucleo o el numero total de electrones alrededor del mismo. El modelo atomico
propuesto por Niels Bohr muestra la distribucion de electrones alrededor del nucleo confinados a capas
cuantizadas especificamente (Cesareo, 1988). De acuerdo con esta teoria, ¢l dtomo solamente puede existir en
un cierto numero de estados cuanticos (niveles o capas) con una energia bien definida ¥ con un nimero
maximo 2n° electrones por capa. Estos unicamente podrian vaniar su estado mediante saltos de niveles de
energia. Cada salio corresponde a una transicion de un estado a otro con una consecuente absorcion o emision
de radiacion electromagnetica (Aldape. 1993a). La energia £ de un electron dependerd primero del numero
cuantico a1, cuyos valores 1,2.3,4,5 definen las capas electranicas K, L, M, N, O, respectivamente. Su energia
es ademas modificada por su momento angular orbital, dependiendo del numero cuantico /'y ya que ¢l electron
tiene un gira (spin), representado por 5. ¢l momento angular total de un electron sera la suma vectorial de / y 5.
El principio de exclusion de Pauli descalifica que dos electrones ¢n un atomo tengan un conjunto idéntico de
nameros cuanticos (Aldape, 1993a). Asi pues, ¢l numero cuantico #=1 ¢s asignado s la capa de union mas
fuerte y en terminologia de rayos X se refiere a la capa K. La siguientes capas son n=2 o capas L, #n=3 6 capas

M, n=4 6 N y asi sucesivamente (Cesarco. 1988).

# Fluorescencia
Cuando una muestra se bombardea con protones el proceso fisico de interaccion entre la particula

incidente ¥ el 4&tomo se da en dos etapas:
1) Los atomos al interactuar con los dtomos de ia muestra producen tonizacién o excitacion en ellos

2) Eldtomo sufrird una desexcitacion emitiendo un fotén de energia caracteristica del elemento

Para ionizar o excitar un 4tomo se requiere energia para vencer el amarre del electron. Esta energia se
obtiene a expensas de la energia cinética del protén incidente. La ionizacién de un atomo se debe

esencialmente a fa interaccion eléctrica entre el proton y el electrén que da como resultado la creacion de

vacantes. En la Figura 3 se ilustra este proceso.
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Figura 3. Excitacion de un electron por la colision de un proton incidente.
Tomado de Ruvalcaba, 1993

Como ya se mencionod, cuando existen vacantes en alguna de las capas interiores, éstas tienden a ser
{lenadas por un elecrén de una capa superior. Es entonces que se producird radiacién electromagnética de
energia bien definida. La energia asi irradiada es igual a la diferencia existente entre las energias de union de
fas capas participantes en la transmision ¥ €s asi una energia caracteristica para cada atomo. Existe una

relacion entre la longitud de onda de la radiacion electromagnética con ¢l numero atomico (Z) del elemento

cotrespondiente. En todos los casos de interés 1a energia de los iones imp es lo sufici alta, asi
la ionizacion de las capas ocurte Yy !a radiacidn emitida corresponde a la longitudes de rayos X. As{ pucs,

rayos X caracteristicos son producidos por cada atomo (Gonsior, 1988).
Enla figura 4 se representan las capas electronicas y las principales transiciones de rayos X.
Es importante hacer notar que no siempre se producen rayos X al ser llenadas las vacantes creadas.

Existen otro tipo de transiciones de menor impontancia para resultados de tipo analitico (Gonsior, 1988).

Teniendo en cuenta lo anterior ¢s posible afirmar que se reduce la probabilidad de producir rayos X por
transicion.
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Figura 4. Principales transiciones electronicas de un dtomo
Tomado de Ruvalcaba. 1993

e lonizacion de las capas interiores por os iones incidentes

Para detectar los elementos segun los cuantos de sus ravos X caracteristicos, un electrén debe ser
expulsado de su orbita. asi Ja vacanie es creada. La probabilidad de producir una vacante por un ion incidente

esta descrita en la formula de la seccion eficaz de iomizacion (Gonsior, 1988).

nomero de reacciones emisoras de rayos X particutas blanco \ segundo

numero de particulas incidentes  segundo x cm”®

)
La seccion eficaz estd dada en cm® ¥ la unidad @, = 10°* cm® se denomina bam (Bembard, 1988). La seccion
eficaz para la produccion de rayos X se puede expresar como :

G, =0C; 0 )

Donde w es la formacion de fluorescencia, definida para una capa o subcapa atomica como la
probabilidad de que la vacante en esa capa o subcapa sea llenada por una transicion radiactiva y o, es la
seccion eficaz de ionizacion. El pardmetro w es casi independiente del modo de iomizacion y su valor se
incrementa con el nimero atémico Z (Keszthelyi, 1983). Debido a que cada cuanto de rayos X emitido
requiere una jonizacién previa, pero no toda jonizacion produce cuantos de rayos X porque hay transiciones
sin radiaciones,

se puede decir que en la ecuacion (2) siempre w<1 (Gonsior, 1988).
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Fr se usan peliculas delgadas coma blancos para diferentes experimentos ¥ se €xpresa su espesor
en unidades de longitud, que representan ¢l espesor de las mismas; se acostumbra también expresar el espesor

de una pelicula delgada en unidades de mg:em®, p multiplicando ¢l esp de la pelicula por la

densidad p del material. El espesor expresado en mg/cm’ es una propiedad atémica del material y es

proporcicnal al nimero de atomos/cm?. Por esta razén resulta mas comodo emplear estas unidades, ademas de

que paraal materiales, ial en muestras sin compasicion detinida, como es el caso de las

biologicas, ia densidad se desconoce (Rickards, 1993a).

» Poderde Frenado
Cuando las particulas, en este caso protones, penetran en el material, sufren varios procesos en virtud

de su interaccion con los dtomos del material. En general. siendo los electrones del material mas abundantes
que los nucleos, los procesos dominantes son electrénicos ¥ no nucleares.

Al avanzar ¢l proyectil (proton) dentro del matenal. en este caso la muestra de pulmon desecado, va
perdiendo enerma gradualmente debtdo a la gran cantidad de interacciones que experimenta en su trayecto. L.a
energia perdida por el provectil es cedida al material frenante en diferentes formas (ionizaci6n, excitacion
atomica, generacion de plasmones o fotones. desplazamientos atomicos, etc.).

Se¢ define el poder de frenado -/dE f/dxs como la energia perdida por unidad de longitud recorrida.
Refiriéndose a la fipura 5. se supone que el proyectil con energia inicial £ cruza una capa delgada del
material con espesor Ax. perdiendo ¢n el proceso la cantidad de energia AE;. Al hacer tender a Ax a cero, se
expresa ¢l poder de frenado como una derivada. Se supone aqui que el movimiento del provectil es rectilineo
(€ste no siempre es el caso, por lo que en un tratamiento mas completo se distingue entre ia distancia lineal

recorrida sobre la trayectoria ¥ su proyeccién en la direccion original del proyectil) (Rickards, 1993b).

Figura 5. Pérdida de energia de un ion incidente en una pelicula de espesor Ax
Modificado de Rickards, 1993b
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El poder de frenado depende del tipo de proyectil (carga 2; y una masa my) ¥ de su energia cinética
E;. También depende de parametros del material. como su composicion, numero atomico 22, densidad p y
energia de ionizacién. Las unidades de! poder de frenado son {energia distancial.

Son varios los procesos fisicos que producen el frenado v la importancia relativa esta determinada
principalmente por la velocidad instantanea del proyectil En su recorrido completo el provectil pasa
usualmente por varias etapas en las que predominan distintos procesos.

Se acostumbra atribuir el frenado de iones a dos procesos. en principio independientes: ¢! frenado
electronico v el frenado nuclear, El electronico se debe a la interaccion del proyectil con los electrones del

material; ¢l nuclear con los atomos completos. El poder de frenado total es 1a suma de los dos:

_!’AIE,§-¥'(IF\] ‘l‘IE 3
NPT Nodx S, dx

E! subindice (¢ o n/ wndica el ongen electromico o nuclear. La importancia relativa de los frenados
electronico ¥ nuclear, para una pareja proyvectil - blanco, varia segun la velocidad del provectil. El trenado
elecréonico produce principalmente ionizacion »  exciacion del blanco. El frenado nuclear produce

desplazamientos atémicos.

* Frenado electronico

El frenado electronico. debido a la mteraccion del pros ecul con los electrones del blanco, depende de
la velocidad del proyectil y por lo tanto de su encrgaa. Haciendo una grafica de -(dE p-dxyp vs E; para un caso
tipico, se distinguen vanas regiones (figura 6).

En la region | es donde la velocidad del proyecul es mucho menor que la velocidad orbital de los
electrones. Se define vagamente por v;~<Z; vg donde st toma como referencia la velocidad de
Bohr = 2ze7/h = 2,19x10* cmus. que es una constante y se refiere a la velocidad orbital del primer electron del
atomo de Bohr. Aqui h es la constante de Plank. Se¢ encuentra experimentalmente que ¢l poder de frenado
electronico en esta region es proporcional a la velocidad del provectil, siendo causado principalmente por
generacion de plasmones® .

Laregion 2 es de transicion entre la | y 1a 3. Es 1a region mas sensible a los modelos empleados en las
regiones adyvacentes y en cierto modo sirve de prueba para los modelos.

La region 3, llamada de alta energia, es la mas estudiada y existen varias teorias que describen sus
medidas con éxito. En esta region la velocidad del proyectil es mucho mayor que la velocidad orbital de los
electrones del blanco, asi que éstos se pueden considerar inicialmente en reposo.

La region 4, a muy altas energias y velocidades, se caracteriza porque comienzan a ser imponantes
los efectos relativistas.

En este caso los fenomenos de interés se encuentran en la region 3

" Plasmon : es la oscilacion colectiva de la nube de electrones en un material

kg



(dE /dx)

E,

Figura 6. Comportamiento esquematico del poder de frenado electronico en funcién energia del proyectil
Modificado de Rickards, 1993b

* Frenado nuclear

Cuando la velocidad de) proyectit es menor que la velocidad orbital de los electrones. ademas de
producir ionizacién y excitacion. el proyectil pierde energia por colisiones con los dtomos completos del
material. A este proceso se le llama frenado nuclear. El proyectil puede ser fuertemente desviado, dando lugar
a una trayectoria quebrada. A los dtomos del blanco. a su vez, se les puede transferir encrgia suficiente para
desplazarlos de su posicion original, dando lugar a dafto estructural en ¢l material.

E! frenado electronico domina en las altas energias y ¢! nuclear en las bajas. Cuando ej proyectil es
mas pesado. cobra mayor importancia el nuclear, pero siempre a bajas velocidades: en este caso al utilizarse
protones (proyectiles ligeros) se aumento la probabilidad de crear colisiones electronicas. La trayectoria tipica

de un proyectil es rectilinea al inicio (frenado electrénico) y quebrada cerca del final (frenado nuclear).

s Regla de Bragg
Si el blanco no es un elemento puro. sino un compuesto, se puede calcular su poder de frenado a

pantir de los poderes de frenado de los elementos constituyentes, Se suman las secciones de frenado

individuales, por ser esta la propiedad atdmica. con un peso segun la pasicion del P
EAmBp) = me(A) + ne(B) (4)
Donde 4,,8n s la formula del compuesto (Rickards, 1993b). En el caso de las muestras bioldgicas,
como general se d ce su posicion real. se recurre a tablas de composicién elemental para

distintos tipos de tejidos.
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Alcance

E! proyectil va perdiendo energia gradualmente por los proceses descritos, hasta que la pierde toda y
finalmente se detiene. Naturalmente la distancia recorrida depende del poder de frenado en el intervalo
completo de energfa, desde la energia £g (cuando incide sobre el material) hasta cero.

Se define el alcance lincal Rz como la distancia total recorrida  sobre su trayectoria, siendo ésta
generatmente rectilinea al inicio y quebrada al final.

Experimentalmente, en general se mide el alcance proyectado en la direccion original del provectil
Rp, que siempre es menor a Ry (ver la figura 7). También se define el alcance lateral como Rpgy. su
proyeccion en direccion perpendicular a la original.

La relacion entre el alcance lineal y el poder de frenado es:

)

Y dEN
R (Eo) = j -t ar,
£

“u
en donde se especifica que Ry es funcion de la energia incidente £g. E! alcance lineal siempre crece con la

energia incidente como se muestra en un ¢jemplo en la figura 8.

E! alcance de los iones en la materia depende de su energia inicial. En solidos puede ser desde
algunos nanometros para iones pesados de baja energia hasta algunas decenas de micrémetros para iones con

energias de MeV (Rickards, 1993b).

e Sistema de deteccion de rayos X

Como ya se menciono anteriormente. en el método de analisis por PIXE es preciso hacer incidir un
haz monoenergético de iones sobre la muestra y después analizar los espectros de rayos X por medio de un
detector de litio difundido en silicio, Si(Li). los cuales son actualmente los mas apropiados para detectar
espectros caracteristicos en los andlisis de rayos X inducidos por particulas, asi como en otros; por ejemplo,
microandlisis con sonda electrénica y fluorescencia de rayos X. Esto se debe a que un sistema detector de
Si(Li) puede analizar rayos X de diferentes energias simultaneamente y tiene una eficiencia de deteccion de
casi 100% para rayos X de encrgias comprendidas entre 4 y 30 KeV, dependiendo del esp del d
(Aldape, 1993a).

Es preciso sefialar que la necesidad de mantener enfriado el detector hace obligatorio ¢l tenerlo
también en vacio, por lo cual estd encapsulado. Por esta razon, se expone a la fuente de radiacién por una
ventana, en este caso de Be. La figura 9 representa un diagrama de un detector de Si(Li) comun (Miranda,
1996).
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Figura 7. Trayectora tipica de un ion pesado en un material
Modificado de Rickards, 1993h
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Figura 8.- Alcance de iones de ‘He en Fe, como funcion de la energia incidente Eg.
(Modificado de Rickards, 1993b)




Obtencidén de espectros

Al irradiar las muestras con los protones se emiten los rayos X, éstos al llegar al detector de Si(Li})
hacen que envie un pulso de voltaje por cada foton que incide en él. El numero de pulsos enviados es
wransmitido a una serie de circuitos electronicos asociados al detector para su anilisis y posterior

interpretacion.

Ventana de Be

D"'< Pastilla de Si
\ Preamplificador

Dedo frio

x

~~—— Criostato

Figura 9. Esquema de un detector de Si(Li)
(Modificado de Miranda, 1995)

eElectronica nuclear

El primer circuito asociado a un detector es el preamplificador, de éste la sefal es enviada a un
procesador de pulsos (amplificador) que esta conectado a un analizador mulucanal; ¢ste transmite finalmente
la informacion a una computadora que cuenta con los programa AXIL o QXAS (Quantitative X-Ray Analisys
System) es este el que muestra de una manera grafica el numero de cuentas de los espectros de rayos X de cada
clemento.

La funcion del preamplificador consiste en recoger la senal (pulso de voltaje) del detector y aumentar
su amplitud hasta un tamano procesable por el amplificador. El preamplificador se coloca lo mas cercanamente
posible al detector, porque se trata de minimizar la impedancia capacitativa del circuito en su totalidad,

El amplificador toma la sefal del preampliticador v 1a aumenta hasta un tamafo que esté dentro dei
intervalo dinamico del resto de los aparatos para andlisis (0-10 V en la nomma NIM (Nuclear Instrument
AModule), con una cierta forma. La forma del pulso es impontante para dos cosas: evitar el apilamiento de los
pulsos (pile up), que consiste en 13 suma de dos pulsos s1 el tiempo entre ellos es demasiado corto ¥ la razoén
sefal - ruido (Miranda. 1996).

El amplificador, en este caso ORTEC 672, manda la sefal al analizador multicanal (AMultichannel
Analy=er,MCA), este altimo recibe las sefales provenientes del amplificador, las clasifica segun su amphtud y
acumula el nimero de pulsos de una cierta altura. De esta manera, registra el espectro de energia de la
radiacién incidente. La utilidad mas importante del MCA es la de colectar los ¢spectros en su forma final

{Miranda, 1996). El MCA esta integrado a la computadora, asi se¢ transmite la informacion para su analisis.
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Anaélisis de espectros
Los espectros de rayos X obtenidos de la computadora con los programa denominados AXIL o

QXAS son analizados asi como el ruido de fondo que se observa en los espectros (figura 10), dado a que
siempre que se realizan analisis de clementos traza las correcciones debidas al ruido de fondo son necesarias.
Los espectros de ravos X inducidos por rones contienen las lineas caracteristicas de los elementos de interés
superpuestas en un tondo continuo ¢n tas mismas regiones de encrgia. Asi pues, es esencial para el analisis de
elementos traza el minmmizar este fondo. Dos son los procesos que principalmente contribuyen a este ruido de

fondo (Keszthelyi, 1984, Gonsior, 1988)

1. La produccion de raiiacion de trenado (hremsstraiiung ) detida a Jos electrones o proy ectiles secundanios en ¢l campo
Coulombiano principaimente por la matriz de atomos del blanco ae bombardeo
2. Fondo detudo a ta “dispersion Compton™ (dispersion inelasuca) de los cuantos g en ol delector o en su medo: estos

cuantos g se producen principalmente 4 tray o8 de redecones nucleares entre los proyecttles y Jos nucleos de la matrrz.

La contribucion de ruido debida a reacciones nucleares depende principalmente de la composicion de
la muestra y la particula con que se bombardea. En el caso de bumbardeo a muestras biologicas con protones
esta contribucidn es desprectable (Keszthelyi, 1984).

Una vez identiticados los picos correspondientes a las lineas de cnergia A, 3 Ay principalmente, se
seleccionan aqueilos en el espectro, que de acuerdo con las constderaciones estadisticas sean detectables, esto
es cuando el numero de cuentas (,Vx) satisface la siguienie relacion (Keszthelyr, 1984):

N,z 3N, 6)

Donde Mg es el numero de cuentas de ruido de fondo en el mismo mtervaio de energia. El ruido, sin
embargo. depende de fa composicion de la muestra: no exisle una expresion general para la sensibilidad. Los
picos asi ebtenidos son los valores que se toman para el analisis de e¢lementos encontrando en cada muestra.

Una vez obtemdos los picos correspondientes a las energias de las lineas A, y Ay se calcuio la
concentracion de los elementos presentes en cada una de las muestras sepun la siguiente formuia;

7
Donde:
Cx - Concentracion de un elemento dado
Qx - Carpa acumulada durante el bombardeo de esa muestra
Nx - Nimero de cuentas de rayos X para ese elemento
K - Sensibilidad del sistema
La sensibilidad esta definida como
- N,
K = (T)S 8)

Donde S, es el espesor de la muestra que estd dado en pgicm?®

Asl, sustituyendo el valor de A de la férmula 8 en la formula 7 se tiene que la concentracion esta dada

en las unidades pg/em?®.
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Este nltimo valor es a su vez corregido tomando en cuenia ¢l poder de penetracion de los protones en
el material, considerando la composicion de la matriz en que estan embebidos Jos elementos analizados, en
este caso del parénquima pulmonar. Para este fin se utilizo ¢l programa PIXEMAT (Miranda. sin publicar);
abteniéndose asi los valores finales de las concentraciones de los elementos en el tejido pulmonar.

Finaimente esta concentracion es dividida entre el valor del espesor Je la muestra (g'cm’) para

obtener el resultado en concentracion de pig @ de peso seco de te)ido de parénquima pulmonar.

3.5.1.2. Analisis de muestras bioldgicas por PIXE

La fijacion de material biofogico es esencial en cualquier estudio de caracter analitico ya que se
pretende por este procedimiento evitar que las muestras biotogicas sufran deterioro en sy estructura y
composicion tanto de caracter enddgeno (v.gr. procesos de lisis de organelos celulares) como exégeno
{detertoro por agentes bacterianos que alteren fisica s o gquimicamente las muestras), obteriendo asi un
maximo de confiabilidad en los resultados. Para este fin, es necesano en ocasiones, dependiendo tanto del tipo
de tejido como del estudio y de la tecnica que se va a utilizar, estabilizar ¢l pH del fijador. que puede ser
agresivo al tejido, lo que se logra adicionando una solucion de sales al fijador, denominada amortiguador,

Una vez fijado el tejido, se debe preparar una muestra de éste para bombardearlo con un haz de iones
v asi anahzarlo; es necesario que las muestras sea homogéneas, va que las bioldgicas. a diferencia de los
materiales inorganicos que por lo general son ¢l objeto de este tipo de estudio, presentan cierto grado de
variabilidad en su composicion segun las funciones metabaolicas y los tepdos de un mismo organo. Owro
aspecto que es importante considerar en fas muestras biologicas es la pran canttdad de agua que contienen:
debido a que la técnica de PINE se realiza en condiciones de alto vacio (107 torr); en estas condiciones el agua
de la muestra se evapora. intertirtendo asi. tanto con la transmision del haz de 1ones como con la lectura del
detector de rayos X, por ello 1a muestra deberd estar totalmente deshidratada. De esia manera es necesano
escoger un tratamicnto de las muestras que se adecue a las necesidades v que dé como resuftado una muestra
susceptible de ser analizada por esta técnica y permita aprovechar el maxamo de los resultados. Al respecto son
pocos los trabajos en Meéxico que se han reahzado con la técnica de PIXE ¢n materiales broiogicos y mas

cancretamente con muestras de tejido pulmonar humano para analizar su composicion.

3.5.1.3. Preparacién de muestras biolégicas para su anilisis por PIXE

Existen diversas técnicas para la preparacion de muestras para ser analizadas por PIXE en el caso de
material biolégico, pero como se menciond uno de los principales problemas es la cantidad de agua que
interfiere con los resultados obtenidos, vs entonces necesario proceder a desecar las muestras. Para solucionar
este problema se han desarrollado diversos métodos, tales comao la digestion por acidos v la incineracioén hasta
cenizas, tanto a temperaturas altas como a bajas (Galuzca, 1984); este dltimo tiene ¢l inconveniente que cierta
proporcion de las muestras se pierde. Otras opciones para la preparacién de muestras seria en soluciones
liquidas, para su posterior precipitacion. pero este ultimo método conlleva otras posibles fuentes de

contaminacién.
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4. OBJETIVOS

« Determinar las concentraciones de metales pesados y de otros elementos en muestras de
tejido pulmonar de pacientes con diferentes padecimientos respiratorios (algunos con
cancer broncogénico o metdstasis pulmonar) y compararlas con las obtenidas de un

grupo testigo.

e Establecer la técnica para analisis de muestras biolagicas con la técnica de Emision de

Rayos X Inducidos por Panticulas (Particle Induced X-ray Emission)

5. HIPOTESIS

Hy= No se observaran diferencias estadisticamente significativas entre la concentracion de

los metales y otros elementos de ambos grupos.
H,=E! grupo de pacientes con cancer pulmonar presentard una concentracion diferente de

metales pesados y de otros elementos en su tejido pulmonar con respecto al grupo

testigo.

“
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6. MATERIALES Y METODOS

Se analizaron 25 muestras de pacientes con alteraciones respiratorias (PCAR) proveniententes del Instituto

i de paci sin alter

Nacional de Enfermedades Respiratorias (INER), y 100 muestras de tejido p
respiratorias (PSAR) provenientes del Servicio Medico Forense (SEMEFO). Las caracteristicas de las muestras se

presentan en el cuadro 9.

Cuadro 9
Caracteristicas de las muestras analizadas
INIDIVIDUOS | . PCAR (INER) T PSAR (SEMEFO)
Sexo - H M Total H M Total
Numero de individuos(n) 3 12 20 16 2 3
Porcentaje 40 60 100 B 8 i 160
Intervalo de edades (Anosy 20-73  34-69 20-73 17-75 20y 34 17-75
Edad promedio 36.86 J49.08 4420 ) 36.25 27.00 3522
Desviacion normal (edad promedio: | 16.95  12.38 1520 17.93 990 16.79

Los sujetos de ambos grupos provenian de diversas partes de Ja Republica Mexicana, en el caso de los
PSAR 16/18 (88.89)% penenecian al D.F. y el resto (2718 ; 11.11%) a otros estados de la republica v en el caso de

los PCAR 4720 (20%) cran del D.F, 5720 (25.90) del Estado de Mexico y el resto de otros estados de la Republica.

(cuadras 10y 11).

Cuadro 10
Descripcion de los sujetos PSAR

Datos personales

Edad tanos) | Sexo {Residencia Ocupacion | Diagnostico de muerte | Tabaquismo
57 M D.F. Mariach) Accidenial -
68 M  PUE. Campesino Traumatismos Craneoencefilicos’ Neumonia -
46 M DF. Pasante de Contador Infarto al miocardio .
30 M DF. Empleado Traumatismos Crancoencefalicos -
24 M DF Albanil Traumatismos Craneoencefilicos y faciales -
43 M DF. Chofer Traumatismos -+
17 M DF. Ayud. de Mecanico Traumatismos Crancoencefilicos -
21 M DF. Albantl Accidental -
20 F DJF. Hogar Herida de arma de fucgo en craneo -
29 M DF. Comerciante Traumatismos -
37 M  D.F. Comerciante Traumatismos Craneoencefalicos -
21 M DF. Empleado Alteraciones Viscerales tisulares -
45 M DF. Comerciante Asfixia por ahorcamiento -
20 M DF Empleado Accidental -
75 M DF. Zapatero Accidental -
23 M MEX. Empleado Accidental -
34 F D.F. Gerente Traumatismos Craneoencefalicos -
24 M DF. Empleado Traumatismos -




Cuadro 11
Descripcion de los sujetos PCAR

Datos personales Tipo de cancer de pulmén
Edad (anos) Sexo Residencia Qcupacién In sty Metastasis Tabaquismo
44 F GTO. Hogar - + -
42 F  OAX Hogar - + -
28 M MEX Médico Cirujano - + -
64 F DF Hogar - - -
34 F GRO Comerciante (papelcria) - + -
66 F GTO Religiosa - + -
20 M  HGO Estudiante - + +
57 F MEX Hogar - + -
49 M  HGO Chofer Carga - + +
25 M CHIS Ayudante de hojalatero de autos - + -
3s M VLR Comerciante - - +
49 F DF. Hogar - - -
37 F  MICH Hogar + - +
41 F GRO Hogar -+ - +
73 M MOR Ingeniero Jubilado (banco) + - -
35 M MEX Chofer particular - -+ -
St F  MEX Hogar + - -
35 F MEX Hogar (fabrica de plasticos) - + -
30 M DF Chofer de Microbus - + -
69 F  DF. Hogar . - .

Las muestras que se utilizaron. habfun sido fijadas previamente en formaldehido-PBS al 10%a. Debido a la
sensibilidad analitica de la técnica de PIXE sc tratd de prevenir la contaminacion de las muestras.

La formula del amoruguador utilizado se presenta a continuacion:

16¢ NaCl
04g H2PO4
0212¢ NasHPO,
004 g KCI

Aforado a 200 mL pH - 73
De ésta solucion se tomaron 146 mL y se aforaron a 200 mL con formaldehido para asi abtener el

formaldehido PBS.

Se realizo la calibracion de cada muestra con un filtrado del fijador en que se conserva, para asi descantar
cualquier posibilidad de error inducida por los solutos en el fijador o por algin tipo de "lavado"” que pudiera haber

ocurrido en ¢l tejido, perdiéndose asi los elementos objeto del estudio.

Las muestras, en el caso de los PSAR, fueron romadas de los cinco lébulos pulmonares y de los PCAR solo

del o de los lobulos afectados. En la figura 11 se muestra la nomenclatura utilizada para los i6bulos pulmonares.
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Lobulos
LSD - Superior Derecho
LMD - Medio Derecho
LID - Inferior Derecho.
LSI-  Superior lzquierdo.
LIl.- Inferior [zquierdo.

LSD

LMD

LID

Figura 1 ). Nomenclatura utilizada para los distintos ldbulos pulmonares

6.1. PROCEDIMIENTOS PARA EL MANEJO Y EL ANALISIS DE LAS MUESTRAS DE PULMON

Como ya se explico previamente, ¢l proposito de este trabajo era determinar tanto la presencia como las
concentraciones de metales pesados y de otros elementos en pacientes con CB y las diferencias existentes con
respecto al grupo testigo mediante la tecnica de PINE. Para tal fin, fue necesario disefar up tratamiento de las
muestras tal que no interfiriera con la informacion que de cllas se pretendia obtener. Asimismo. se trabajé de manera
coordinada entre el Programa Umiversitario de Medio Ambiente (PUMA) y el Instituto de Fisica de la UNAM

(IFUNANM) para utilizar el acelerador de particufas Van de Graaff de 5.5 MV en e) analisis de estas muestras.
a) Preparacién de muestras para PIXE

Fijacién y secado al vacio (modificado de Galuszca 1984).

Las muestras de tejido fueron deshidratadas en un desecador al vacio (vacio mecanico, 1073 torr. para
obtener este estado se¢ utilizo una bomba Welch, duo-scal modelo 1405, motor Koblenz potencia 3/4 ¢.p.). durante
un periodo de 168 horss, tiempo que fue suficiente para desecar las muestras fijadas en formol (Figueroa 1995), de
acuerdo con la masa y la naturaleza del tejido.

Una vez seco, el material fue pulverizado manualmente en un mortero de dgata, para homogeneizar la
muestra. Previa y posteriormente a fa deshidratacion, las muestras fueron pesadas en una balanza analitica, Qahus

modelo GA200D, para cstablecer el peso fresco de las mismas y una vez deshidratadas. su peso seco.
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Montaje de muestras
En un soporte de cartén se indica una cuadriculs de 20 x 25 mm sobre la cual se colocé una pelicula de

Mytlar® (Tereftalato de polictileno), ésta es sumergida en una solucién de grasa para vacfo (Apiczon M) en 1olueno
(Aldrich, 99.5%+ A.C.S. grado espectrofotométrico) para luego sacarla y dejar que el tolueno se evapore, quedando
asi una capa uniforme de los solutos de la solucién, esta operacion se repitio tres a cuatro veces dejando el lado
expuesto del Mylar en un estado denominado "pegajoso”. Posteriormente la pelicula se recorté siguiendo el trazo
indicado en el soporte de cartén para obtener cuadros de este material con un lado pegajoso.

Cada una de las muestras pulverizadas anteriormente se distribuyé  de manera homogenea sobre una
pelicula de Mylar® de 20 x 25 mm montada previamente en la estructura objeto de bombardeo; que en este caso
fueron monturas para diaposiuvas 18 x 24 mm. Dichas porciones fueron pesadas antes y despues de adicionar la

muestra pulverizada para obtener la cantidad en estudio y calcular asi la proporcion de los elementos encontrados en

funcion de la masa sobre la unidad de area.

Filtrado de fijador
Para analizar el fijador inicialmente se uso un volumen conocido de éste en un cuadro de Mylar®, que fue

sometido a un vacio mecanico, tendiendo a plegarse sobre si mismo por accion de la fuerza de cohesion de la
solucion.

Las alicuotas deli fijador se dejaron secar a temperatura ¥ presion ambientales. pero como el resuitado tue
similar con tiempo de evaporacion mucho mayvor, entonces se decidio pasar el fijjador a través de un filtro de

TeN6n® ya que otro upo de filtro podria reaccionar con el fijador, alterando asi el resuitado obtemdo.

De cada una de las muestras se tomo una alicuota (25 = 0.25m!) del fijador ¥ se paso a traves de un filtro de
Teflon® (Gelman Sciences P/N R2P102S, 3um de abertura de poro), previamente pesado. Para esto fue necesario
disefar un dispositivo que permitiera disminuir la presion det contenedor usando una bomba de vacio (Cole Palmer
instruments Co. Modelo 7530-40) con un flujo de aire de 5977 mL/min a 71583 mbl.min de aire, con el fin de
facilitar el filtrado. Una vez hecho esto, el fijador se regresd al frasco del tejido v los filtros fueron secados al vacio

por un periodo de 24 horas: posterionmente se les volvio a pesar para establecer la diferencia de soluros filtrados.

b) Anélisis por PIXE

Dispositivo experimental
La forma en que se obtuvo ¢! haz de iones, protones en este caso, fue por medio de un acelerador Van de

Graaff de 5.5 MV (modela CNS, de la High Voliage - Engtneering Corp.) y un detector de Si(Li) con un espesor de
3mm, con una resolucion de 200 eV a 5.9 keV. Las energias que se logran con el acelerador de particulas oscilan

entre 1.0 MeV y 5.5 MeV. Su modo de operacién se explica a continuacion (figura 12):
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Produccion de iones
La fuente de iones que usa este acelerador es del tipo de radio frecuencia ¥ s¢ puede ionizar cualquier gas

no condensable, en este caso se utilizo hidrogeno, debido a que tiene la mayor probabilidad de producir rayos X. La

fuente de iones consiste de Jos siguientes elementos y circuitos eléctricos v clectrénicos { Andrade, 1993

- Botelia cilindrica de cuarzo

- 4 imanes permanentes

- Tanque de pas a alta presion

- Yalvula termoeléctrica

- Oscilador de radio frecuencia (RF)

- Fuente de corriente directa de controf de intensidad del haz

« Fuente de corriente directa para energetizar ja valvula termoeléetrica
-Fuente de corriente directa de enfoque

; ;
Puntas de  yomero  Anilios

corana generador equipotenciales  Peines de carga Colector de
‘ tantabio
m Tubo acelerador .
Fuente de iones S Trampa de Iman anatizador
aire liguido

Terminal de e .
alto voltaje r

o |

Q

Q
i

Bomba difusora

Pulcaa%on Bomba medgfanica Rdyillas de
generador Q )/ regulacion
[ Polea con motor Fuente de 30 kV N
] N\ L —

L Figura 12. Dibujo simplificado de un acelerador Van de Graaff de 0.7 MV

(Tomado de Ruvalcaba, [993)

La botelta de cuarzo (figura 13). que normalmente se encuentra a un alto vacio. se llena con el gas que se va
a ionizar desde ¢l tanque de gas a alta presion. Entre estos dos elementos  esta la valvula termoeléctrica para
controlar el flujo del gas. El gas se ioniza a causa de la aplicacién de una seflal de radio frecuencia (RF), debida a los
dos electrodos de la fuente de RF. que oscila con una frecuencia de 80 MHz y una amplitud de 2 kV. Los dtomos
del gas son ionizados por la energia electromagnética de fa RF, que produce un plasma, en el que ¢stan mezcladas
tanto las cargas positivas como las negativas. Usando una fuenie de alto voltaje que puede variar desde 0 hasta 300
Volis, las cargas eléctricas san separadas del plasma: los iones positivos (Protones) son empujados hacia el canal de
salida de la botella, mientras que los electrones son colectados en el clectrodo superior de la botella v tienden a
descargar et domo metalico. Con esta fuente de voltaje se controla la corriente del haz que se extrae del acelerador.
Una banda aislante, que se carga mediante una fuente de alto voltaje v un peine de carga, Heva la carga en forma
mecéanica hasta la terminal de alto voltaje (Andrade 1993). Una de las poleas que mueven la banda esti conectada a

tierra y la otra dentro de la termninal de aito voltaje. En dicha terminal las cargas son colectadas por medio de un

peine (Miranda 1984).
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La funcién de los 4 imanes permanentes que rodean la botella, es usar el campo magnético producido por
éstos, para concentrar en el eje de ésta los iones positivos v poderlos extraer por el canal de salida mas

eficientemente.

Barra magética
Electrodos RF

Anodo

)
Colector de electrones :

Barra magnética
Conducto para ga

Figura 13. Corte esquematico del diagrama de la fuente de iones de radio frecuencia
tTomado de Andrade. 1991)

® Aceleracién de protones

Los iones son extraidos a traves del capal de salida de la fuente de jones con encrgia despreciable y son
inyectados al tubo acelerador. La conexion entre la fuente de iones y el tubo acelerador se muestra en la figura 14,

El tubo acelerador esta constituido por ceramicas intercaladas con electrodos metalicos circulares v estos
elementos estan unidos por medio de resmas epoxicas. Al plano de cada uno de estos electrodos e corresponde uno

de los platos equipotenciales de la columna, por lo que la separacion y el numero de dstos es igual a la de los platos

de la columna.

Fuente de tones Vidrio

Electrodo
de repulsién

Electrodos

Figura 14. Tubo acelerador
{Tomado de Andrade. 1993)
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Una de las principales funciones del tubo acelerador es la de actuar como elemento de “enfoque” ¥ por esta
razon el voltaje de aceleracion total no se aplica en un solo paso, sino que se hace por etapas, a través del gradiente
de voltaje a lo largo de éste y que es el mismo gradiente que existe en la columna. Cada uno de los platos
equipotenciales se conecta a un electrodo correspondiente del tubo.

E! efecto de enfoque del tubo acelerador es necesario debido a que no todas las particulas que emergen de la
fuente de iones ticnen la misma direccion requerida, que es la del eje del tubo. Aunque este efecto es parcialmente
corregido por la fuente de enfoque asociada a la fuente de iones. no es suficiente. Las diferencias de voltaje aplicadas
entre dos electrodos vecinos y por la geometria de estos, produce lineas de campo eléctrico disperso por efecto de

borde de los electrodos (figura 15)

Lineas

cquipotenciales Electrodos del

tubo acelerador
.

Lincas de

campo

"~ Gradiente de
Electrodos potencia =
de enfoque dvrdx

Electrodo de repulsion

Vr- Ve s3AV ‘/

Figura 15, Diagrama esquematico para itustrar el “efecto de embudo™
eléctrico debido al campo eléctrico cerca de los bordes
(Modiicada de Andrade. 1993)

La diferencia de voltaje entre los electrodos mas cercanos a la fuente de iones se establece de tal manera que
sea 20 25 menor con respecto a los mas alejados, con el objeto de que las lineas de campo cléctrico sean mas
débiles. En esta forma se logra que las lineas de campo tengan el efecto de embudo “eléctrico” v las particulas que
no tenian la direccion del eje del tubo, sigan esta trayectoria (Miranda, 1984).

El haz asi obtenido constituye una corriente eléctrica / en virtud de la carga de las particulas aceleradas y la
mejor manera de indicar su magnitud es expresandola en unidades de corriente. La carga del electron es
e=1.602x10"'° C. Las corrientes que se alcanzan son de nanoampers {(nA) (Rickards, 1993a).

Para seleccionar la masa y la enerpia de los iones se usa un clectroiman que estd a la salida del tubo del acelerador.

El electroiman imprime al haz una desviacién de 90° para introducirlo en Ja camara de dispersion.
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Linea de transporte del haz y sistemas de vacio

Una vez obtenido ¢l haz de protones por medio del acelerador se requiere que éste llegue enfocado a la
cédmara de blancos, con una energla definida y fluctaciones minimas. Para lograr ésto, se utiliza un sistema de
transporte del haz con los siguientes elementos :

Tubos metalicos

Bombas de vacio

Rejillas

Colimadores y deflectores del haz
Medidores e integradores del haz

Monitores de posicion de dispersion del haz
Electroiman y rejillas reguladoras de energia

Debido a que los 10nes deben viajar en el vacio, se requiere 1a interconecion de la salida del acelerador con
|la camara de blancos, mediante ia lineas hechas con tubos de acero inoxidable y aluminio. Las lineas son evacuadas
con tres sistemas de vacfo equidistantes en la linea. El primer sistema esta situado cerca de 1a base del acelerador y
evacua el tubo acelerador y 1a fuente de iones; el segundo sistema esta situado a la salida de! deflector magnético y el

altimo estd cerca de la camara de blancos. Cada uno de estos si tiene los sigui I

Bomba mecanica

Bomba de difusion de aceite

Trampa fria para los vapores de aceite
Vitvulas de vacio

Medidores de vacio

Sistemas electrénicos de proteccién

+ Bombardeo de muestras

La camara de bombardeo es el sitio donde se colocan las muestras que van a ser bombardeadas por el haz,

ésta se¢ encuentra también al vacio, Las muestras estin das en un por as que tiene capacidad para 7

monturas permitiendo exponer una a la vez al haz de particulas. E] baz incide en un angulo de 45° con respecto a la
normal de fa muestra, el detector esta colocado en un dngulo reciproco con respecto a la normal de la muestra (Fig
16).

La carga total @ que recibieron las blancos fue integrada utilizando un digitalizador de corriente. Este
genera pulsos cuya frecuencia de produccién es proporcional a la corriente. Los pulsos fueron pasados a un
escalador, que al irlos acumulando, efectuan la integracién, ya calibrada en unidades de carga, a saber micro
Coulombs (mC).

1 1C = 6.02x 10" Particulas con carga e

El haz de particulas (el nimero de particulas que pasan por una unidad de drea por unidad de tiempo
{Rickards 1993a) fue colimado a 3 mm.
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Camara PIXE

Blanco Grueso ..
Vi —  rejilla
= aceleradora
filamento V,
-— portamuestras
haz de particulas
- muestra
L
detector +
Sistema de Vacio
Figura !6. Cidmara de PINE
(Tomado de Ruvaicaba. 1993)
e Calibracién del sistema
Para convertir los resultados cualitativos en informacion cuantitativa, con respecto a los el os pr

en las muestras analizadas, se procedi6 a calibrar usando muestras de referencia. Para esto se utiiizaron muestras
delgadas de composicion elemental conocida. Estas muestras se bombardearon con protones de energia conveniente
(E =2 MeV} en un tiempo adecuado para acumular un numero estadisticamente significative de cuentas en cada uno
de los picos de rayos X de interes.

El numero de fotones de rayos X detectado y apropiado a cada elemento presente es entonces normalizado a
pantir de la composicién elemental para obtener la produccion relativa de rayos X por dtomo. Estas producciones
normalizadas son entonces graficadas como una funcion del numero atémico (Z) de cada elemento a energias

leados como un si; de referencia para la determinacion de la composicion elementali de la

lecci dasy P
muestra problema.
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Las muestras patrones utilizadas fueron fabricadas por MicroMatter, Inc. (Deer Harbor, Washington) con

las siguientes composiciones y cspesores en pg/cm®:

Al 454 Sio 46.9 Ti 52.8 NaCl 472

Cr 46.8 CaF; 490 Fe 528 Cu§, 42.8

Ni 47.0 TICI 515 Zn 38.0 SrF, 40.0
Pb 40.0 Kl 45.1

Al numero de cuentas de rayos X obtenidos de los elementos de cada uno de los patrones se aplico un factor
de correccion correspondiente a la posicion, a saber del 1 al 7, que ocuparon en ¢l portamuestras de la camara de
bombardeo con el factor de correccion por posicion (Paredes, 1996). Esto con el fin de corregir un error de paralaje
en el mismo portamuestras, que repercute ¢n la lectura del detector de rayos X, este mismo factor de correccion

también se aplicé a cada una de las muestras problema que se analizaron

Para reducir la cantidad de senales falsas, denominadas “ruido”, presentes en los espectros obtenidos. se
utilizé un filiro de papel aluminio de 40 um de espesor entre la muestra v el detector, esto con el fin de reducir la
cantidad de rayos X que llegan al detector: los rayos X gue se absorbieron por este medio serian los de menor
energia, correspondientes a los elementos mas ligeros o en su defecto a los elementos menos abundantes en las
muestras.

Esto ademas ocasioné que no se observaran los fotones de rayos X de todos los elementos presentes en las
muestras, sélo los mas abundantes. Asi pues, es importante mencionar que en ambos grupos, PSAR y PCAR. se
deben presentar otros clementos apante de los reportados, pero por estc motivo solo se obtuvieron lecturas

pertenecientes a algunos.

* Andlisis de espectros

Los espectros de rayos X obtenidos de la computadora fueron analizados con el programa denominado
AXIL o QXAS (Quantitative X-Ray Analisys System), desarrollado por el Departamento de Quimica de la
Universidad de Antwerp, Bélgica. Este programa fue utilizado para caicular el area bajo las curvas, correspondientes
a las energias debidas a los fotones de los electrones desprendidos por las colisiones de las particulas incidentes.

También se calcula asi el ruido de fondo que se observa en los espectros debido a que siempre que se

reajizan analisis de elementos traza las correcciones debidas al ruido de fondo son necesarias,

Hecho lo anterior, se graficaron estos valores va corregidos contra el namero atémico de cada elemento. Es

~

en ésta curva patrén donde se interpolan las energias corresp a los el os de las muestras problema,

obteniendo de esta forma la sensibilidad del sistema ().
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7. Resultados

Se analizaron 25 muestras pertenecientes a 23 pacientes con alteraciones respiratorias (PCAR)
proveniententes del INER, de las cuales 20 (80%) fueron consideradas para los calculos estadisticos debido a
que la diferencia se trataba de duplicados de los mismos individuos. Por otra parte, del SEMEFO se
obruvieron 100 muestras de tejido pulmonar pertenecientes a 18 pacientes sin alteraciones respiratorias
(PSAR), de las cuales se consideraron 90 (90%0) (10 muestras duplicadas) para el analisis estadistico (una
muestra de cada uno de lfos lobulos puimonares de fos 18 individuos).

sl os elementos encontrados en los PSAR fueron . Al CIL K, Ca, Ti, Cr. Mn. Fe, Ni, Cuy Zn.

sLos elementos encontrados en los PCAR fueron . Al Cl, K, Ca, Fe, Cu v Zn.
Como se observa en ambos grupos se hallaron Al CI, K, Ca, Fe, Cu., ¥ Zn (cuadro |2). Mientras que
Ti, Cr. Mn, y Ni solo fueron detectados en las muestras de los PSAR. Fs importante mencionar que los
elementos que se reportan como no observados con 0.001 pg g de peso seco, no significa que este clemento
no estuviera presente en la muestra, sino que su concentracion estd por debajo del limite de deteccion del
sistema.

Con excepcion de Ca v Fe en las muestras de PCAR, ningun elemento fue observado en todas
{100%0) las muestras de PCAR v PSAR.

Los elementos con menor numero de observaciones fueron, en ef caso de PCAR, Cu y CI,
presentdndose en 1720 (S%) v 9720 (45°6) muestras respectivamente; lo; demas elementos fueron hallados 15
¢ mas veces en las 20 muestras analizadas » en el caso de las 90 muestras pertenccientes a 18 pacientes de
PSAR fueron: Cr 1:90 (1.11%), Ticon 3 90 (3.33%0), Mn con 6 90 (6.67%) Ni con 7.90 (7.78%) y Cu. con
26/90 (28.88°%) observaciones,

E) Cl, a pesar de ser un ion esencial, sélo se le encontro en menos de la mitad de las muestras (9720
45%) de PCAR v en 79 (87.77%s) de las 90 muestras de los PSAR.

Los datos de las concentraciones de metales en ambos grupos fueron procesados estadisticamente
con el programa SigmaSrar for Windows (c) Version 1.0 (MicroHelp, {nc. 1993). Las pruebas aplicadas
fueron la t de student. la diferencia de intervalos (U) de Mann-Whitney v la correlacion de Pearson. los
resultados obtenidos fueron los siguientes:

La prueba de normalidad sdlo la paso ¢! Al por ello fue al dnico elemento al que se aplicéd la prucba
de t de Student: para los demas grupos la prueba utilizada fue la diferencia de intervalos (U) de Mann-
Whitney. Se fijo un nivel de significancia de p<0.05 para todas las combinaciones.

Las concentraciones de Al, Cl y K tuvieron diferencias estadisticamente significativas entre los
grupos. Mientras que Ca, Fe, Cu y Zn no mostraron diferenctas estadisticamente significativas en sus
concentraciones entre ambos grupos. Mn, Cr, Ti » Nino fueron analizados de esta manera porque no se

encontraron en ammbos grupos. En el cuadro 12 se muestra la comparacion entre los diferentes grupos

estudiados.
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Cuadro 12

R dos de pruchas di alosel en ambos grupos
Elementos | Grupos Prueba de Mediana Cuartil Cuarul Diferencia
normalidad (hgg Peso 25% 75% estadisticamente
p>0.05 Seco) significativa
Al PSAR St 160.38° NiA NiA ST
PCAR (p=0.2425) 88.20° (p < 0.001)
Ci PSAR No 5673 08| 326x10 1.03x10* Si
PCAR (p=0.0002) 0.00 0.00{ 3.67x10’ (p<0.0001)
K PSAR No 139394 6.78x10"| 2.2ox10" Si
PCAR {p<00001) 626042 4.40x10°| 7.29x10' (p~0.0001)
Ca PSAR No T608 01| 1.UBXI0T| 2.3Tx10° No
PCAR {p~0.0001) 1633651 1.23x10 1.84x10* (p=0533)
Fe PSAR No 204 77 99107 | 4.59%10° No
PCAR (p=0.0022) 152.80| 1.15x10'{ 2.90x10? {p=0.0833)
Cu PSAR No 0.00 u.0u 0.00 No
PCAR (p<0.0001) 0.00 (.00 1.77 (p=0.153)
Zn PSAR No 12.80 6.54) 2.59x10° No
PCAR {(p<0.0001) 1117 2240 2.24x10' {p=0.561)

* Bl Al es el umico elemento que paso la prucbi de normalidad por €30 en sU caso S¢ NO e feportaron cuartiles
(rangos) y sc reponto 1a media en Jugar de Ja mediana

Aparte de comparar los grupos se efectud un analisis por tébulos en ¢l caso de los PSAR. que no se
realizo en de PCAR debido a la falta de muestras suticientes para dar valores estadisticamente significativos o

por la falta de estos datos en algunos casos.

El Mn estuvo presente 5 veces (590 $.55%) en solo 4 de los lobulos de las muestras de PSAR,
faltando unicamente en el LMD, con una observacién unica en cada uno (1.11%) excepto en ¢} L1 donde se
encontré 2 veces (2.229).

E] Cr estuvo presente sélo una vez (1/90 ; t.11%) en un L1l de PSAR.

El Ti solo sc observo en tres ocasiones (3/90 ; 3.33%) en lobulos del lado lzquierdo de los PSAR.

E] Ni se encontré en 6 ocasiones (690 . 6.66%) en todos [os l6bulos excepto en LMD de los PSAR,
con una observactén en cada uno excepto en ¢l L1D donde se observo 3 veces (3.33%) (cuadros 15 a 19)

En los coeficientes de correlacion de las co T de los el del grupo PCAR se pudo

observar que sus valores varian desde -0.89 (en el caso de Cl-Al) hasta 0.97 (en ¢} caso de Zn-Fe).

Un analisis similar se realizé para cada uno de los 5 Jobulos pulmonares de los PSAR (ver cuadros 15 a 20).
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Cuadro 13

Anilisis estadistico de {os datos de ¢elementos encontrados en muestras de PCAR en ug/g de peso seco

Al Cl K Ca | Fe Cu Zn
Minimo 0.00 0.00 0.00]  824.40] 36.77] 0.00] 0.00
Miximo | 214.49] 5649.67] 10564.13] 4048.99] 371.88]  6.20] 31.45
Promedio | 88.20] 1824.64] 5886.39] 1633.65] 192.87] 0.31*| 16.35
Mediana__| 103.35 0.00] 6260.42] 1518.71] 152.80]  0.00] 14.17,
D. normal | 62.25] 2200.02] 2527.73] 717.52] 101.38] 1.38*] 8.93

N° Casos 15 9! 19 20 20 1 19
Coeficiente de correlacion

Zn 0.91 -0.80 0.94 .86 0.97 -~ 1.00

Cu -- - - - - -

Fe (.89 -0.80 092 0.85 1.00

Ca 0.89 -0.67 0.87 1.00

K 0.95 -0.89 1.00)

Ci -0.89 1.00

Al 1.00

* - Dehido a que sola se realizo una umica abservacion para cstos elementos la desviacion normal €s mayor que ¢f promedio

- El coeliciente de correlacion no tue calculado debido 4 que en estos csos ef valor promedio para la concenttacion de algunos
elementos fue menor a la desviacton normal, esto porque fas concentracnes estaban por debao del limite de deteccion o porque no se
cuenta con un numero suficiente de cbsen aciones

CUADRO 14

Analisis estadistico de elementos encontrados en parenguimd puimonar en muestras de PSAR en ug/g de peso seco

Al Cl K Ca Ii | Cr AMn Fe [ Ni Cu Zn

Minimo 0.00 0.00 0.00] 0.60 0.0U’ 0.00 0.00 0.00 0.00 .00, 0.00,
Maiximo 307.10122917.06] 9910.75]7367.83] 94.29] ~ 6.78] 15.55] 1159.00]223.26/213.13] 68.72
Promedio| 160.38] 6722.72] 2051.54{1948.87 1.27;0.075 0.53 333.67 2.70 5.20! 18.08
Mediana 168.72 5673.08] 1393.94}1608.01 0.00, 0.00 0.00 264.77 000 0.00} 12.80
D. normal] 69.84] 5098.92] 057.69[1307.42 9.99] 0.71~ 235 280,56} 23.40f 25.33| 16.25
N* casos 87 79) 47 88 3 i} 6 88 6 24 81
Cocficiente de correlacion

Zn 0.90 098 0.99 0.99 0.39 -~ .63 0.99 U3s 0.54 1.00

Cu 0.37 0.54 063 0.62 0.93 - 0.90 0.52 .88 1.00

Ni 0.24 0.36 0.43 0.46 0.99 - 0.70 0.34 1.00

Fe 0.92 0.99 0.97 0.98 037 - 0.62 1.00

Mn 0.40 0.60 0.69 0.68 0.77 - 1.00

Cr - - - - - 1.00

Ti 0.26 0.40 Q47 049 1.00

Ca 0.91 0.98 098 1.00

K 0.86 0.96 1.00

Cl 0.95 1.00

Al 1.00

* - Debido a que solo sc realizd una anica observacion para estos eiementos la desviacion normal es mayor que el promedio

- Et i de ! no fue debido a que en estos casos ¢! valor promedio para la concentracién de algunos
elementos fue menor a la desviacitn normel, esto porque las concenlraciones estaban por debajo del limite de deteccion o porgue no se
cuenta con un aumero suficiente de observaciones
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CUADRO 15

Andlisis d de en el p del Lobulo Superior Derecho (LSD) de muestras de PSAR
en p/e de peso Seco
Al Cl K Ca Ti | Cr | Mn | Fe | Ni | Cu | Zn
{Minimo 96.24 0.00] 229.10 729.76[ 0.00] 0.00] 0.00; 19.78; 0.00 0.00 0.00
Miximo | 269,04 15145.83] 5974.57] 4333.76] 0.00] 0.0Q] 0.61}1043.01] 2.89 8.45) 50.78,
';romedlo 174.82 6986.48] 1899.65! 1914.94] N/A[  N/A] N/A| 376.17( N/A 1.63] 19.06,
Medianu | 165.69 5673.08] 1311.66] 1650.651 0.00] 0.00{ 0.00] 303.32] 0.00i 0.00f 13.27]
D. normal} 55,94, 4520.61] 1732.52 922.47( N/Al  N/A] N/AL 315.11f N/A 2,411 15.14
N° Casos 18 17 18] 18] [ o] i 18 1 4] 17
Coeficiente de correlacion
Zn 0.97 0.96 0.95 0 .90 - .- .- 0.98 -- 0.92 1.00
Cu 0.89 0.83 0.94 0.90 - - - 0.88 - 1.00
Fe 0.98 0.9 0.94 0.94 - - -- 1.00
Mn 0.37 0.45 0.59 065 - - -
Cr - - - -- - -
T - - - - -
Ca 0.93 0.95 0.95 100
K 0.89 0.89 1.00
Ci 0.97 1.00
Al 1.00
CUADRO 16
Anslisss de en el pareng puimonar del Lobulo Medio Derecho (1.MD) de muestras de PSAR
en U/ g de peso seco
Al Cl K Ca Ti Cr Mn Fe Ni Cu Zn
Minimo 0.00] 0.00, 0.00 0.00{ 0.00; 0.00f 0.00f 0.00, 0.00{ 0.00 0.00
Mixuno | 265.27/11768.39] 5072.94] 3814.82{ 0.00] 0.00{ 0.00/518.76] 0.00} 7.17| 48.51
Promedio | 162.57] 4532.09{ 1441.76| 1660.86 N/A N/A N/A1168.10: N/A| _ 0.87 15.35
Mediana { 173.87| 4627.11 878.171 1556.88) 0.00{  0.00] 0.001127.13] 0.03] 0.00] 10.85
D.nommal| 73.53{ 3764.64] 1591.53| 985.09] N/A N/A N/AJ148.04]  N/A 2.18 13.59)
N* Casoy 17 17 17 17 0 (1] 1] 17 0 4 17
Coeficiente de correlacion
Zn 0.85 Q.92 0.99 0.95 .- - .- 0.93 - 0.89 1.00
Cu 0.61 0.81 0.92 0.89 -~ - - 0.94 - 1.00
Ni - -- -- .- - - - - -
Fe 0.79 0.93 0.93 0.97 - - - 1.00
Mn 0.35 0.57 0.57 0.64 - .- -~
Cr -- - - - .- -
Ti -- - -- -- --
Ca 0.90 0.97 0.95 L.0O
K 0.81 0.92 1.00
C 0.92 1.00
Al 1.00

N/A - Par e] numero de observaciones no es pastble realizar estos calcultos para los elementos indicados.

no fue cal

El

de

cuenta con un numero suficiente de observaciones

lado debido a que en cstos casos el valor promedio para la concentracion de algunos
clementos fue menor a la desviacion normad, esto porque las concentraciones estaban por debajo del Itmite de deteccidn o porque no se
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CUADRO 17

del Lobulo Inferior Derecho (11D} de muestras de PSAR

Anélisis de enel
en ug/g de peso seco
Al [of] K Ca Ti Cr Mn Fe Ni Cu Zn

|Minime 26.39] 2564.77) 374.36] 880.92] 0.00{ 0.00] 0.00 15.84] 0.00 0.00) 0.00
Miximo 269.04]16518.51] 6336.92| 5112.37] 0.00] 0.00] 6.10| 1043.01} 5.05] 13.99; 60.18
Promedio 167.16] 9130.64) 2704.76] 2331.01] N/A[ N/A| N/Al 423.63] 0.64 2.92] 22.22
Mediana 186.27) 8755.10] 2029.77] 2095.90] 0.00[ 0.00{ 0.000 393.12| 0.00 0.00; 18.04
D. normal 66.48) 4574.07] 1883.72] 1359.121 N/A] N/Al N/A| 262.14] 1.51 4.01] 16.19
N°® Casos 18 18 18 18 0 [1] 1 18 3 9 17,
Coeficiente de correlacion

Zn 0.91 0.96 0.98 0.97 - -- - 0.98 0.73 0.95 1.00

Cu 0.79 0.88 0.94 0.94 - .- - 0.92 0.77 1.00

Ni - - -- -- - -~ - -~ -

Fe 0.94 0.95 0.96 0.96 - - - 1.00

Mn .- - - -- -- -- -

Cr - -- - -- - -

Ti i - - - .-

Ca 0.89 0.96 0.99 1.00

K 0.88 0.96 1.00

Cl 0.95 1.00

Al 1.00

N/A - Por el numero de observaciones no ¢s pasible realizar eslos calculos para los elementos indicados

El cocficiente de corrclacion no tue calcutado Jdebido a que en estos casos ¢f valor promedio para la concentracidn de algunos
elementos tue menor a la desviacion normal, esto porque las concentractones estaban por debajo del himute de deleccion o porque no se
cuenta con un numero suficiente de obsenacivnes

CUADRO 18
Analisis estadistico de elementos encontrados en el parenquima pulmanar del Lébulo Supcrior Jzquierdo (LSI) de muestras de PSAR
en ug g de peso seco

Al Cl K Ca Ti Cr Mn Fe Ni Cu Zn

[Minimo 0.00 0.00 0.00 0.00]  0.00] 0.00] 0.00 0.00{ 0.00 0.00 0.00
Mdximo | 275,52/ 19698.93] 7421.85] 5126.88] 14.45| 0.00] 7.89/1126.50| 4.05{ 115.97} 61.77
Promedio | 166.30{ 6745.43! 2116.67] 1926.49 1.09] N/Al N/A| 328.26] N/A 8.56] 18.65
Mediana | 170.53| J513.88; 1624.66] 1735.68] 0.00 N/A N/A| 259.62( 0.00 0.00} 12.69)
D. normal]  70.72| 5375.91{ 2126.62] 1350.02] 3.55| 0.00] 1.86[ 282.41] N/A 27.40] 18.89
N* Casos 17 16 17 17 M 0] 1 17 1 4 16
Cocficicnte de correlacion

Zn 0.85 0.95 0.98 0.97 0.74 - - 0.95 - 0.71 1.00

Cu 0.42 0.49 0.61 0.59 0.98 - - 0.49 - 1.00

Ni - - - -- -- -- -- - -

Fe 0.88 0.97 0.96 0.97 0.57 -- .- 1.00

Mn - - - - - - -

Cr - - - - -~ -

Ti 0.43 0.53 0.65 0.63 1.00

Ca 0.91 0.95 0.98 1.00

K 0.86 0.95 1.00

o] 0.89 1.00

Al 1.00

N/A - Por ¢l numero de observaciones no s posible realizar estos calculos para los elementos indicados.

Et

de

no tue

debido 8 que en cstos casos cf valor promedio pare la concentracion de algunos

elementos fue menor a fa desviacion normal. esto porque las concentraciones estaban por debajo del Hmite de deteccion o porque no se
cuenza con un nimero suficiente de observaciones
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Antlisis

CUADRO 19

N/A - Por ¢! numero de obscrvaciones no ¢s posible realizat €stos calculos para los elementos indicados
El cocliciente de comelacion no due calculado debido a que en estos casos €] valor promedio para la concentracion de algunos

clementos lue menar a la desyacion nomal. esto porque fas concentraciones estaban por debago del limite de deteceion o porque no se
cuenta con un numero suticiente de observaciones

Lol

Cuadro 20

Concentraciones de elementos encontrados en [6bulos pulmonares de PSAR

Elementos encontrados en parénquima pulmonar (up/g de peso peco)

enel dei Lobulo Infenor Izquierdo (LI de muesteas de PSAR
en pg'g Jde peso seco
Al <] K Ca Ti | Cr | Mn Fe Ni Cu Zn

Minimo 0.00 0.00 0.00 0.00] 0.00] 0.00] o0.00] o.00 o000 o0.00] 0.00
Maame | 307.10;22917.06) 9910.75] 7367.83] 94.29] 6.78] 15.55[1159.00{ 223.261 213.13{ 68.72
Promedio | 149.69| 6718.891 1982.65| 1951.97 N/A] O N/A 1.57{ 391.85 N/Al 1215} 17.11
Medwna | 136.89] 6084.28] 1150.56] 1674.23 0.00 G0 0.00/ 318.51 0.00 0.00} 14.28
D. normal{ 76.87{ §192.74] 2312.12] 1594.69 N/A N/A 4.59! 279.66 N/A| 50.17| 15.56
N* Casos 17 17 17 17 1 1 2f 17 1 3 17
Coceficiente de correlacion

Zn 0.87 0.ug .96 0499 - -- 0.78 0.94 - (.83 1.00

Cu 0.52 0.79 0.86 0.85 - - 0.77 0.69 - 1.00

Ni - - - .- - - - -- .-

Fe 0.92 0.97 0.95 0.94 -- .- 0.78 1.00

Mn 0.58 0.77 0.89 0.79 - -- 1.00

Cr - - -- - - -

T - - - B -

Ca 0.87 0.99 0.97 1.00

K 0.80 0.96 1.00

Ci 0.91 1.00

Al 1.00

bulo

Al C1

K Ca Ti Cr Nin Fe Ni Cu Zn
1.SD Mediana “173.87 4627.11 87817 1536.88 0.00 000 0.00 30332 000 000 13.27
Media 16357 453200 144176 166086 N'A  NA  N/A 37617 NA 163 19.06
TMDMcdna 173 87 462711 87817 1556.88 0.00 0.00 0.00 127.13 000 000  10.85
Media 16357 453209 144176 166086 N/A N/A  N/A 168,10 N/A 087 1535
LD Mediana 18627 8755.10 2029.77 209590 0.00 .00 000 39312 000 0.00 18.04
Meda 16716 913064 270476 2331.01 NA NA  NA 42363 064 202 2122
UST Mcdiana 170,53 451388 162366 1735.68 000 NA _ 0.00 259.62 000 000 1269
Media 16630 674543 211667 192649 109 N/A  N/A 32826 N/A  B56  18.65
U Mcdimns 13689  6084.28 115056 1673.23 000 G000 000 31851 000 000  14.28
Media 14969 671889 108B2.65 195197 N/A N/A 157 39185 N/A 5017 1711

N/A - Por el numero de ohservaciones no ¢s posible realizar estos calculos para los clementos indicados
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8. DISCUSION

Composicion de 1a muestra objeto del anilisis

En estudios de salud ambiental, son importantes los datos concernientes a los habitos de la pobiacion
problema, especialmente los relacionados con el estilo de vida como el tabaquismo, la ingesta de alcohol, la
exposicion a contaminantes ambicntales ocupacionales v a dieta. entre otros. £n el caso de los PSAR, por el origen
de sus muestras: muerte por causa accidental, se carece de dicha informacion. En el caso de los PCAR la
informacion que se tiene no es uniforme, lo que impide formar categorias concernientes a estas caracteristicas.
Empero, este inconveniente ha estudo presente en analisis similares con poblaciones diferentes a la aqui estudiadas
(Takemoto ¢ al 1991) e incluso para ¢l caso de la poblacion mexicana ( Fortoul er al 1996) sin que esto demerite la
utilidad de los resuitados.

En ambos grupos el intervaio de edad de los individuos s parecida. El lugar de residencia es heterogéneo
ya que esta conformado tanto por habitantes del D.F. como de otros estados de la republica, lo que impidié agrupar
individuos con caracteristicas parecidas debido a la variabilidad de la muestra. Algo similar se observo con la
distribucién por sexos va que en ambos casos [a cantidud de hombres y de mujeres era distinta, en ambos grupos las
edades de los individuos estuvieron comprendidas en rangos similares (cuadros 10y 1)

En este rubro es importante hacer notar, como lo indica Ramirez (1995), que la poblacion que acude a Jos
servicios hospitalarios no es estrictamente comparable a la general. ya que existe una relacion evidente orientada a
padecimientos sintomaticos en los admitidos en un hospual, lo que implicaria un sesgo. circunstancia va indicada
por Bignall (1995 ). ademas, existe poca intformacion concerniente a lesiones pulmonares en individuos que viven a
grandes altitudes expuestos  durante largos periodos de tiempo a niveles de comtaminacion significativamente

elevados (Fortoul er a/ 1996), 1tal como sucede con los habitantes de la Ciudad de México

Preparacion de la muestra
Uno de los problemas con que s¢ topé en el presente trabajo fue la interferencia del agua de las muestras
pulmonares para realizar la lectura de los diversos elementos, sittacidn que se solucion6 al preparar las muestras con

io propuesta por Galuszea (1984), que tue modificada (Figueroa, 1994) en

la técnica de criofijacion y secado al va
virtud de que las muestras no eran de teyido fresco y habian sido fijadas previamente en formaldehido-PBS (seccién
Materiales v Métodos). En este caso se realizaron dichas modificaciones tomando en cuenta que un menor nimero
de manipuiaciones repercutiria en una reduccion de la contaminacion, particularmente cuando se trata de la
preparacion de muestras para PIXE. tal como indica Rooij (1981). Otro factor que motivo a realizar el estudio con
material seco fue el hecho de que el contenido de fluidos del tejido pulmonar varia especialmente en pulmones

provenientes de autopsias, debido a la situacion hemodinamica premortem y a los cambios postmortem (Joachim ¢r

al 1978).
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El peso de las muestras de pulmon obtenidas del INCAN fue heterogéneo. tal como varios autores reportan en

sus propios estudios (Hansch, 1981) asi que esta vanable se controlé pesando de manera individual a cada de ellos
Para preparar las muestras que van a ser bombardeadas por un haz de particulas existen diversos materiales
que pueden utilizarse como soporte, especialmente en el caso de polvos o materiales pulverizados, como sucede con
fas muestras biologicas. Entre los materiales mas utilizados para este fin se cuentan peliculas de carbdn, Formvark,
poliestireno, Kapton®, polivinyl, Mylark y Nuclepore®: cada uno de estos matenales presenta caracteristicas
particulares en lo referente a costo, interferencia con ¢l “ruido™ Jde tondo, fuerza v resistencia al calor (Mangelson,
1977). Considerando estas caracteristicas y ¢n funcién de ta disponibilidad para ¢l analisis de las muestras se utilizo
una pelicula de Mylar® de 3.5 pm de espesor como soporte de las mismas, ¢l cual demostro ser adecuado tanto
porque las lecturas de las muestras fueron cosTectias asi comoporque permitié que las muestras tueran almacenadas

para estudios posteriores con las mismas muestras

Espesor de tas muestras
En general. las muestras para el analists por PIXE se clasifican dependiendo de su espesor en tinas y

gruesas; se consideran finas 51 ¢i haz de protones incidentes picrde menos de un 5% de energia al atravesarta y
como gruesas cuando el haz de protones se detiene por completo en la muestra (Miranda, 1996). En el caso
concreto de este estudio las muestras utihzadas tuvieron un espesor tal que permitia el paso del haz en un
porcentaje menor al 95%, por lo cual se considera que su espesor ¢s intermedio, fue necesario realizar una
correccion dependiente de la composicion de la matriz que contiene los elementos de 1nterés, es decar, del

parénquima pulmonar.

Filtrado del fijador
Con la tecnica descrita en la seccion Materniales ¥y Métodos se obtuvieron alicuotas del fijador de las
muestras de tejido, las concentraciones de los elementos encontradas no se consideraron de importancia como
fuentes de contaminacion: sin embarpo., fue necesanio realizar este analisis como parte de un control de calidad para

asegurar de que no existieran elementos contaminantes

Interferencia de rayos X emitidos por la muestra

El uso de un filtro de papel aluminio permitio la reduccién de la interferencia de fondo en las muestras
analizadas producida por los fotones de menor enerma (Materiales ¥ Métodos). Es importante destacar que la
absorcion de! papel aluminio no es 1gual para las distintas radiaciones producidas. Asi, las de menor energia,

per i alos

mas ligeros {con menor Z), sufrirdn un frenado mayor que aquéllas de elementos mas
pesados, lo cual es un factor imporante por el hecho de que no se detectaron elementos traza considerados
esenciales con numero Z relativamente bajo, concretamente P v S, De éstos, el P (en forma de fostato PO,) se utilizo
en la preparacion del formaldehido-PBS, que sirvio como fijador de tas muestras frescas, imposibilitando de esta
manera la deteccién de algun tipo de contarinacion por parte de este elemento de fa solucion al tejido de las

muestras.
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Correccion de los valores por posicién de las muestras en ¢l portamuestras

Un factor importante en este tipo de analisis son los dngulos de incidencia del haz de particulas y el angulo
en que se encuentra ¢} detector de rayos X, ambos con respecto a la normal de la muestra (Materiales y Métodos). En
este caso, el portamuestras presentaba una desviacién a lo largo de la seccion donde se colocaron las muestras
(Paredes, 1996). que al mantenerse constante en todas las mediciones se considerd neutralizada y por lo tanto indujo

un error sistemético.

icion de la matriz

Correccién de los valores obtenidos en funcién de la compos
Cuando se efectud la correccion de los resultados en funcion del poder de frenado de la matriz de la
sustancia ¢n que los elementos de interés se encontraban presentes, en este caso el paréngquima pulmonar, se
consideraron dos aspectos en {os calculos finales:
- La correccidn se efectud tomando en cuenta los elementos presentes v su proporcidn  porcentual en la

composicion de ta matnz.
- El poder de frenado de cada uno de estos elementos tanto a las particulas incidentes como a los fotones de

rayos X emitidos, dependiendo directamente de la composicion de la matriz.

Con respecto al primer punto, se considero que los distintos tejidus del cuerpo humano no tienen
compaostciones elementales iguales. asi que el pader de frenado de cada uno es distinto. En este rubro hay que hacer
notar que la bibliogratia intermacional revisada disponia de datos de la composicion elemental de tejido pulmonar
pero no con la cantidad de informacion que se requiere para este trabajo u obtenidos con tecnicas diferentes y bajo
condiciones de trabajo diferentes a las que se utilizaron ¢n este estudio.

Se recurrio a las tablas de composicion elemental (Janni, 1982) las cuales contemplan distintos tejidos entre
los que se encuentran el tejido oseo. el adiposo, el sanguineo, el cerebral y el muscular. Se considers al tejido
muscular como el de mayor similitud con el pulmonar por la proporcion de lipidos y proteinas, descartando a los

tejidos cerebral, adiposoe y sanguinco asi como al 6seo este Gltimo ademas por la presencia de sales de calcio.

Cuadroe 21
Composicion porcentual de los 10 elementos mas abundantes de tejido muscular (Janni. 1982)
Elemento Porcentaje Elemento Porcentaje

H 10.19 Mg 0.019

C 12.30 P 0.20

N 349 s 0.49

(o] 72.89 K 0.29

Na 0.080 Ca 0.0068

Referente a este Gltimo punto. en los caiculos de la matriz no se¢ considerd el poder de frenado del
hidrégeno, esto porque representaba 10.19 %5 del tejido. en este caso muscular (Janni, 1982). Por lo anterior y e}

valor del poder de frenado del H, que es despreciabie para estos calculos, se opto por no considerarlo, Los elementos
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C, N, O y Na estan, por su numero atdmico (Z<13) fuera del limite de deteccién del sistema por lo cual no se
registraron. solo se consideraron para la correccion en su composicion de la mawriz. Las radiaciones de ios elementos
P, Mg v S fueron interteridas por el filtro de papel Al utilizado, por lo cual no se detectaron picos reconocibles por el

programa analitico utilizado. El Ca y K se discuten mas adelante.

Elementos encontrados tanto en PCAR como en PSAR

Antes de discutir las diferencias entre las concentraciones de los diversos elementos hallados en este estudio
con respecto a las reportadas por diferentes autores ¢s necesario mencionar que varios investigadores (Tipton v
Shafer, 1964 Teraoka, 1981; Yukawa er al. 1980, Drake y Howard, 1989) han sefalado que las concentraciones de
elementos traza en tejidos sanos varnan considerablemente de un individuo a otro. Esto es un punto de partida
importante al considerar las vaniaciones que se reportan para las concentraciones de EET por parte de los distintos
autores.

De los diferentes EET encontrados en ambos grupos, ¢l K, Ca, Fe, y Zn fueron hallados en la mayoria
(<90%) de las muestras de los sujetos anahzados, el Cly ¢l Cu en menor numero de muestras, a pesar de ser también

considerados como EET. A continuacién, cadd uno de los elementos se analiza por separado.

Al

El Al no se considera esencial para el ser humano (Bowen, 1988) aunque si como elemento traza en las
plantas (Lehninger, 1988). Et Al en este estudio fue el unico que pasé la prueba de normalidad en los dos grupos
{p=0.24), se observé en 15720 (60%) en los PSAR y cn 8790 (96.66%) para los PCAR. Existe una diferencia
significativa entre los dos grupos (p<0.001} lo cual perrmite concluir que, aunque existe una exposicion a este metal
en ambos grupos, aparentemente en ¢l grupo de testigos ésta fue mayor. aunque ¢l origen de tal se desconozca.

Para la Ciudad de México se han reportado distintas concentraciones de Al, utilizando la misma técnica
analitica. dependiendo del tipo de particulas suspendidas en aire a las que este elemento #sta asociado y al sitio v
época del ano del muestreo. Miranda (1994) encontro que la concentracion de este metal en acrosoles atmosféricos
tienen un promedio que va de 0.155:0.024 ug'm’ hasta 5.1221.22 ug m'. Probablemente su origen se este en la
actividad industrial y en los suclos. Se sabe que el Al se une a las particuias del aire y que la lluvia dcida puede
disolverlo de suelos y rocas: asimismo pucde disolverse en disuntos cuerpos de agua dependiendo de las
caracteristicas de la misma (ATSDR, 1995), esto bien podrian ser medios de exposicion para ¢l organismo.

No se puede considerar la presencia de este metal debido a una contaminacion por parte del fijador de las
muestras o dei amortiguador utilizado. ya gue ninguno de estos presentaba sales de Al o de algun otro compuesto

que contuviera este elemento.

En ¢l cuadro 22 se presentan algunos valores de Al en tejido pulmonar reportados por diversos autores,

<9<



Cuadro 22

Concentraciones de Al en tepido pulmonar segun diversos autores

Concentracitn  Unidades Autor Tecnica Descnpcion de {a pobiacion
103.35/88.208) ,g/g (PS) Presente trabajo PIXE PCAR (n=20)
168.72/160.383) ug/g (PS) Presente trabajo PIXE PSAR (n=90)
80-230 ppm (PS) Bowen, 1988 N/E N/E
2000/25003)  jg/g (PC) Tipton y Shafer, 1964 DRS 140 autopsiasP) (Muerte instantanea)
2000725003)  ug/g (PC) Tipton y Shafer. 1964 DRS 27 autopsias P)(Muerte instantanea)

PS  Peso seco de 1a mucstra

PC : Peso de las cemizas

DRS - Especrrometria de lectura disecta (Direct Reading Spectrometnyd

N/E . No especificada

a}  Las resuliados reportados son mediana'medta

by Por razones de control 27 cases tueron repanados aparte en el mismo estudio

Entre los elementos no esenciales que se encuentran en la aimosfera de la Ciudad de Mexico provenientes
de suelos v actividad indusirial estan AL Si i, V ¥ Zr (Miranda, er al. 1994); a vste respecto Tipton y Shafer (1964)
sefalan que es posible que Al Ti v V (este Gltimo no fue encontrado en las muestras analizadas en el presente
estudio, asi como el Si y Zr) se presenten comio contamnantes mnsolubles, va que la concentracién de estos
elementos se tncrementa con la edad. Al respecto ¢l mismo autor, al citar a Koch er af. (1956) menciona que la
presencia de este elemento ha sido deserita en disuntas poblaciones y utihzando procedimientos espectrométricos
reportan haber encontrado 50 upy de peso seco de Al en tejido pulmonar.

De los dos unicos resultados disponibles de los autores consultados las concentraciones encontradas en el
presente trabajo caen el rango de valores de Bowen (1988), ¥ ambos (bowen, 1988 y el presente trabajo) se
encuentran muy alejados de los obtenidos por Tipton y Shafer (1964). Esto podria deberse a que en su estudio se
contemplan autopsias provenientes de diversas partes de los EUA. incrementando asi la probabilidad de que existan
individuos expuestos diferencialmente a este elemento. Ademas, hay que considerar la posible interferencia de los

rayos X del 2.1 por el filtro utilizado para la obtencion de los resultados

La informacion disponible no muestra que ¢l Al sea carcinégeno potencial y por eso el Departamento de
Salud y Servicios Humanos (Deparimeni of Health und Human Services) de EUA no lo ha considerado como tal;
asimismo, las Agencias de Investigacion en Cancer (A gency for Research on Cancer) y de Proteccion del Ambiente
(Environmental Protection Agency) tampoco lo han clasificado como carcinoégeno (ATSDR. 1995) por ello su

acumulacién en el parénquima pulmonar no se considera como factor de riesgo para el desarrollo de CP.

Cl

La cantidad de sujetos en los que se encontro este elemento en muestras de PSAR fue de 79/90 (87.8%),
mayor que en el caso de PCAR 9/20 (45%) diferencia significativa que se hallo entre los dos grupos (p<0.001). Al
considerar la importancia metabdlica del Ct como un ion extracelular se puede suponer que existe algun tipo de

alteracion en los PCAR, ain mis si se considera la gran imigacion en este tipo de tejido.
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El Cl atmosférico en la Ciudad de México esta asociado principalmente a la actividad industrial con una
concentracién promedio, dependiendo del tamafio de particulas a las que esté asociado, que va desde 0.65 £ ug/m’
hasta 1.55£0.26 ug/m’. Es importante mencionar que en el estudio de Miranda (1994) el Cl solo estuvo presente en
uno de los dos muestreos de los aerosoles de la Ciudad de México.

Las cantidad de CI' en el formaldchido-PBS utilizado para fijar las muestras fue inferior a 0.989 g,
considerando la dilucién de las sales (concentracion del Cl 0.0036 p’'mL) ¥ acon bases en e} andlisis de los filtrados
de las alicuotas del fijador de las muestras, se puede inferir que ¢l CI reportado en los resultados no fue afectado
significativamente por las sales de éste. Otros elementos usados en la elaboracion del formaldehido-PBS poseen un
nimero atéomico (Z<13) que tmposibilita su deteccion por el sisterma, asl que no se puede considerar si existe

contaminacion por parte de ¢stos en las muestras.

Cuadro 23
Concentraciones de Cl en teiido pulmonar

Concentracion Unidades Autor Tecnica Descnpcion de la poblacion
0.00/1824.643) u.g/g (PS) Presente trabajo PIXE PCAR (n=20)
5673.08/6722.723) ngig (PS) Presente trabajo PIXE PSAR (n=90)
2000-5000 ppm (PS) Bowen. 1988 N/E N/E
PS : Peso seco de 13 mucstra
N/L . No especilicada
a) Los son d

A pesar de suampontancia fisioldgica ef Cl no esta descrito en los estudios de andlisis multielementales de
EET en pulmon (Tipton y Shafer, 1964; Molokhia y Smith, 1967; Bartsch ef a.. /¥82; Drake y Howard, 1989: Tong
et al. 1991; Fortul, et al. 1996) siendo el Unico cniterio de comparacion con que se cuenta los resultados presentados
por Bowen (1988), quien no reporta ni ¢l tipo de pablacion estudiada ni la técnica con que se abtuvicron los datos,
aparte de utilizar unidades diferentes a las usadas en ¢l presente estudio (cuadro 23), estas unidades no son
necesariamente  equivalentes en el caso del peso seco de las muestras, aunque podrian considerarse equivalentes en
el caso del peso fresco (Edelman y Roggli, 1989). por ello no se realizo ninguna comparacion con los resultados

obtenidos.

K

El K fue encontrado en 19/20 (95%5) de las muestras pertenecientes a sujetos de PCAR y en 87/90 (96.7%)
muestras de sujetos de PSAR. Este elemento presento diferencia significativa entre los dos grupos (p<0.001)
condicién similar a la observada para el Ci si se considera que ambos son iones. aunque en ¢l caso de K°, es
intracelular y con valencia =1 y en el del CI" es extracelular ¥ con valencia -1, ambos importantes en el equilibrio
iénico de la célula. Por una parte el K intracelular se encuenua en equilibrio con la concentracion de Na®
extracelular, el cual est4 en proporcién con el Cl', también extracelular. Como la técnica utilizada no permite detectar
a concentracion de Na°® (por poseer un numero atémico Z<13) se puede asumir que su concentracidn serd
proporcional a [a de CI presentindose asi un cuadro general del comporamiento de estos iones en las muestras

estudiadas.
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El origen del K en los aerosoles atmosféricos de la Ciudad de México se debe principalmente al aporte de
los suelos y a la actividad industrial, con concentraciones que varian desde 0.15820.025 pprm' a 1.66:0.15ug'm’.
(Miranda, 1994).

Cuadro 24
Comparacién de las concentraciones de K en tejido pulmonar segin diversos autores can los resultados obtenidos

Concentracion Umidades Autor Tecnica Descnpcion de la pobiacion
6260.4/5886.33) .g/g (PS) Presente trabajo PIXE PCAR (n=20)
1393.9/2051.52) ,Lg/g (PS) Presente trabajo PIXE PSAR (n=90)
7000-11000 ppm (PS) Bowen. 1988 N/E N/E
1.2 N/A® Maruhasht ef a/ 1684 PIXE Pacientes con canceres y testigo
7450+1500 ug/g (PS) Bartsch et a/ 1982 PIXE Autopsias (aleatono) (n=35)
683 ug/g (PS) Tong et al. 1991 PIXE Culivo celular de pulmén (normal)
8332181 ug/g (PS) Tong et al 1991 PIXE Cultivo cetular de pulmon (cancer)
5986 ug/g (PS) Yuanxun efal 1989 FIXE Autopsias(muerte por traumatsmo}(n=22)
PS "es0 seco de la muestra

PC . Prso de tas cenizas

N/E : No especificada

*L.0s resultados fueron presentados con selacson al promedio del grupo lestigo cusus valores tucron normalizados o |
a)  Los resultados reponados son mediana media

La concentracion basal de K ¢n el tejido que se utilizo. para efectos de la composicion de la matriz, fue de
un 0.29 25 de acuerdo a las tablas de Janni (1982). los valores promedio obtenidos en este estudio corresponden, para
PCAR 1 0.59 % » para PSAR a 0.2 %, datos que no se consideraron muy diferentes de los reportados por el
mencionado autor. Es necesario mencionar que los porcentaies consultados corresponden a tejido muscular en vez de
pulmonar por jo cual estos pueden presentar diferencias

De las concentraciones descritas por {os autores consultados, la mas cercana a los resultados obtenidos en
este estudio es la repartada por Yuanxun e af {1989), quienes utifizan una teemica analitica similar ¥ con un namero
de muestras parecidas (ver cuadro 24), la diterencia principal radica en el origen de la poblacton. mientras que estos
autores utilizaron muestras provenientes del Instututo Médica Forense de Shanghai. China. (sujetos muertos de modo
accidental} la poblacion de este estudio perienecia a los PCAR. No se indican datos sobre las caracteristicas de la
calidad del aire ¢n dicha ciudad por lo tanto no es posible establecer diferencras en este punto.

En los estudios consultados que unlizaron tejidos pulmonares sanos y cancerosos. las concentraciones
halladas para ambos grupos no muestran diferencias estadisticamente significativas en los cultivos celulares de
parénquima de pulmon (Tong er af 1991), los resultados obtenidos en el presente trabajo son consistentes con ese
dato y considerando que el cultivo de tejidos no estd expuesto a contaminates atmosféricos se puede conciuir que la
concentracion de este clemento estd bien regulada por procesos fisiolégicos del mismo. Maruhashi er afl (1984),
muestran un incremento de aproximadamente 20%0 ¢n la concentracion de K en pacientes con distintos tipos de
cancer (N/Eicados) con respecto a su grupo lestigo.  Por otro lado, en c¢f estudio de Drake » Howard (1989) en
tejidos sanos y cancerosos de los mismos individuos no se reporto la concentracion de este elemento. a pesar de la
importancia fisioiégica de! mismo. Con lo anterior no se tienen elementos suficientes para establecer la impornancia

del K en procesos patologicos del parénquima puimonar.
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Ca

El Ca se present6 en el tejido de todos los individuos del grupo PCAR 2020 (100%) v en una menor
cantidad de PSAR 87/90 (96.7%). sin que existieran diferencias significativas entre ambos grupos (p=0.53). Son de
esperarse concentraciones semejantes cn Jos grupas va que el Ca es considerado como elemento esencial por los
autores consultados, pues desempefa vanos papeles a nivel celular entre los que destacan el servir como segundo
mensajero. Al no existir una concentracion significativamente diferente entre los grupos de PCAR y PSAR es
posible concluir que no existen elementos necesarios para demostrar la existencia de alteraciones metabélicas que
afecten la concentracion Je este elemento en las muestras de PCAR.

La concentracién de Ca en aerosoles de [a aunosfera de la Ciudad de México medida por Miranda (1994)

depende del tamano de las particulas v de la época del muesireo y varia desde 0.27420.032 pgrm’ hasta 6.4040.60

ng/m’

El Ca. al igual que Si v Fe, son elementos cuyo origen en los aerosoles de la ciudad de México es casi
exclusivamente debido a los suelos (Miranda, 1994). Por su numero atémico (Z+<13) el Si no pudo ser detectado en
este estudio.

No se puede considerar la presencia de Ca como a una contamunacion por parte del fijador de las muestras

o del amontiguador utilizado ya que ninguno de éstos presentaba sales de Ca o algun otro compuesto que tuvicra este

elemento.
Cuadro 25
Concentraciones de Ca en tejido pulmonar segun diversos autores
Concentracién Unidades Autor Tecnica Descripcion de la pobtacion
1519/1633.63} ug/g (PS) Presente trabajo PIXE PCAR (n=20)
1608/1948.93) g/g (PS) Presente trabajo PIXE PSAR (n=90)
770-1300 ppm (PS) Bowen, 1988 N/E N/E
11 N/A® Maruhashi ef af. 1984 PIXE Pacrentes con CP y testigo.
385 ng/g (PS) Yuanxun efal 1989 PIXE AL i por trau Yn=22)
546148 ng/g (PS) ODrakey Howard, 1989 XRF Pacientes con CP (tepdo sano ) (N=14)
6341234 pg/g (PS) Drake y Howard. 1389 XRF Pacientes con CP (tepdo tumor) (n=14)
598 ng/g Howard, 1930 XRF N/E
1899 ug/g (PS) Takemoto etal 1991 AAS Autopsias (causas diversas) (n=1438)
1050£380 wug/g (PS) Bartsch et al 1982 PIXE Autops:as {aleatono) (n=35)
3106 ug/g (PS) Tongetal 1991 PIXE Cultivo celular de puimén (normal)
12001890 pg/g (PS) Tong et al. 1991 PIXE Cuitivo ceiutar de pulmén {(cancer)
10000/110008) ug/g (PC) Tiplon y Shafer, 1964 DRS 140 autopsiasb) (Muerte instantanea)

PS [ Peso seco de 1a mucstra

PC . Peso de las cenizas

AAS : Espectrometrta de absorcion atémica (Aromic Absortion Speciromeinyy

DRS ; Espectrometria de lectura directa (Direct Reading Spectomerry}

XRF : Fluorescencia de rayos X (X-Ray Flourescence)

N/E : No especificada

*L os resultados fueron presentados con relacion a) promedio del grupo testigo cuyos valores fucron nomalizados a !
n d

a}Los P 30! i
b) Por razones de control 27 casos fueron reportados aparte en el mismo estudio El Ca no tue descrito en la segunda poblacion del mismo

estudio
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La concentracién de Ca en composicion de la matriz de! tejido se consideré de 0.0068% (Janni. 1982): los
valores promedio obtenidos en el presente estudio fueron muy superiores a este valor, aproximadamente 20 veces
tanto en PCAR (0.16%) como en PSAR (0.1.9 25) donde se¢ puede apreciar un incremento simifar en ambos casos,
ademas hay que considerar la diferencia que existe en los tipos de tejido considerados {muscular y pulmonar) por lo
cual se carccen de elementos para poder concluir cuai es la causa de esta diferencia tan marcada en las de
concentraciones de Ca.

Las concentraciones de este elemento que mas se asemejan entre los autores consultados (ver cuadro 25), y
¢l presente estudio fue el caso de los PSAR con los resultados de Takemoto er o/ (1991) quienes utilizaron la
técnica de AAS ¢n muestras provententes de autopsias de individuos japoneses (n=1438), asimismo existe similitud
con el intervalo de concentraciones de Ca encontrado por Bartsch eral. 11982) al considerar la desviacion normal de
la media. Para el caso de los PCAR es la linea celular de CP del analisis de Tong er af  (1991) en donde se aprecia la
mayor similitud con los resultados obtentdos.

Con respecto a este metal, Tong ef al. (1991) en su estudio con cultivos celulares reporta que existe una
disminucion significativa en la concentracion de Ca en las células cancerosas con respecto al cultivo testigo, pero asi
mismo apunta que el crecimiento de las células cancerosas es independiente de la concentracién del Ca en el medio
mientras que el desarrollo de las células nonmales esta repulado por la concentracion extracelular del mismo
{Banyard y Tellman, 1985, Boynton et af J985). aqui es necesario sefalar la gran vascularizacién del pulmon que ¢s
un factor importante ¢n la concentracion de este elemento en el tejido extracelular en su forma iénica Ca™*. Con
respecto a este estudio, los resultados obtenidos fueron similares para PCAR a los reportados para el cultivo de
células cancerosas con respecto a los grupos testigos las diferencias son grandes debidas muy probablemente a los

diferentes tipos de muestras.

Fe

El Fe se encontro. al igual que el Cu, en 2020 (100%:) muestras de PCAR y en 88/90 (97.8%0) de los PSAR.
sin que se observan diferencias significativas (p=0.0833) entre las concentraci de este el en ambos
prupos.

Es un elemento esencial para todas las formas de vida por ser necesario en la respiracion celular a través de
los citocromos. La alta concentracidn de Fe en las muestras se puede deber en parte, a la gran vascularizacién y
consecuentemente a la gran cantidad de sangre presente en este tejido (Tipton ¥ Shafer, 1964, Quiroz, 1965). En el
ser humano dos terceras partes de este metal estan contenidas en !a hemoglobina (Guyton, 1989), lo cual es un factor
importante considerando la funcion de oxigenacién que se lleva al cabo en los pulmones.

El intervalo de concentraciones promedio de Fe en aerosoles de la Ciudad de México fue de 0.208+0.032
pg/m’ a 3.4520.26 pg/m’ (Miranda, 1994).

No se puede cansiderar que la presencia de este metal sea debida a una contaminacion por parte del fijador

de las muestras o del amortiguador utilizados va que ning de éstos pre: sales de Fe o de algun otro

compuesto que contuviera este elemento.




De las diferentes concentraciones reportadas en la bibliografia consultada, ¢l intervalo de mayor
coincidencia con los resultados obtenidos corresponde, en el caso de PSAR a los estudios de tejido sano realizado
por Drake y Howard (1989) quienes utilizaron, con un numero menor de muestras, fa t¢cnica de XRF (ver cuadro
26) la cual presenta similitudes con PIXE, aunque esta diferencia en las técnicas puede ser significauva.

La concentracion de Fe encontrada en los andhisis del parénquima pulmonar fue, en general, menor a las
concentraciones reportadas por otros autores; ¢sto puede deberse al tiempo que las muestras permanecieron en el
fijador. que pudo contribuir a una dilucion de la sangre en ¢l tepido v reduciria asi la presencia del Fe de la
hemoglobina, esta diferencia pudo hacerse mayor al tomar en cuanta la utlizacion del filtro de Al que redujo la

cantidad de rayos X que Hegaron al detector.

Cuadro 26
Concentraciones de Fe en tejido pulmonar consuliada

PS
PC

Concantracion Unidades Autor Tecnica Descnpcion de |la poblacion
152.8/192.9a) uglg (PS) Presente trabajo PIXE PCAR (n=20)
264.8/333.73) ug/g (PS) Presente trabajo PIXE PSAR (n=90)
250-4000 ppm (PS) Bowen, 1988 N/E N/E
0.2 N/IA* Maruhashi ef a/. 1884  PIXE Pacientes con CP y testigo.
430 ug/g Howard, 1990 XRF N/E
10504630 ugrg (PS) Bartsch et al 1982 PIXE Autopsias {(aleatono) (n=35)
4304312 pg/g (PS) Drake y Howard. 1989 XRF Pacientes con CP (teido sano } (n=14)
4731246 ng/g (PS) Drake y Howard, 1989 XRF Pacientes con CP (tejde tumor) (n=14)
1139 ug/g (PS) Tong et al. 1991 PIXE Cultivo celular de putmon (normat)
6892533 ug/g (PS) Tong et al 1991 PIXE Cultivo ceilular de puimoén (cancer)
1175 ugig (PS) Takemoto et a/ 1991 AAS Autopsias (causas diversas) (n=1438)
1501.19 ug/g (PS) Yuanxun et al. 1989 PIXE Autopsias(muerte por traumatismojpn=22)
27000/290003) ug/g (PC) Tipton y Shafer, 1964  DRS 140 autopstasb) (Muerte instantanea)

Peso seco de la mucstra
Peso de las centzas

AAS : Especirometrta de absorcion aidmica (Atomic dhsortion Apeciromeirn )
DRS © Especromeuia de lectura direcla (Lirect Reuding Spectometn )
XRF . Fluorescencia de ravos N (V-Rany Flourescence)

N/E

No especificada

*Los resuitados fucron presentados con relacion al promedio del prupo tesigo cuyos vatores tusron normalizados a |

a) Los reportados son medi
b) Por razones de control 27 casos fueran reponados aparte en el mismo estudio Bl Fe no fue descrito en la segunda poblacion  de este estudio
Las concentraciones de Fe en el presente estudio no presentaron diferencias entre los grupos, lo cual no es
consistente con Tong er al. (1991) quienes reportan concentraciones menores de este elemento en la linea celular de
tejido canceroso, esto se pucde deber principalmente a la presencia de sangre en tejido pulmonar, factor que no
existe en los cultivos celulares. En contraposicion, Drake v Howard (1989) hallaron concentraciones mayores para el
tejido pulmonar con CP que para su grupo testigo. Es necesario mencionar que las concentraciones de Fe en los
resultados de Tong ez af. (1991) fueron mayores que las correspondientes a las dos categorias de tejidos, con y sin

CP, que en los estudios que contemnplaron estas variables.
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Cu

El Cu es considerado como esencial ya que interviene en una gran cantidad de reacciones enzimaticas
(Bowen, 1988, Hopkin, 1989 Rainbow, 1993). Ei hecho de haberlo detectado en pocas muestras podria deberse al
montaje de la técnica. El Cu fue encontrado en 1720 (5%) de las muestras de PCAR v en 24/90 (26.67%) de PSAR.
Aun con este reducido numero de observaciones se pudo concluir que no existen diferencias significativas entre los
dos grupos (p=0.153).

Drake y Howard (1989) reportan una concentracion menor de este elemento en pacientes con CP que en su
grupo testigo (p=0.22), en contraposicion, los resultados de este trabajo no muestran diferencias entre los grupos.
Esta discrepancia podria deberse a muitiples factores. tanto a las diferentes técnicas analiticas utilizadas (XRF y
PIXE, respectivamente) como al numero de muestra, asi como a caracteristicas intrinsecas de las poblaciones
estudiadas.

Miranda (1994) reporta que ¢! rango de concentraciones promedio de Cu en acrosoles de la Ciudad de
México fue de 0.05620.009 pg/m’ a 0.156+0.029 pg'm’, cuyo ongen es muy variado, dependiendo tanto del tamano
de tas particulas a las que se asocia asi como a la ¢poca del ano del muestreo. Entre las posibles fuentes de este metal
en aerosoles de {a Ciudad de México estan el tipo de suclo, la actividad industrial v los combustibies fosiles.

No se puede considerar la presencia de este metal como debida a una contaminacién por parte del fijador de
las muestras o del amortiguador utilizados, ya que minguno de éstos presentaba sales de Cu o de algin otro

compuesto que contuviera cste elemento.

De las concentraciones encontradas en la bibhogratia consuitada las mas similares al presente estudio
fueron las reportadas por Yuanxun er o/ (1989) utilizando cantidades equivalentes de muestras con la misma técnica

(Ver cuadro 27)

En cuanto a los dos trabajos consultados que mancjaron tejido sano vy tejido con CP (Drake y Howard,
1989 ; Tong eral. 1991) en las concentraciones de Cu existié coincidencia entre los resultados reportados por Tong
eral (1991) y el presente estudio al no encontrar diferencias significativas entre los dos grupos. PSAR y PCAR por

un lado y las lineas cetulares sanas y de CP.

La concentracién de Cu no fue uniforme en todos los I6bulos de PSAR, a diferencia de lo descrito por
1 de este el al analizar diferentes

Molokhia y Smith (1967) quienes no hallaron cambios en Ia con
paries del pulmoén. En el presente estudio, los I6bulos izquierdos mostraron una concentracién mayor con respecto a
los del lado derecho: por otra parte, la concentracion en los I6bulos inferiores, derecho e izquierdo fue superior a los
demas i6bulos. Estas diferencias se pueden deber a la cantidad de muestras analizadas por Moiokhia y Smith (1967),
s6lo 5, en comparacion con el mayor numero utilizadas en el presente analisis asi como a la diferente capacidad de

deteccion de ambas técnicas analiticas usadas.
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Cuadro 27

Concentraciones de Cu en tejido pulmonar segun diversos autores

Concentracién Unidades Autor Técnica Descnpcion de la poblacion
0.00/ - @) pgig (PS) Presente trabajo PIXE PCAR (n=20)
0.00/5,203) ,ugig (PS) Presente trabajo PIXE PSAR (n=90)
0.4 N/A® Maruhashi et al. 1984  PIXE Pacientes con CP y testigo.
5-13 ppm (PS) Bowen, 1988 N/E N/E
10+2.97 mg/g (PS) Fortoul et al. 1996 AAS Autopsias (1850) (n=69)
44 8+15.7 mg/g (PS) Fortoul et al 1996 AAS Autopsias (1980) (n=84)
1.3 ug/g (PF) Sumino et al. 1975 AAS Autopsias (Diversas causas de muerte)

5.46 pg/g (PS) Yuanxun et al. 1989 PIXE Autog 22)

12.6 ug/g Howard. 1990 XRF N/E

7.5£2.1 ug/g (PS) Bartsch ef al. 1982 PIXE Autopsias (aleatorio) (n=35)

7.522.1 ng/g (PS) Bartsch ef al. 1982 PIXE Autopsias (ateatono) (n=35)
14.1 ug/g (PS) Takemato et al. 1991 AAS Autopsias (causas diversas) (n=1438)
9.9+2.2 ugig (PS) Drake y Howard, 1989 XRF Pacientes con CP {tepdo sano ) (n=14)
8.0+3.04 ug/g (PS) Drake y Howard, 1988 XRF Pacientes con CP (tepdo tumor) {n=14)

17.3 ug/g (PS) Tong et af. 1991 PIXE Culuvo celular de puimon (normal)

17 .4210.1 ug/g (PS) Tong et a/ 1991 PIXE Cuttivo celular de pulmon (cancer)
2.03/2.103) ppm (PF) Molokhia y Smith, 1967 RA Autopsias (Muerte accidental) (n=5)

1.96 ppm (PF) Molokhiay Smith, 1967 RA Autopsia {Tejido con CP) (n=4)

2.60 ppm (PF) Moiokhia y Smith, 1967 RA Autopsia(Tepdo sano mismos indvs){n=4)
250/1308) ug/g (PC) Tipton y Shafer, 1964 DRS 140 autopsiasb) (Muerte instantanea)
110/1003) pg/g (PC) Tipton y Shater, 1964 DRS 27 autopsias B)  (Muene mnstantanea)

PS  Peso seco de 1a mucsua

PF - Peso fresco

PC : Pesa de las cenizas

AAS . Espectrometsia de absorcion atémica (Afomic Absortion Spectromerryy

DRS : Espectrometria de tectura directa { Direct Reading Spectometryt

RA : Activacion radioacuva (Radioactive acuvaiion)

XRF : Fluorescencia de rayos X (N-Ran Flourescence)

N/E - No especificada

*Los resultados fueron presentados con relacion at promedio del grupa testigo cuyos valores fucron normalizados a |
a) Los son 5

b)Por razones de control 27 casos tueron reportados apane en el mismo estudio

Zn
El Zn se hall6 en 81/90 (90%56) de los sujetos analizados de PSAR y en 19720 (95%) de los sujetos del grupo

PCAR » no se encontraron diferencias significativa entre ambos grupos (p=0.561).

El Zn es uno de los EET de mayor impontancia en el cuerpo humano considerando Ique en mas de 200
enzimas este metal interviene como cofactor (Prasad. 1982, Hambridge, 1986: Eisier, 1993), por ello una alteracion
en su concentracién podria, por un lado, inducir a un estado patologico de las células y por otro lado, ser un
indicador de algun proceso patologico; ambos por diversas vias metabélicas.

El Zn fue encontrado en un rango de concentraciones promedio en aerosoles de la Ciudad de México de
0.266+0.047 pg/m’ a 1.742£0.33 ug/m’, su origen es muy variado dependiendo 1anto del tamafio de las particulas a
las que este elemento se asocia asi como a la época del afo del muestreo. Entre las posibles fuentes de este metal en
acrosoles de la Ciudad de México estan el tipo de suelos, la actividad industrial y las fuentes maviles como los

automédviles (Miranda, 1994), lo cual esta de acuerdo con lo propuesto por la ATSDR (1995) de que ciertas
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cantidades de Zn son liberadas en el ambiente por procesos naturales, pero en su mayoria provienen de actividades
humanas como la minera, la produccion de acero, la combustion de carbon y los desechos. E! Zn se puede unir a
suelos, sedimentos y particulas de polvo en el aire; de este ulumo puede ser removido por la lluvia para regresar al
suelo.

Al igual que en el caso de los elementos anteriores no se puede considerar la presencia de este metat debido
a la contaminacién por parte del fijador de las muestras o del amortiguado utilizade ya que ninguno de éstos
presentaba sales de Zn o de algan otro compuesto que tuvicra este elemento.

El Zn como EET fue encontrado por diversos autores, tales concentraciones se resutmen en ¢l cuadro 28,

Cuadro 28
Concentraciones de Zn en tejido pulmonar segun diversos autores
Concentracion Umidades Autor Tecnica Descnpcion de la poblacion
14.17/16.35% 1.g/g (PS) Presente trabajo PIXE PCAR {n=20)
12.80/18.08% ng/g (PS) Presente trabajo PIXE PSAR (n=90)
2 4 N/IA® Maruhashi ef a/ 1984 AAS Pacientes con CP y testigo
40-77 ppm (PS) Bowen, 1988 N/E N/E
16 pg/g (PF}  Sumino ef al 1975 AAS Autopstas (Diversas causas de muerte)
55.6 pg/g (PS) Yuanxun et al. 1989 PIXE Autopsias{muerte traumatismo}n=22)
734 ugig Howard, 1990 XRF N/E
150 ug/g {PS} Takemoto et al 1991 AAS Autopsias (causas diversas) (n=1438)
54 5£10.5 ugrg (PS) Bartsch et a/ 1982 PIXE Autopsias (aleatono) {(n=35)
80115 ugsg (PS) Drake y Howard 1989 XRF Pacientes con CP (tepdo sano ) (n=14)
61111 ug/g (PS} Drake y Howard, 1989 XRF Pacientes con CP (tepdo tumor) (n=14)
461 ug/g (PS) Tong et a/ 1991 PIXE Cultivo celutar de pulmén (normal)
3301230 ug/g (PS) Tong ef al 1991 PIXE Cultivo celutar de pulmon {cancer)
9 50/10.0° ppm (PF) Moiokhia y Smith, 1967 RA Autopsias (Muerte accidental) (n=6)
1400/1300% ug/g (PC) Tipton y Shafer, 1964 DRS 140 at ® (Muene instant:
2000/1400® ngs/g (PC) Tipton y Shafer, 1964 DRS 27 autopsias ® (Muene instantanea)

PS - Peso seco de la muestra | PF Pesofresca , PC Peso de las cenizas

AAS : Espectrometria de absorcion atomica (fromic Absortion Speciromeiry)

DRS : Espectrometria de lectura directa (Direct Keading Spectametry)

RA . Acuvacion radioactina { Radioactive uctivation)

XRF - Fluorescencia de rayos X (X-Ray Flourescence)

N/E : No especificada

*Los sesultados fueron presentados con relacidn al valor promedio del grupo tLestipo cuyos valores fucron normatizados a |

a) Los son b) Por razones de conwrol 27 casos fucron reportados apante en ¢l mismo estudio.

Los resultados mas parecidos consultados en la bibliografia a los resultados de PSAR corresponden a los
reportados por Sumino er al. (1975).

Por una parte Drake vy Howard (1989) en su andlisis de tejidos cancerosos y sanos provenientes de los
mismos pacientes reportan una menor concentracién de este elemento en pacientes con CP que en su grupo testigo
{p=0.001) por su parte, Tong ¢ al. {1991), en un estudio similar pero utilizando cultivos celulares encontraron la
. los resultados de este trabajo no muestran esta diferencia entre los grupos. Las

misma tendencia. En contrap

discrepancias podrian deberse a multiples factores, tanto a las diferentes técnicas analiticas utilizadas (XRF y PIXE,
respectivamente) como a la cantidad de muestra, asf como a las caracteristicas intrinsecas de las poblaciones

estudiadas, tanto en las lineas celulares como en los sujetos de donde se obtuvieron las muestras.



Elementos encontrados sélo en PSAR

Estos elementas sélo fueron hallados en e! grupo de PSAR, por lo cual no pudo realizarse una comparacién
con el grupo de PCAR, procediéndose sélo a describir su comportamiento en el grupo encontrado.

No se puede considerar la presencia de esios metales debido la contaminacién por parte del fijador de las

muestras o de! amortiguador utilizados ya qu: ning de ¢stos el ban pr en las sales del
formaldehido-PBS como tampoco en algtin otro compuesic que tuviera estos elementos.

El hecho de que algunos metales no estuvieran presentes o que sus concentraciones fueran diferentes a las
reportadas por distintos autores bien podria ser debido a un error en el disefo experimental atribuible al empleo del
filtro de papel de Al entre 1a muestra y el detector de Si(Li). Para comprobar lo anterior seria necesario repetir una

serie de las mismas muestras y comparar las diferencias existentes con los resultados aqut descritos.

Ti

El Ti se encontro en 3/90 (3.33%) de las muestras de PSAR pentenecientes a un solo sujeto. Segun los
autores consultados, este elemento no desempefa ningun papel metabdlico en el cuerpo humano, asl que su
presencia en un solo caso puede deberse a algun tipo de exposicion laboral o ambiental (v.gr. : vivienda cercana a
una fuente o area laboral donde se usa este metal o algan compuesto del mismo), desafortunadamente se carece de
esta informacion. Esto es similar a lo reportado por Koch er al. (1956) donde unicamente se encontro Ti en 2 de 7

casos estudiados.

El origen de Ti en aerosoles de la Ciudad de México puede ser de tipo industrial, debido a fuentes moviles
y segun la naturaleza de los suelos, asi como de la época del afo en que se realizd el muesireo, con concentraciones
promedio, que dependen del tamano de las particulas a las que se asocian, que varian de 0.01320.001pg/m’ a
0.369+0.030 pg/m’ (Miranda, 1994).

La presencia de Al y Ti en tejido pulmonar puede deberse a ia exposicion a contaminantes insolubles, ya
que la concentracion de estos clementos aumenta con la edad (Tipton y Shafer, 1964) y ninguno de estos elementos
es considerado como esencial.

La presencia de este elemento en pulmon segun la bibliografia consultada se muestra en el cuadro 29

Todos de los valores reportados por los autores consultados son superiores a los reportados en el presente
trabajo, la concentracion de Ti en puimén mas parecida a los resultados experimentales del presente estudio
corresponden al valor inferior que reporta Bowen (1988), valor que es aproximadamente al doble del promedio de
los datos encontrados. Por otra parte Yuanxun et al/ (1989) usando la misma técnica de PIXE observaron un valor
casi 20 veces mayor, en muestras de individuos muentos por accidente. De manera similar Bartsch er al. (1982)
analizando una poblacion distinta usando también PIXE reporto una concentracion aproximadamente 10 veces

mayor que la del presente estudio.
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Cuadro 29

Concentraciones de Ti en tejido pulmonar segin diversos autores

. Concentracidon Unidades Autor Tecnica Descnpcion de la poblacion
No encontrado - (PS) Presente trabajo PIXE PCAR (n=20)
0.00/1.273) .gig {PS) Presente trabajo PIXE PSAR (n=90)
2.3-38 ppm (PS) Bowen., 1988 N/E N/E
26.6 ng/g (PS) Yuanxun et al. 1989 PIXE Autopsi te por traur 22)
180 y 140 pg/g Koch, et al. 1956 Espectrogral  Autopstsa (muerte accidental instant)
12.5£7.5 ug/g (PS) Bartsch et al. 1982 PIXE Autopsias (aleatono) (n=35)
2207 -3) ug/g (PC) Tipton y Shafer, 1964 DRS 140 autopsiasb) (Muerte instantanea)
26072803) ug/g (PC) Tipton y Shafer. 1964 DRS 27 autopsias b) (Muerte instantanea)
PS” Peso scco de la mucstra

PC . Peso de las cenizas
DRS : Espectromictria de lectura ditects (Direct Reuding Speciomeiry)
N No especificada

8) XRF : Fluorescencia de rayus X (N-Ruy Flourescence) Los resultados son medianasmedia
b} Por razones de control 27 casos fueton reportados aparte en el mismo estudio
En el presente trabajo la presencia de Ti fue mayoritaria en el Lébulo Superior lzquierdo (2/3, 66.6%

observaciones) de los PSAR. lo cual es consistente con Bartsch eraf. (1982), quienes sefalan un gradiente positivo

de la base al apex en ambos pulmones para Ti, Cr, Ni ¥ St (este ultimo no fue observado en este estudio).

Ni

Segun ¢l Consejo Internacional de Metales en el Ambiente (Parametria, 1995) pequenas cantidades de Ni
siempre estdn asociadas con ¢l Fe. En el caso del presente estudio, el Ni sé6lo se encontré en 690 (6.7%) de las
muestras pertenecientes a PSAR, valores promedio y de mediana de las concentraciones de Fe fueron mayores que

los PCAR y asi su podria estar relacionada con la mayor concentracion de Fe en pulmon.

La presencia. asi como ¢l incremento, de Ni en la atmosfera de la Ciudad de México se puede deber al
aumento de vehiculos v al creciente numero de industrias en la ciudad ( Fortoul et al. 1996 1996). Esto es apovado
por algunos estudios que reportan que {a concentracion de Pb, Cu y Ni en el aire es debida a fuentes antropogénicas
(Aldape er al. 1991, 1993b). Por su parte la ATSDR (1995) menciona que ¢l Ni proveniente de humos, se puede unir
a las particulas del aire donde su permanencia rebasa el mes. para luego depositarse en suelos si antes no fue
“lavado” por la lluvia; una vez en el suelo se mezcla con sedimentos donde puede acumularse en plantas y animales
terrestres. EI Ni en acrosoles de la Ciudad de Mexico uene un origen en fuentes moviles y emisiones por la
combustion de energéticos fosiles dependiendo la época del afto en que se realizé el muestreo vy al tamafto de las

muestras a Jas que estd asociado. La concentracion promedio del Ni en aerosoles atmosféricos varia desde

0.008ug/m’+0.001 a 0.016+0.007ug/m* (Miranda. 1994).

Las i de Ni en pul segun la bibliografia consuitada se muestra cn el cuadro 30.

77



Cuadro 30

Concentraciones de Ni en tejido pulmonar segun diversos autores

Concentracion Unidades Autor Tecnica Descnipcion de la poblacion
No observado - {PS}) Presente trabajo PIXE PCAR (n=20)
0.00/2.703) ug/g (PS) Presente trabajo PIXE PSAR (n=90)
0.3-1.2 ppm (PS) Bowen, 1988 N/E N/E
0O ng/g Raithel, 1988 AAS Diversa
31+0.96 mg/g (PS) Fortoul et al 1996 AAS Autopsias (1950) (n=69)
57.619.3 mg/g (PS) Fortoul et al 1996 AAS Autopsias (1980) (n=84)
0.16 pg/g (PF) Sumino et al. 1975 AAS Autopsias (Diversas causas de muerte)
43 - 361 ng/g (PS) Kollmelier st at 1985 AAS Autopsias (Autopsias sin CP) (n=16)
1.33 ug/g Howard, 1990 XRF N/E
0.4040.25 ug/g (PS) Bartsch et al 1982 PIXE Autopsias (aleatono) {n=35)
0.9610 54 ug/g (PS) Drake y Howard, 1989 XRF Pacientes con CP (lejido sano ) (n=14)
0.41%0.11 ug/g (PS) Drake y Howard, 1989 XRF Pacientes con CP (tepdo tumor) (n=14)
2.07 ug/g (PS) Takemoto et al 1991 AAS Autopsias (causas diversas) (n=1438)
<5/ -8) ug/g (PC) Tipton y Shafer, 15641 DRS 140 autopsiasP) (Muente instantanea)
12/253) ug/g (PCY Tipton y Shaler. 1964 DRS 27 autopsias B) (Muerte instantanea)
PS : Peso seco de tla muestra
PF - Peso fresco

PC - Peso de las cenizas

AAS : Lspectromeina de absorcion atomica (dromic 4bsortion Speciromeiry)
DRS : Lspectrometsia de lectura directs (Iirect Reading Speciometry)

XRF . Fluorescencia de ravos N (X-Ray Flourescence)

N/E No especificada

a) Los resultados son mediana‘media

b)  Por razones de control 27 casos lueron reponados aparte ¢n ef musmo estudio

La presencia de Ni fue mayoritaria en el {obulo inferior derecho (376, 50%0 observaciones) de los PSAR, lo
cual s¢ contrapone con Bartsch o7 af  (1982), quien senala un gradiente positivo de la base al apex en ambos
pulmones para Ti, Cr, Ni ¥ St (este Gltimo no fue observado en ¢l presente estudio)

Por su parte 1a concentracion de Nireportada por los diferentes autores consultados que es mds parecida a la
concentracion encontrada en ¢l presente estudio corresponde a de Takemoto ef al. (1991) quienes analizaron un
namero muy superior de muestras (n=1438) provenientes exclusivamente del LSD de pulmones de autopsias de
distintos lugares de Japon. que no presentaran lesiones tales como tumores o abscesos. De esta manera  éstas
muestras pueden compararse con los PSAR del presente estudio. que es Jonde se registré este elemento. Es
necesario mencionar que puesto que Tahemoto ef @f  (1991) realizaron sus estudios exclusivamente en uno de los
cinco lébulos pulmonares existe sesgo con respecto al analisis Je contaminacion en lus distintos Iébulos, por lo cual

una comparacion a este respecto no es posible.

Cr

El Cr se encontré, de manera similar al Ti. sélo en 1/90 (1.1%) de los PSAR. Ei Cr es un elemento
considerado probablemente esencial para los mamiferos segin Bowen (1988). Por otra parte, el Cr interviene en la
regulacién det consumo de glucosa por los tejido animales (Lehninger, 1992). A este respecto no se cuentan con
elementos suficientes para considerar que la ausencia de Cr o la disminucion en su concentracion por debajo de los

limites de deteccion de) sistema sean causa o consecuencia de algin tipo de padecimiento.
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Con respecto al Cr pulmonar y al habito tabaquico, Antilia ez al. (1989) encontraron que existe una
correlacion positiva entre la cantidad de Cr pulmonar v el tiempo durante el cual se ha fumado. Asimismo, reportan
que la diferencia en la concentracion de Cr entre los pacientes de cancer y los testigos fue mayor cn el prupo de
fumadores ligeros y finalmente e) cromo en extumadores no mostré tendencia decreciente en el tiempo desde el
> en que se abandono el habito.

El Cr es uno de los EET mas estudiados, particularmente en aparato respiratorio, sobre todo considerando

su alta carcinogenicidad, principalmente en poblaciones consideradas de alto riesgo como son los trabajadores de
fundidoras, cromadoras y otras industrias metalurgicas (Raithel er al. 1988, 1989, Anulla er al. 1989 Paakkok ef al 1989)
Las fuentes de Cr en tejido pulmonar humano no son totalmente conocidas (Paakkok er a/ 1989). EI Cr es un
contaminante ambiental comtin originado por la combustion de carbon v por las industrias productoras de cemento y
cromo metalergico (IARC, 1980). La concentracion de Cr pulmonar ha sido correlacionada con la edad (Rawthel er of
1988)
Cuadro 31

Concentraciones de Cr en tejido pulmonar segun diversos autores

Concentracion Unidades Autor Tecnica Descnpcion de la poblacion
No observado ug/g (PS) Presente trabajo PIXE PCAR (n=20)
0.00/(6.78) €) ig/g (PS) Presente trabajo PIXE PSAR (n=80)
0.15-14 ppm (PS) Bowen, 1988 N/E N/E
0.26 ug/g (PF) Sumino et al. 1975 AAS Autopsias (Diversas causas de muerte)
0.41+0.4 g/g (PS) Pulikkok, era/ 1989 DCP-AES No fumadores (n=4)
140 - 2190 ng/g (PS) Kollmelier otal 1985 AAS Autopsias (Autopsias sin CP) (n=23)
6.424.3 nug/g (PS) Anulla et al. 1989 DCP-AES Pacientes de cancer. (n=53)
4.0£4.0 ug/g (PS) Antilla et a/ 1989 DCP-AES Autopsias. (n=43)
1.16 pg/g (PS) Yuanxun et al. 1989 PIXE AL por traurr 22)
2.84 ug/g Howard, 1990 XRF N/E
4 46 pg/g (PS) Takemoto ef a/. 1981 AAS Autopsias (causas diversas) (n=1438)
2.85+1.8 ug/g (PS) Bartsch et al. 1882 PIXE Autopsias (aleatono} (n=35)
14920.86 ug/g (PS) Drake y Howard, 1989 XRF Pacientes con CP (tejido sano ) (n=14)
1.2620.77 ug/g (PS) Drake y Howard, 1989 XRF Pacientes con CP (tejdo tumor) (n=14)
13/208) ug/g (PC) Tipton y Shaler, 1964 DRS 140 autopsiasb) (Muerte instantanea}
9.0/183) ug/g (PC) Tipton y Shafer, 1964 DRS 27 autopsias ) (Muerte instantanea)

PS  Peso seco de la muesua

PS  Peso fresco

PC - Peso de las cenizas

AAS : Espectrometsta de absorcin atdmica (4 ramic Absortion Spectramerr)
DRS . Especttometria de lectura directa ( Direct Reading Spectometr)
DCP-AES: Especometro de emision aiomica de plasma de comiente directa (Direct curent pl
RA . Acuvacion radioacuva (Radiouctive activation)

XRF : Fluorescencia de rayos X (V-Ray Flourescence)

DRS: Espectrometria de jectura directa

N/E : No especificada

) Los resultados son mediana/media.

b) Por razones de control 27 casas fucron reportados apane cn ¢l mismo csiudto.

¢) Sdlo sc obtuvo una lectura unica para este elemento, por ello ¢l no se caiculd el promedio.

La presencia y el incremento, de Cr en la atmosfera de la Ciudad de México se puede deber al aumento de
vehiculos y al creciente numero de industrias (Fortoul et al. 1996 1996). Esto se apoya en algunos estudios que
reportan que la concentracion de Pb, Cu y Ni en el aire cs debida a fuentes antropogénicas (Aldape er al. 1991, 1993b).

El Cr en aerosoles de la Ciudad de México tiene un origen, casi exclusivamente de tipo industrial, con
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pr dio que dependen del tamado de las particulas a las que se asocia y que varian de

0.013£0.002pp/m’ & 0.062:+0.010 ug/m’ (Miranda, 1994).
De las concentraci de Cr pul reportadas en la bibliografia consultada, la correspondiente a los

pacientes con CP del estudio de Antilla ef a/. (1989) son las mas parecidas a las encontradas en PSAR del presente
estudio, ya que en PCAR no se encontro. Lo anterior bien podria deberse a diferencias en las técnicas uiilizadas asf
como al nomero de muestras analizadas {cuadro 31). Por otra parte las concentraciones de los testigos del mismo
estudio por parte de Antilia er a/ (1989) y los de Takemoto er al. (1991), son similares y se aproximan a la
concentracion obtenida en el presente estudio. aunque la comparacion presenta grandes dificultades debido a que en

éste el Cr s6lo se observo una vez en todas las muestras analizadas.

Mn

E! Mn es considerado como esencial por distintos autores, pues desempena diferentes funciones de caracter
enzimatico (National Research Council, 1980: Hurley y Keen, 1986; Bowen, 1988) y cuya alteracion también podria
conducir a un estado patolégico o ser ¢ste un factor que induzca la disminucion de este metal en el cuerpo.

El Mn en acrosoles de la Ciudad de México tiene un origen de fuentes facilmente identificables como la
actividad industrial ¥ los suelos. hasta un origen no identificado (en particular para particulas menores a 2.5 pm)
dependiendo de la época del aflo en que se realizd ¢l muestreo y del tamafio de las muestras a las que esta asociado,
L.a concentracion promedio del Mn en acrosoles atmosféricos oscila desde 0.030ug m*+0.005 hasta 0.075+0.014
ug/m* (Miranda, 1994).

La concentracion de Mn fue mayor en los I8bulos superiores, particularmente en el pulmén izquierdo, que

en los inferiores, io cual es similar a lo reportado por Molokhia y Smith (1967). Aunque en el caso del LII se observé

la pr ia de este el en dos oc en menor concentracién que en el lobulo superior del mismo lado.
Cuadro 32
Concentraciones de Mn en tejido pulmonar scgin diversos autores
Concentracidon Unidades Autor Tecnica Descnpcidon de ia poblacion
No observado - (PS) Presente trabajo PIXE PCAR (n=20)
0.00/0.53a) ug/g (PS) Presente trabajo PIXE PSAR (n=90)
0.2-5 ppm (PS) Bowen, 1988 N/E N/E
0.22 ug/g (PF) Sumino et al. 1975 AAS Autopsias (Diversas causas de muerte)
0.79 ug/g (PS) Yuanxun et al. 1989 PIXE Aut por 0)n=22)
4.09 pglg Howard, 1990 XRF NIE
0.174/0.216 @) ppm (PF)} Molokhia y Smith 967 RA Autopsia (Muerte por accidente) (n=4)
0.202 ppm (PF) Molokha y Smith 967 RA Autopsia (Tejido con CP) (n=4)
0.080 ppm (PF) Molokhia y Smith 967 RA Autopsia (Tej. sano mismas indvs) (N=4)
2.7041.50 ug/g (PS) Drake y Howard, 1989 XRF Pacientes con CP (tejido sano ) (n=14)
2.30+1.21 pg/g (PS) Drake y Howard, 1989 XRF Pacientes con CP (tejdo tumor) (n=14)
17/243) ug/g (PC) Tipton y Shafer, 1964 DRS 140 autopsiasP) (Muerte instantanaea)
14/183) ug/g (PC) Tipton y Shafer, 1564  DRS 27 autopsias B) (Muerte instantanea)
PS :Peso seco d¢ la mucstra PF_Peso fresco PCT Peso de las cenizas

DRS : Especuometria de lectura dirceta (Direct Reading Spectomeiry)
RA @A Rad dctivation)

XRF : Fluorescencia de ravos X (X-Ray Flourescence)

DRS. Espectrometria de lectura directa.

N/E : No especificada

a) Los resultados son mediana/media.

b) Por razones de control 27 casos fueron reportados apane en el mismo estudio
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La concentracién de Mn mas parecida, reportada por los distintos autores consuitados, corresponde a

Yuanxun ¢f a/. (1989) quien utilizé la misma técnica analitica. pero menor numero de muestras en el presente

estudio {ver cuadro 32)
Es importante mencionar que todos los clementos encontrados en este estudio fueron reportados como

presentes en aerosoles atmosféricos de la Ciudad de México por Miranda (1994) utilizando Ja técnica de PIXE.

Coeficientes de correlacion

entes de correlacion (C.C.) mas

Entre los elementos encontrados en las muestras de PCAR los coefi
cercanos a 1.00 fueron entre los elementos Fe-Zn (0.97) seguido por Al-K (0.95), K-Zn (0.94), K-Fe (0.92), en los
C.C. mas bajos estuvo siempre con Cl: CI-Al (-0.89) CI-K (-0.89), CI-Fe (-0.80) y Cl-Ca (-0.67 }(cuadro 13).

Es imporante destacar que los C.C. altos commesponden principalmente a elementos esenciales, con
excepcion del Al, el cual fue el Unico elemento con una distribucion normal en todas las muestras de PCAR, asi sus
C.C. con los demas elementos es consistente con o obsenado. a excepaidon hecha con el Cl que se discute a
continuacion.

Ei Cles el elemento que presento todos sus C.C. negativos y a pesar de ser un esencial se observé en menos
de la mitas de las muestras (920, 45%0) con una distribucion de su concentracion en las muestras no normal, ademas
fue ¢! segundo elemento en concentracion promedio de las muestras analizadas. De esta manera no es de extrafiar

que sus C.C. con los demas elementos tuviera valores negativos

En el caso de las muestras de PSAR. los C.C. mas elevados fueron los siguientes: con un valor de 0.99
(principalmente con Zn) para Zn-Ca, Zn-K, Zn-Fe, Fe-Cly N-Ti un valor de 0.98 para Zn-Cl, Ca-Fe v Ca-K y Ca-
Cl. con valores superiores a 0.90: Fe-K (0.97). CI-K (0.96). CI-Al (0.95), Cu-Ti (0.93), Fe-Al (0.92) ¥ Ca-Ai (0.91)

mientras que los C.C. menores fueron entre Al-Ti (0.26) v AI-Ni (0.24) {(cuadro 6.4).

Los C.C. mas aitos carrespondieron a los elementos con mayor numero de observaciones ( 279/90, 87%%)
que corresponde a jos EET mas impontantes (Zn. Fe} o a los wones mas abundantes (Ca. K. C!). En el caso de C.C.
del Ni-Ti no es de sorprender un valor alte ya que mientras el Ti es un elemento no esencial, el Ni tuvo un numero
reducido de observaciones (690, 6.67%5) ¥ ambos presentan algunos de los valores de C.C. mas bajos con respecto
a los demas elementos del estudio (<0.50) ligeramente mayor, en ambos casos. con ¢l Mn, que también es
considerado como un EET aunque poco abundante ¥ escasamcente estudiado concretamente en pulmon.

Los C.C. mas bajos (<0.30) correspondieron en ambos casos al Al, ¥ fueron con Ti y Ni. de los cuales ya se
menciono que el Ti no es esencial al igual que el Al y del bajo numero de observaciones de Ni. por lo cual se
esperaria un C.C. alto entre ellos, mas considerando que el Al (a diferencia del Ti ¥ Ni) se presenté en un nimero

elevado de casos en las muestras (8§7/90, 97%%) con una concentracion muy superior con respecto a estos.

X




9.- CONCLUSIONES

Como se planted en la hipotesis de este trabajo las concentraciones de metales pesados y otros e¢lementos
encontrados en los prupos de PSAR v PCAR ruvicron una diferencis estadisticamente significativa solo para los
elementos AL Cly K. ¢l origen de¢ estas diferencias puede ser multifactorial y la evaluacion se encuentra fuera de los
objetivos de este trabajo, para estos clementos se aceptara H,. En el caso de los demds clementos encontrados (Ca,
Fe, Cu ¥ Zn) no existio tal difesencia, por 1o cual para eltos se aceptira la hipotesis aula (11,). En ¢l caso de {os

elementos Ti, Ni. Cr » Mn; solo encontrados et PSAR, no es posible realizar una comparacion entre fos grupos por

lo gque solo se reporta una diferencia de tipo cualitativo

Los resultados obtentdos al utilizar PIXNE demostraron la utilidad de ta técnica desarrollada en el presente
analisis de muestras biologicas. En estudios posteniores se requerira de informacion detallada de Jos sufetos de los

que se obtengan las muestras para, de esta manera, poder anphizar ¢f origen v las diterencias encontradas. Asi pues,

seria conveniente realizar estudios de tpo prospectivo.

Las técnicas de preparacion de bas mucestras v ¢ montaje de las mismas parecen ser adecuadas ya que los
resultados obtenidas son similares a los repenados en la bibliografia consultada; sin embargo, s necesario realizar
prucbas refativas a la obtencion de Jos espectros con el uso del filtro de Al para determinar clementos mas ligeros

que en este estudio no se detectaron o aquelios elementos cn los gue se redujo su concentracion por el uso de éste.

Las concentraciones de los clementos analizados reportadas por los distintos autores consultados que
tuvieron la mayor caincidencia en los valores se presenta en Cu, K v Mn que corresponde a los valores descritos por
Yuanxun ef af. (1989), quicnes utilizaron la misma técnica analitica (PIXE) para el analisis de tejido pulmonar, asi
como un namero similar de muestras {cuadros 21 a 31) pudicndose concluir que el establecimiento de la tecnica fue

correcto, de la misma manera s¢ puede asegurar una confiabilidad de los resultados obtenidos.

Los datos en este analisis permiten considerar que los elementos noe esenciales encontrades (Al, Ti. y Cr)
tienden a acumularse en el parénquima pulmonar posiblemnente en formas no solubles. tal vez debido a su inhalacion
en asociacion con diversas particufas presentes en la atmosfera de la Ciudad de México que a su vez teadrian

distintos origencs, siendo Jos mas notables segun reporta Miranda ¢r &/ (1994} ¢! aporte de los suelos y quema de

combustibles fosiles.
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Como apuntan Molokhia y Smith (1967), la menor concentracion de elementos traza en tejido pulmonar
canceroso con respecto a los tejidos sanos podria deberse, al menos en parte, al menor tiempo de exposicion de la
neoplasia a contaminantes atmosféricos o a una pérdida de capacidad del tejido afectado para absorber y retener
estos elementos, lo cual podria aplicarse para los elementos observados en este estudio, excepto el Cl, cuyo

presencia probablemente se deba a la cornposicion del fijador de las muestras.

A través del la realizacion del presente estudio se comprobé que la iécnica de PIXE es atil en la
determinacion y analisis de EET en muestras biolégicas, permitiendo un alto grado de confiabilidad aun para
cantidades pequenas de muestra permitiendo identificar a nivel atémico los elementos presentes en |la muestra, pero
es necesario mencionar que esta técnica no permite distinguir entre especies quimicas ni compuestos formados por

estos elementos lo cual afecta tanto la biodisponibilidad como la posible toxicidad de los mismos.
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11.- GLOSARIO

Bioacumulacién: Es la cantidad de una sustancia tomada por un organismo del medio, tanto del
agua (bioconcentracion) como ingerida, por inhalacion, etc. El factor de bioacumulacion (FBA) es
un valor adimensional calculado por el cociente de la concentracion del elemento en ¢l tejido entre
la concentracion del mismo elemento en el medio, suponiendo el ingreso de éste por ambos, agua y

dieta (Parametrix, 1995).

Bioamplificacion : Es ¢l proceso por el cual ia concentracion de una sustancia bioacumulable se
incrementa conforme pasa a través de por lo menos dos niveles, en la cadena alimenticia

(Parametrix, 1995).

Biodegradabilidad: Es la transformacion o destruccién de una sustancia organica por medio de
procesos biologicos, usualmente microbiologicos, ¥ se defina en la practica por el método de

prueba especificado (Parametrix, 1995).

Carcinoma : (lat. | gr. karkinooma) Tumor maligno debido a la proliferacion indefinida de céiulas

epiteliales, que generalmente da lugar a la formacion de tumores secundarios metastasicos.

Elemento Traza : Un elemento traza (esencial o no) es aquel que constituye menos del uno por
ciento del peso fresco de los materiales biologicos (Bowen. H.J.M., 1988). Este porceniaje sera

mayor si se excluye ¢l contenido de agua de la materia viva. que es alrededor del 75 por ciento.

Metidstasis : (gr. meudsiasis, cambio) Transferencia de una enfermedad de un organo o zona a otros
no directamente relacionados con ellos ; puede ser debida a microorganismos patdgenos como a la

transferencia de células como en los tumores malignos.

Neoplasia : (neo- + gr. plasséin. forma + -ia). Formacion, en alguna parte del cuerpo, de un tejido,
cuyos elementos sustituyen a los de los tejidos normales. Se aplica principalmente a los tumores

cancerosos.
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Persistencia: Se define por su vida media. Una sustancia puede considerarse persistente si se
encuentra en una region remota como resultado de transporte a larga distancia. Se considera como

el inverso de la degradabilidad (biodegradabilidad) (Parametrix, 1995).

PIXE : (Ing. Proton o Particle Induced X-ray Emission, Emision de Rayos X Inducidos por
Particulas o Protones) Técnica analitica nuciear basada en la deteccién fotones de rayos X emitidos
por electrones que se desplazan de una orbita de mayor energia a otra de menor para ocupar
vacantes creadas por la colision de un haz de protones o particulas en el material a analizar
(Antecedentes y materiales y Métodos).

Polucién: (Ing. pollution a su vez del lat. polutas impuro). Se refiere a la introduccién al medio de
sustancias, por parte del hombre, que causen dafos a la vida humana, dafien recursos vivientes y a

sistemas ecologicos, afecten a la estructura o intertieran con usos legitimos del medio.

Toxicidad: Es una propiedad relativa que se refiere al potencial que tiene una sustancia de causar
un efecto dafiino a un organismo. Es una funcion de la concentracion de un quimico y la duracién

de la exposicion (Parametrix, 1995).
Tumor: (lat. rumor, hinchazon <lat. rumere. estar hinchado). Produccion patolégica, no

inflamatoria de tejido nuevo que persiste y crece independientemente de fas estructuras que la

rodean y no desempefa ninguna funcion fisiologica.
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