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Resumen:

Introduccién: Es amplia la variedad de trastornos fisioldgicos, bioquimicos y conductuales que se repor-
tan por la exposicion ocupacional a plomo, incluyendo afectaciones a la fertilidad masculina. En la actuali-
dad los parametros del espermograma no dan una informacion completa sobre el potencial fecundante del
semen y la capacidad de dar lugar a un embrién sano. Es por eso el interés en desarrollar técnicas encami-
nadas a estudiar el dafio del ADN espermatico.

Objetivos: Determinar los niveles de plomo en sangre (Pb-S), evaluar la calidad seminal y la fragmenta-
cion del ADN espermatico en trabajadores ocupacionalmente expuestos a plomo en talleres de baterias.

Método: Se estudiaron 12 trabajadores de talleres de baterias (GE) y se compararon con trabajadores sin
exposicion a este metal (GNE). Se determinaron los niveles de plomo en sangre, los parametros seminales
(volumen, concentracion, movilidad y morfologia) y el indice de fragmentacion del ADN espermatico
(IFC).

Resultados: El 58% de los trabajadores expuestos presentaron niveles de Pb-S en valores de intoxicacion.
En cuanto a la calidad seminal en el GE solo el 72,7% fueron normozoospérmicos y en el GNE el 100% no
mostrd ninguna alteracion. Los resultados promedio del IFC en ambos grupos correspondieron a valores de
dafio moderado al ADN espermatico.

Conclusiones: El estudio confirmo el riesgo de contaminacion del proceso de recuperacion de baterias.
No se observaron diferencias significativas (p>0,05) entre ambos grupos evaluados en cuanto a los
parametros seminales y la fragmentacion del ADN. Se precisa evaluar un mayor nimero de sujetos antes de
dar conclusiones definitivas.
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I. INTRODUCCION

La intoxicacion por plomo (Pb) es considerada una de las enfermedades profesionales mas importantes
(1, 2). A nivel internacional existe la preocupacion cientifica acerca del riesgo potencial de los metales pe-
sados para la salud reproductiva masculina, especificamente, por el incremento de los trastornos de la ferti-
lidad en hombres con exposicion ocupacional a Pb, asi como el aumento de las tasas de anomalias en el
desarrollo del tracto urogenital y cancer testicular (3).

Se plantea que el Pb se puede depositar en los macrofagos del tejido intersticial del testiculo, en los mio-
citos y células epiteliales del epididimo, lo que produce alteraciones en la espermatogénesis (reduccién en
cantidad y motilidad, e incremento de formas anormales de los espermatozoides), reduccion de la libido,
dafio cromosomico, funcion prostatica anormal, cambios en los niveles de testosterona, entre otras (4).

Investigaciones realizadas sefialan que trabajadores con altos niveles de plomo en la sangre (Pb-S) tie-
nen dafios elevados en el ADN espermatico, sugiriendo que el Pb puede interactuar con las protaminas
disminuyendo su union al ADN y alterando la estabilidad de la cromatina espermatica (5, 6).

La evaluacion de la integridad del ADN en el espermatozoide, ademas del estudio de los pardmetros sis-
tematicos seminales, aporta una informacion adicional acerca de la calidad del espermatozoide. Aunque el
analisis del semen continta siendo la prueba clinica mas importante para predecir infertilidad, no revela
defectos en el espermatozoide que afecten la integridad del genoma masculino. Los pacientes pueden tener
espermogramas normales y seguir siendo infértiles, pues el origen de la infertilidad puede ser por la presen-
cia del ADN del espermatozoide andmalo, factor que no se mide de forma sistematica. La integridad del
ADN en el espermatozoide se puede considerar como un parametro independiente e indicativo de su cali-
dad, se ha observado que de un 10-15% de los varones estériles presentan un espermograma normal (7).

El propdsito de este trabajo fue determinar los niveles de Pb-S y evaluar la calidad seminal en un grupo
de trabajadores expuestos ocupacionalmente a Pb en talleres de baterias, a través de la determinacién de los
parametros seminales y el indice de fragmentacion de la cromatina espermatica (IFC).

Il. METODO

A. Disefio del estudio

Estudio descriptivo de corte transversal en un grupo de 12 trabajadores del sexo masculino ocupacional-
mente expuestos a Pb (GE), que acudieron a la consulta de enfermedades profesionales del INSAT en los
afios 2019-2020. Ademas, se incluyd una muestra de referencia (GNE) constituida por 12 hombres no ex-
puestos a Pb.

Los participantes se seleccionaron de acuerdo con los siguientes criterios de inclusion: VIH negativo y
Serologia no Reactiva, no padecer de enfermedades cronicas descontroladas en el momento del analisis, no
encontrarse bajo tratamiento con antibiéticos, ni haber sufrido infecciones virales o bacterianas 30 dias an-
tes de la toma de muestras. Los integrantes del GE debieron cumplir con un periodo minimo de un afio de
exposicion ocupacional a Pb.

B. Materiales bioldgicos

Muestras de sangre: Los participantes aportaron 5 mL de sangre para la determinacion de Pb-S. La ex-
traccion se llevo a cabo en ayunas, por puncion venosa siguiendo los procedimientos establecidos.
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Muestras de semen: Las muestras fueron obtenidas por masturbacién, en recipientes estériles, luego de
una abstinencia sexual de 3 a 5 dias. Luego de la licuefaccion del semen, se dispensé 1 mL en tubos Ep-
pendorf para la evaluacion del IFC y el resto se empleo para el espermograma.

C. Determinaciones bioldgicas

Pb-S: El contenido de Pb se determiné por espectrofotometria de absorcion atémica a 283,3 nm con lla-
ma de aire acetileno segiin método # 8003 del Instituto Nacional para la Seguridad y Salud Ocupacional
(NIOSH, siglas en inglés) de EE. UU. (8). La concentracion del metal se estimdé mediante una curva de
calibracion de concentracion conocida. El limite de deteccion de la técnica analitica fue de 5 ug/dL con un
coeficiente de correlacién mayor de 0,990.

Espermograma: Se realizo el examen béasico del semen donde se evaluaron entre otros los parametros
volumen, concentracion, movilidad y morfologia (9).

IFC: La cuantificacion del dafio se realiz6 al microscopio éptico de campo claro con un objetivo de 40
X. Se observaron al azar 500 espermatozoides por muestra, 250 células por lamina, teniendo en cuenta los
niveles de dafio de acuerdo al tamafio del halo de cromatina/ADN de los espermatozoides (10).

D. Instrumentos

A cada participante le fue realizada una entrevista llevada a cabo por especialistas en salud ocupacional,
en la cual se le aplicd un cuestionario como procedimiento para recopilar la informacion. Los sujetos res-
pondieron preguntas dirigidas sobre sus datos generales, habitos toxicos y actividad ocupacional.

E. Aspectos éticos
El presente trabajo se realizo cumpliendo las normas de ética establecidas para trabajos de pesquisa en
humanos, ademas se contd con la aprobacion del Comité de Etica de las instituciones participantes.

F. Técnicas de andlisis de la informacion

La informacion recopilada en el cuestionario de cada trabajador, asi como los resultados de las determi-
naciones realizadas en el laboratorio, se incorporaron a una base de datos en el programa SPSS versién 23
para Windows y se procesaron utilizando los estadigrafos del programa. Se asumio6 un nivel de significa-
cion de 0,05 para todas las pruebas estadisticas realizadas en el estudio.

G. Control de sesgos

Los resultados pudieron verse afectados por el sesgo de memoria de los participantes, por quizas no re-
cordar debidamente algunos aspectos indagados. Ademas, existio el riesgo de la seleccion adecuada de los
participantes, fundamentalmente en el GNE, por ser un estudio de participacion voluntaria.
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I1l. RESULTADOS

A. Caracterizacion de los trabajadores participantes en el estudio.

Tanto en el grupo de trabajadores expuestos a Pb como en los que no tuvieron valores de exposicion,
predominaron las edades menores de 35 afios con porcentajes de 75,0 y 58,3% respectivamente. EI prome-
dio de edad del GE fue de 33,4+10,5 afios y del GNE de 36,6+10,7 afios, sin diferencia significativa
(p=0,33) al comparar ambos grupos.

Se pudo conocer que en el GE el 58% eran fumadores y en el GNE el 25%. Al realizar la comparacion
entre grupos no existio diferencias significativas para esta variable (p=0,10).

Un estudio realizado por Marzec et al. (11) encontraron mayor concentracion de Pb en individuos con-
sumidores de alcohol comparado con los que no consumen este, planteando que el impacto de alcohol pue-
de manifestarse por una perturbacion en el equilibrio de Pb en el organismo. En este sentido es preocupante
la conducta de los obreros expuestos a Pb, donde mas de la mitad de ellos (58%) declararon beber alcohol
los fines de semana. En el GNE el 50% planted ingerir bebidas alcohdlicas solo de forma ocasional.

La totalidad de los obreros examinados en el GE presentd concentraciones de Pb-S superiores a 15
pg/dL. Estos trabajadores laboran durante 8 horas diarias como promedio, en periodos entre 1 y 34 afios de
exposicion en talleres donde se dedican al reciclaje y reparacion de baterias. Los valores de Pb-S se halla-
ron entre 25,8 y 77,0 ug/dL, con promedio de 56,7 ug/dL.

Se plantea por varios autores que el plomo reconoce al reciclaje y fabricacién secundaria de baterias
como una de las actividades que causa mayor contaminacion laboral y ambiental (12, 13).

Los resultados evidencian la presencia bioldgica de altas concentraciones de Pb en los trabajadores eva-
luados, lo que se relaciona con su exposicion laboral. En la Figura 1 se observa como el 42 % de los obre-
ros mostraron valores de exposicion (15-60 pg/dL) con una media de Pb-S de 44,6+12,1 pg/dL y 4,3+2,7
afios de exposicion. Por otra parte, el 58% mostré cifras de intoxicacion (>60 pg/dL) con una media de
65,746,1 pg/dL de Pb-S y 2,9+1,5 afios de exposicion. Ademas, puede observarse que los mayores niveles
de Pb corresponden al rango de 60-69 pg/dL. Se pudo constatar la existencia de diferencias significativas
(p= 0,008) al comparar los niveles de Pb-S de los trabajadores con valores de intoxicacion con los de expo-
sicidn, no ocurriendo asi con la variable afios de exposicién (p= 0,406).
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Fig. 1 Porcentaje de plomo en sangre de los trabajadores expuestos.

60-69 pg/m
50%

En Cuba, segun lo establecido en el Programa Nacional de Salud Ocupacional del Ministerio de Salud
Publica, cuando la concentracion de Pb-S es superior a 60 pg/dL, se considera diagnéstico presuntivo de
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intoxicacion plumbica y se requiere la separacion inmediata de la exposicion hasta que este valor haya dis-
minuido y los sintomas clinicos, en caso de existir, hayan desaparecido (14).

Este estudio confirmoé el riesgo de contaminacion del proceso de recuperacion de baterias en todas las
instalaciones evaluadas. Todos los trabajadores examinados fueron notificados de sus resultados, los que
presentaron valores por encima de 50 pg/dL se les indico que acudieran a la consulta de enfermedades pro-
fesionales y se le comunicé a su empleador la necesidad de su aislamiento del puesto de trabajo.

Gottesfeld y Pokhrel (15) llevaron a cabo una revision de 37 estudios publicados sobre las exposiciones
en plantas de fabricacion y reciclaje de baterias de Pb-acido en los paises en desarrollo. Evidenciaron que el
nivel promedio de Pb en la sangre de los trabajadores fue de 47 ug/dL en las plantas de fabricacion de bate-
rias y de 64 ug/dL en las instalaciones de reciclaje.

Considerando que el Pb no tiene funcién fisiolégica, cualquier nivel encontrado en el organismo es po-
tencialmente peligroso. Al mismo tiempo, por ser el Pb el contaminante global mas extendido se explica
que en mayor o menor medida existan niveles de Pb en poblaciones que no lo manipulan. En el grupo de
trabajadores sin exposicion, las cifras se encontraron en el intervalo de 5,0 a 9,0 ug/dL, con un valor pro-
medio de 5,49 pg/dL que indica una presencia normal de este metal en sangre.

No existe una concentracion sérica segura de Pb, sin embargo, los efectos toxicos tienden a aparecer
cuando el Pb en sangre supera los 10 pg/dL en los adultos (1). En este sentido, ningun trabajador del grupo
sin exposicion alcanzo esa cifra. En el 2007 Ibarra et al. (16) evaluaron los niveles de Pb en sangre de la
poblacion en edad laboral de cuatro municipios de La Habana, sin exposicion conocida, laboral y/o extrala-
boral al Pb y sus derivados, destacandose valores de hasta 12,4 pg/dL.

B. Calidad espermatica en los trabajadores evaluados.

En el estudio que se presenta se incluyeron 11 hombres en el GE y 10 en el GNE, debido a la no disposi-
cién de tres de estos sujetos a participar en la donacion voluntaria del semen. Con esta variacion, en el GE
la edad media fue 31,4+8,1 afios y en el GNE de 35,9+10,9 afios, sin diferencia significativa (p=0,34) al
comparar ambos grupos.

La Figura 2 muestra los valores de la mediana de los parametros concentracion, movilidad y morfologia
del semen. En el GE la concentracion espermatica fue de 31,5x10° espermatozoides/mL con valores que
oscilaron en el rango de 3,1-222,5 x108/mL, movilidad de 54% (1-88%) y 50% de espermatozoides morfo-
l6gicamente normales (30-70%). Para el GNE la concentracion espermatica fue de 46,5x10° espermatozoi-
des/mL (22,0-200,0 x10%mL), movilidad de 66% (49-87%) y morfologia de 50% de formas normales (30-
80%).
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Fig. 2 Mediana de los parametros concentracion, movilidad y morfologia de los trabajadores evaluados.
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Al comparar estos tres pardmetros seminales, se pudo observar que no existieron diferencias significati-
vas entre ambos grupos evaluados en cuanto a la concentracion espermatica (p=0,40), viabilidad (p=0,32) y
formas normales (p=1,00). Sin embargo, en el GE las variables concentracion espermatica y movilidad pre-
sentaron la mediana por debajo de los valores del GNE, donde el 27,3% y el 18,2% de los casos mostraron
estos conteos disminuidos segun los estandares de la OMS (9). Para la morfologia, todos los trabajadores
cumplieron este indicador.

En sintesis, en base a los tres parametros cléasicos de calidad seminal: concentracion, movilidad y morfo-
logia, podemos decir que en el GE solo el 72,7% fueron normozoospérmicos y en el GNE el 100% no mos-
tré ninguna alteracion.

Algunos autores han observado relacion entre el tiempo de abstinencia sexual con las variables volumen
de semen, concentracién espermética y movilidad (17). Los dias de abstinencia sexual en el momento de
depositar el eyaculado no variaron significativamente entre los dos grupos (p=0,55), siendo de 3,1+0,5 y
3,2+0,6 dias como promedio en el GE y en el GNE respectivamente.

En correspondencia con el volumen medio de las muestras seminales, este no varid significativamente
entre los grupos, en el GE fue de 3,6+1,6 mL y en el GNE de 4,0+2,0mL (p=0,55).

Los resultados promedio del IFC tanto del GE como del GNE correspondieron a valores de dafio mode-
rado al ADN espermaético (21,0+8,9% Yy 20,3+8,2% respectivamente), al resultar por encima de 15%, cifra
considerada como el limite normal para el IFC en esta investigacion, no encontrandose diferencias signifi-
cativas entre ellos (p=0,89). No obstante, en el GE se obtuvo un 13% maés de casos alterados con respecto a
los controles, con mayor proporcién en el IFC tanto en dafio moderado al ADN (55% en el rango de 15 a
30%) como en dafio severo (18% superior a 30%). EI GNE presentd 50% de dafio moderado y 10% de da-
fo severo.

Se plantea que IFC superiores a 30% pueden estar asociados a indices bajos de embarazo o pérdidas fata-
les y valores de 38% como un caso que se presento en el GE pueden relacionarse con una mayor frecuencia
de abortos recurrentes (18).

Con respecto a los habitos tdxicos de los trabajadores, se comprobo que estos no incidieron en la calidad
espermatica. Autores (19) han advertido que muestras de semen de hombres infértiles fumadores tienen
altos niveles de estrés oxidativo respecto a los no fumadores, sin embargo, otros (20) describen no encon-
trar asociacion entre tabaco y el IFC. En tal sentido se recomienda la promocion de habitos saludables, co-
mo disminucion de consumo de alcohol y tabaco, fundamentalmente a los trabajadores del GE, estas con-
ductas unidas a los altos limites de Pb-S pueden incrementar los dafios a la salud.

A pesar de que algunos autores encuentran asociacion entre la exposicion a Pb con la fertilidad reducida,
dado por el efecto directo del Pb en las génadas, la literatura no es concluyente con respecto al rol de esta
exposicion en la fertilidad (21, 22). En su investigacion Méndez et al. (23) expusieron in vitro semen hu-
mano a Pb, constatando que el Pb es capaz de disminuir la movilidad espermética pero no ocasiona altera-
ciones a nivel de membrana o de la cromatina espermatica.

La mayoria de los resultados de nuestro estudio contrastan de cierta forma con las expectativas, se espe-
raba encontrar alguna diferencia estadistica entre los trabajadores con mayores niveles de Pb-S. El trabajo
que se presenta constituye el primer reporte en Cuba de la evaluacion de la calidad espermatica de trabaja-
dores expuestos ocupacionalmente a Pb, muestra resultados muy preliminares, con un namero limitado de
casos hasta el momento. Es preciso integrar nuevos individuos a la investigacion para llegar a conclusiones
certeras sobre la relacion entre la exposicion a Pb y la calidad del semen en trabajadores expuestos ocupa-
cionalmente a Pb. En trabajos publicados (24) se observa que el porcentaje de participacion para estudios
de este tipo es baja, por la exigencia de donacion de la muestra seminal.
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Por todo lo reflejado en la literatura cientifica, respecto a los efectos del Pb en la salud reproductiva y
general, debe ser motivo para que los trabajadores que se exponen a este cumplan las medidas de protec-
cién individual y colectiva. La vigilancia de la salud ocupacional de los trabajadores que laboran con este
metal toxico, particularmente aquellos con exposiciones ambientales significativas, debe considerar dentro
del seguimiento de la exposicion a Pb, la promocion de la salud reproductiva, asi como fomentar cambios
en el estilo de vida de sus trabajadores.

Desde otra perspectiva, la evaluacion de la concentracion de Pb en semen, al parecer ofrece una manera
mas precisa para establecer un efecto de este metal sobre el aparato reproductor masculino. Estudios en este
campo (22, 25) sugieren que el Pb en semen es el principal indicador de dafio al nivel reproductivo, incluso
mas que la evaluacion de la exposicion de Pb en sangre, constituyendo asi un biomarcador mas convenien-
te.

V. CONCLUSIONES

» EI 58% de los trabajadores expuestos presentaron niveles de Pb-S con valores de intoxicacion.
* No se observaron diferencias significativas en los pardmetros seminales y de fragmentacion del
ADN espermatico entre los sujetos expuestos a plomo y los no expuestos, en la muestra evaluada.
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