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Resumen

Los hidrocarburos aromaticos policiclicos (HAPS) son compuestos mutagenos y
cancerigenos ubicuos presentes en ambientes contaminados, se forman por la
combustion incompleta de materia orgénica. La exposicion gestacional a ellos se
ha asociado con dafio en el desarrollo intrauterino. Los HAPs son compuestos que
para su eliminacién de los organismos son metabolizados por los citocromos
P450, a compuestos hidroxilados que son eliminados a través de la orina, en
metabolitos con el 1-hidroxipireno. El 1-hidroxipireno es ampliamente usado como
un indicador de exposicion reciente a HAPs y al dafio en la salud. En este trabajo
determinamos mediante HPLC, la concentracion de 1-hidroxipireno en orina de
mujeres que dieron a luz en el hospital de la mujer en Puebla (n=84). Como una
estimacion indirecta de los HAPs presentes en el ambiente, se calcularon los
promedios diarios de emisiones de microparticulas (PM2.5 y PM10) con base a los
datos reportados en las estaciones de monitoreo atmosférico de la Ciudad de
Puebla durante el periodo correspondiente a la gestacion de las mujeres
voluntarias (diciembre 2017-diciembre 2018). Durante la época seca se
observaron valores significativamente mayores de PM2.5 y PM10 (p<0.05) en
comparacion con la época de lluvias. Los promedios diarios de PM2.5 en la época
seca (diciembre 2017 a abril 2018) fueron: N 30.4, NE 20.1, C 21.7, y S 21.9
ng/me. Los promedios de PM2.5 en la época de lluvia (mayo 2018 a noviembre
2018) fueron: N 14.7, NE 13.3, C 16.1, y S 14.1 ug/m®. Los promedios diarios de
PM10 en la época seca (diciembre 2017 a abril 2018) fueron: N 47.8, NE 51.1, C
81.4, y S 57.7 ug/m®. Los promedios de PM10 en época de lluvia (mayo 2018 a
diciembre 2018) fueron: N 30.8, NE 33.1, C 44.7, y S 44.4 pg/m?>. Los niveles de
PM2.5 no excedieron el limite establecido por la NOM-025-SSA1-2014 (45 pg/m®),
sin embargo si excedieron el limite méaximo establecido por la OMS (25 pg/m?®).
Los niveles de PM10 en la época seca excedieron el limite permitido por la NOM-
025-SSA1-2014 (75 pg/m°) y el establecido por la OMS (50 pg/m3). Las
concentraciones de 1-hidroxipireno en la orina de las mujeres embarazadas
estuvieron en un rango de 0 a 0.96 uM/mol creatinina (0.18+0.23). Las

concentraciones de 1-hidroxipireno observadas muestran una alta exposicion a



HAPs durante la gestacion en mujeres habitantes de la Ciudad de Puebla que
podria comprometer el desarrollo de sus hijos. Observamos una correlacion
positiva entre la exposicion a material particulado (PM2.5 y PM10) y los niveles de
1-hidroxipireno en orina. Considerando los riesgos de la exposicion a HAPs y que
la etapa de gestacion es un periodo clave para el desarrollo normal de un
individuo, es importante identificar sus fuentes y proponer medidas para disminuir

su presencia en el ambiente de la Ciudad de Puebla.

Palabras clave:

Biomarcadores de exposicion, Hidrocarburos aromaticos policiclicos, 1-

hidroxipireno.
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1 Introduccion
1.1 Contaminacion

Se denomina contaminacion ambiental a la presencia en el ambiente de cualquier
agente (fisico, quimico o bioldgico) o bien de una combinacién de varios agentes
en lugares, formas y concentraciones tales que sean o puedan ser nocivos para la
salud, la seguridad o para el bienestar de la poblacién, o que puedan ser
perjudiciales para la vida vegetal o animal, (RAMA., 2021) El contaminante puede
ser de naturaleza quimica (como metales, compuestos organicos volatiles,
plaguicidas, cianuro, herbicidas y otros), o energia (como sonido, calor, luz,
radiactividad o las radiaciones ionizantes) (EcuRed.,S.F 2021).

La OMS estima que en 2016, aproximadamente el 58% de las muertes prematuras
relacionadas con la contaminacion atmosférica se debieron a cardiopatias
isquémicas y accidentes cerebrovasculares, mientras que el 18% de las muertes
se debieron a enfermedad pulmonar obstructiva crénica e infecciones respiratorias

agudas, y el 6% de las muertes se debieron al cancer de pulmén (OMS.,2021).

En los ultimos afios los problemas de contaminacion han adquirido tal magnitud y
diversidad que la sociedad ha ido tomando cada vez mayor conciencia de los
riesgos actuales y mas aun de los potenciales, es preciso contar con un buen
conocimiento de los efectos dafinos debido a la presencia de contaminantes
atmosféricos que se encuentran en las particulas respirables Figura 1, (Jimenez
B., 2001).

11
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Figura 1. La contaminacion aerea en la Ciudad de Puebla. La jornada de oriente
https://www.lajornadadeoriente.com.mx/puebla/came-indice-de-contaminacion/. La imagen es una
fotografia de la Ciudad de Puebla durante uno de los dias de contingencia ambiental por
contaminacion atmosferica, observandose como la visibn a distancia es empafada por la
concentracion de contaminantes en el aire de la Ciudad de Puebla.

Las fuentes de contaminacién atmosférica pueden ser naturales o antropogénicas
segun intervenga o no la actividad humana. Las antropogénicas ademas pueden
ser fijas 0 moviles. La Tabla 1 muestra las principales fuentes de contaminacion

atmosférica (Encino-Malagén M., 2011).
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Tabla 1. Principales fuentes de contaminacién atmosférica (Encino-Malagén M.,

2011).

Fuentes Naturales

Exalaciones Volcanicas
Incendios Forestales no
provocados
Materia Organica en
descomposicion

Fuentes Antropogénicas

Fijas
Centrales térmicas
Centrales nucleares
Procesos industriales
Incineracion de residuos
Calefacciones domesticas

Moviles

Vehiculos Diesel
Vehiculos Gasolina

Tormentas eléctricas

Quema de la biomasa

1.2 Contaminacion natural

La contaminacién natural es la que tiene su origen en los procesos y fenémenos
propios de la naturaleza y que afectan la composicién saludable del aire, el agua y
el suelo (Nogal D. A., 2021).

Las principales fuentes de contaminantes naturales son:

Exalaciones volcanicas. Cuando los volcanes se encuentran activos, se expulsan
distintos materiales que llegaran a la atmésfera, al suelo y el agua. Dichos
materiales se encuentran en distintos estados, bien sea liquido, sélido o gaseoso.
Di6xido de carbono, azufre, flior y cloro, son algunas de las sustancias que se
arrojan al medioambiente con cada exhalacion volcanica. Estas sustancias

introducen desequilibrios en el ecosistema (Encino-Malagén M., 2011).

Incendios forestales. Con la quema de grandes extensiones de vegetacion se
introducen a la atmésfera humo, diéxido y monéxido de carbono, cenizas y otros
elementos que contaminan primero el aire, el suelo y el agua (Encino-Malagon M.,
2011).

13



1.3 Contaminacién antropogénica

Todas las actividades llevadas a cabo por el ser humano y que afectan de manera
negativa al equilibrio y al medioambiente, se consideran generadoras de
contaminacion antropogénica, y es significativamente mayor que la contaminacion

de origen natural (Nogal D. A., 2021).
Actividades antropogénicas:

La industria manufacturera arroja al medio ambiente metales toxicos, gases y
polvos contaminantes. Este sector industrial es la principal fuente responsable de
la contaminacion antropogénica, pues la quema de combustibles fésiles es su

principal fuente de energia (Nogal D. A., 2021).

Mineria. La extraccibn de minerales y metales de la tierra supone el uso de
técnicas y sustancias que contaminan los ecosistemas. El mercurio que llega a las
fuentes de agua y que es usado para extraer el oro o las emisiones de gases
contaminantes del aire de las minas de carbon, son ejemplos de como la mineria
es una de las actividades humanas que mas contaminan (Encino-Malagon M.,
2011., 2010).

Transporte. El uso de vehiculos de transporte que se mueven gracias a la quema
de combustibles fosiles es una fuente de contaminacion muy importante (Encino-
Malagén M., 2011., 2013).
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1.4 Contaminacion atmosférica de la Ciudad de Puebla

La contaminacién del aire es actualmente uno de los problemas ambientales mas
severos a nivel mundial (Romero Placeres y cols., 2006). La Ciudad de Puebla
cuenta con cuatro estaciones de monitoreo atmosférico que reportan emisiones de

contaminantes (Figura 2).

En la Ciudad de Puebla se midieron Particulas Suspendidas Totales (PST), con
equipos manuales durante el periodo de 1987 a 1992. Los primeros intentos de
disefiar un sistema automatico de monitoreo de la calidad del aire en la Ciudad de
Puebla se dieron en el afio de 1996 a través de la solicitud de apoyo técnico a la
federacion por parte del gobierno estatal, en 1999 comenzaron las operaciones de
la Red Estatal de Monitoreo Atmosférico de Puebla (Juarez-Nufiez A. y Martinez-
Mirén E., 1999). En la Figura 2 se muestra una imagen tomada de Google Earth
de la ubicacion geografica de las estaciones de monitoreo atmosférico en la
Ciudad de Puebla.
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Figura 2. Cuatro estaciones de la red de monitoreo ambiental de la Ciudad de
Puebla. Extraido de Google Earth 2021. Las estaciones de monitoreo ambiental
estan distribuidas en puntos estratégicos de la metropoli, los registros de
contaminantes de estas estaciones son reportados cada hora durante los 365 dias
del afio.

Al colocar una estacion de monitoreo atmosférico se debe considerar el nimero de

habitantes por localidad o municipio, la cobertura, la ubicacion y el tipo de fuente

gue predomina en la zona de ubicacion (Juarez-Nufiez A. y Martinez-Miron E

.,1999).
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Es importante considerar que las estaciones de monitoreo atmosférico tienen una
representatividad especial caracteristica dentro del sistema de monitoreo, la cual
esta siempre ligada con los objetivos de medicion. La escala de representatividad
depende de la topografia del territorio, de su entorno natural o urbano, de la
meteorologia, de las fuentes de contaminacion y del tipo de contaminante o

parametro meteorolégico que midan (INECC., 2010).

Uno de los elementos a tomar en consideracion para definir el tipo de fuente
predominante en la zona de ubicacion de la estacion de monitoreo es el inventario
de emisiones, ya que los inventarios de emisiones son elaborados a partir de la
informacion concerniente a las fuentes emisoras de contaminantes atmosféricos
en un area geogréfica dada. Las principales fuentes de emisién en un desarrollo
urbano incluyen generalmente las plantas industriales de todo tipo, los vehiculos
con motor de combustién interna, las plantas de energia, incineradores y equipos
de calefaccion. Desde luego, la informacion més actualizada se obtiene mediante

recorridos de campo (INE.,2010), con esta informacion se clasifican las fuentes en:

1. Méviles o trafico vehicular, cuando la fuente de emision predominante es de

vialidades, estacionamientos y/o talleres de servicios vehiculares.

2. Area, cuando la fuente de emision predominante es de servicios como

restaurantes, tintorerias, bodegas, centros comerciales, etc.

3. Fijas, cuando la fuente de emisién predominante es de una zona industrial.

17



Tabla 2. Estaciones de monitoreo atmosférico en la Ciudad de Puebla. Localizacion, ubicacion y parametros medidos.

Estacion de
monitoreo

Ubicacion

geografica

Localizacién

Parametros
medidos

Imagen satelital

BINE

Latitud Longitud
19.066170 -98.226669
19°3"58 "N 98°13°36"°O

Zona noreste de la Ciudad de
Puebla

Blvd. Hermanos Serdan y Blvd San
Felipe Hueyotlipan, Col. Aquiles
Serdan. Puebla. CP. 72029. Puebla
Ubicada en medio de la Avenida
Hermanos Serdan con gran

afluencia vehicular.

Acido sulfhidrico (H,S). Dioxido de
azufre (SO,). Direccién del viento
(WDR). Particulas menores a 10
micrometros (PM10). Particulas
menores a 2.5 micrometros
(PM2.5).

Tecnologico (ITP)

Latitud Longitud
19.071882 -98.169830
19°4°18°N 98°10°11°0O

Zona norte de |la Ciudad de
Puebla

Paseo Morelos no. 940, Col.
Esteban cantl Puebla, CP.
21440, Puebla.

La estacién se encuentra en un
parque publico. Alrededor se
encuentran varias industrias.

Acido sulfhidrico (H,S). Di6xido
de azufre (SO,). Direccion del
viento (WDR). Particulas
menores a 10 micrometros
(PM10). Particulas menores a
2.5 micrémetros (PM2.5).

Agua Santa

Latitud Longitud
18.987389 -98.249664
18°59'14°'N 98°14°58°0

Zona sur de la Ciudad de Puebla
Prél. 11 sur, Col. Agua Santa,
Puebla. CP. 72000, Puebla.
Est4 a 50 metros de la avenida
11 SUR que presenta trafico
vehicular alto. Aproximadamente
a 800 metros esta la avenida
principal de la Zona Periférico
con una circulacion alta.

Acido sulfhidrico (H,S). Di6xido
de azufre (SO,). Direccion del
viento (WDR). Particulas
menores a 10 micrometros
(PM10). Particulas menores a
2.5 micrémetros (PM2.5)..

Ninfas

Latitud Longitud
19.041323 -98.214294
19°2°28°'N 98°12°51"°0

Zona centro poniente de la
Ciudad de Puebla.

23 poniente y 15 sur. Col.
Santiago, Puebla.

CP.72270, Puebla.

La estacion se encuentra en un
parque publico.

Acido sulfhidrico (H,S). Di6xido
de azufre (SO,). Direccion del
viento (WDR). Particulas
menores a 10 micrometros

(PM10). Particulas menores a 2.5

micrémetros (PM2.5).
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1.5 Inventario de Contaminantes Criterio en la Ciudad de Puebla

El Sistema Nacional de Informacion de la Calidad del Aire (SINAICA) mide de
manera rutinaria la concentracion de los contaminantes: monoéxido de carbono
(CO), diéxido de azufre (SO,), diéxido de nitrégeno (NO,), ozono (O3), particulas
menores a 10 micrometros (PM10) y particulas menores a 2.5 micrometros
(PM2.5), (SINAICA., 2020).

El contaminante criterio mas relevante para nuestra investigacion es el material
particulado que incluye un tamafio menor a 10 uM y esta compuesto por particulas
gruesas de 10 micras (PM10), finas de 2.5 micras (PM2.5) y ultrafinas de una
micra (PM1). Las PM2.5 representan cerca de la mitad de las concentraciones de
PM10. La composicion de las particulas gruesas incluye el polvo (material
mineral), compuestos que contienen carbono (material organico) que adquiere
mayor importancia en las particulas finas, sobre todo en la region urbanizada. En
el caso del material organico, la mayor parte esta compuesta por los llamados
aerosoles organicos (carbonaceos), que a su vez pueden dividirse en aerosoles
primarios y secundarios (POA y SOA, por sus siglas en inglés, respectivamente).
Se estima que los POA representan cerca de 15% de las PM2.5 y sus fuentes de
emision mas importantes incluyen: combustion de fuentes moéviles, combustion de
otras fuentes fosiles, combustién de biomasa y otras fuentes presumiblemente
industriales (Molina L. y cols., 2010). Por su parte, los SOA son resultado de
reacciones quimicas complejas y representan cerca de 50% de la masa de los
compuestos organicos. Por su origen, los SOA estan vinculados también con los
compuestos organicos volatiles (COV) primarios y secundarios (Molina L. y cols.,
2010).

Durante la temporada de lluvias y humedad relativa alta, se observa un descenso
en los niveles de algunos contaminantes (INEGI., 2005). El incremento de la
precipitacion pluvial propicia un efecto de “lavado troposférico”, lo cual favorece
una mejor calidad del aire, puesto que mitiga la generacion de particulas. De esta
manera, contaminantes criticos como los COV entre ellos los HAPs y las

emisiones de particulas se incrementan durante la estacion seca y disminuyen
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considerablemente durante la época de lluvias. El ciclo anual en el altiplano

mexicano se divide en dos periodos: seco y humedo (DIAU BUAP., 2021)

1.6 Normas de calidad del aire.

Muchos paises han establecido valores limite y objetivos para los contaminantes
criterio. Para los valores limite, existe suficiente evidencia cientifica que indica que
la exposicion a niveles superiores a los establecidos, representa un riesgo para la
salud de las personas. Mientras que los valores objetivo, son niveles que deberan
alcanzarse, en la medida de lo posible, en un momento determinado, con el fin de
evitar, prevenir o reducir los efectos nocivos sobre la salud humana, y el medio

ambiente (Ravindra K. y cols.,2008).

Las normas de calidad del aire establecen concentraciones aceptables para la
poblacion en términos de los riesgos que los contaminantes representan para la
salud humana. Asi, dichas normas definen las concentraciones aceptables durante
diferentes periodos de exposicion, ya que en algunos casos se considera una
concentracion menor, pero durante un tiempo de exposicion mayor, también
representa un riesgo para la poblacion. En nuestro pais, la Secretaria de Salud es
el érgano responsable de evaluar la evidencia de los impactos de la contaminacion
atmosférica en la salud y establecer los limites permisibles de concentraciénes de
los contaminantes en la atmosfera. La Figura 3 resume los indicadores con los
gue se evalua el cumplimiento de las Normas Oficiales Mexicanas (NOM) de salud
con respecto a cada uno de los contaminantes criterio. Para este estudio nos
enfocaremos en el material particulado PM10 y PM2.5, la NOM que incluye el
material particulado es la NOM-025-SSA1-2014, los valores permitidos son:
particulas finas (PM2.5) 45 pg/m® de media en 24 h, particulas gruesas (PM10) 75
ug/m® de media en 24 h hablando a nivel nacional (NOM-025-SSA1-2014). A nivel
mundial las directrices de la OMS determinaron las siguientes valores para
material particulado. Particulas finas (PM2.5) 25 ug/m® de media en 24 h
Particulas gruesas (PM10) 50 pg/m* de media en 24 h (OMS.,2021).
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Figura 3. Indicadores criterio de calidad del aire, cada uno de los parametros evalla el
cumplimiento de las NOM de seguridad para la salud humana (COFEPRIS., 2017).

1.7 Fuentes de contaminacion atmosférica en Puebla.

El municipio de Puebla se localiza al centro poniente del estado, sus coordenadas
geogréficas extremas son 19° 13’ 50” y 18° 55’ 40” de latitud norte; 98° 19’ 40” y
98° 00’ 20”de longitud oeste. Comprende una superficie de 556.71 km?, que
representa 1.6 por ciento del territorio estatal, cuya extension es de 34,306 kmz

(Gobierno de Puebla capital.,2022). Puebla colinda al norte con los estados de
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Hidalgo y Veracruz de Ignacio de la Llave; al este con Veracruz de Ignacio de la
Llave y Oaxaca; al sur con Oaxaca y Guerrero; al oeste con Guerrero, Morelos,
México, Tlaxcala e Hidalgo. Teniendo en cuenta la cantidad de residentes, Puebla
es la cuarta ciudad mas poblada del pais y tiene un intenso trafico vehicular (DGDI
BUAP., 2021). El pargue vehicular estimado para el municipio de Puebla es de
499,021 automotores, de los cuales el 4% son vehiculos importados usados. En
cuanto a su composicién por tipo de vehiculo, el 69% corresponde a automoviles
compactos y sub compactos, el 18% vehiculos tipo SUV/VAN, el 11% a
camionetas pick-up y el 2% son camiones de carga Yy transporte publico. Los
vehiculos que liberan mayor cantidad de PM10 son los tractocamiones y y
vehiculos pesados de mas de 3.8 toneladas, seguidos por los autobuses (Figura
4, INECC., 2011)

PM 10 Camionetas
Veh<3.8Ton . particulares
2% i
Pick up 2% Motoc;’cletas
3% 1%

Autos
particulares

5% Tractocamion

34%

Autobus
19%

Veh>3.8Ton
34%

Figura 4. Porcentaje de emision de contaminantes PM10 por tipo de
vehiculo. (INECC., 2011). La mayor liberaciéon de PM10 al aire de la Ciudad
de Puebla la realizan los vehiculos pesados y de construccion.

Por tipo de vehiculo, para contaminantes criterio se observa que los automoviles
de uso particular contribuyen con la mayor emision de hidrocarburos totales (39%),
de monoxido de carbono (35%) y de Oxidos de nitrogeno (24%). Los
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tractocamiones y los vehiculos mayores a 3 toneladas contribuyen cada uno con el
34% de las particulas PM10 (Figura 4, INECC.,2011).

El 80 % de la industria del estado se encuentra en Ciudad de Puebla y sus
alrededores. Los sectores industriales que existen en estas areas son metalica
basica, quimica ligera, articulos eléctricos, textil, metalirgica, automotriz y
alimentos. Existen zonas industriales consolidadas dentro de la Ciudad de Puebla
1) Parque industrial 5 de mayo, 2) Fraccionamiento Industrial Resurreccién y 3)
Parque Industrial Puebla 2000. Otras areas industriales se encuentran a lo largo
de la carretera México- Puebla como FINSA (Figura 5), (Zuk M. y cols., 2007).

LLa:Resurreccion
Parque lndusmal Resurreccxon
Indusmal Pueola 2000

e BOSQUES DESISS
~’} SAN SEBASTIAN

Za agQZ{ R

L L
SAN BALTAZAR

Figura 5. Ubicacién de zonas industriales en la Ciudad de Puebla. Extraida de Google Earth 2021.
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En el inventario de emisiones de Puebla del afio 2004 (Tabla 3), se aprecia que el
sector de fuentes moviles es el que mas contribuye a las emisiones de NO, CO, y
carbono organico total (COT), mientras que las fuentes fijas y de area emiten la
mayor parte del SO,y PM10 (Zuk M. y coals., 2007).

Tabla 3. Inventario de emisiones de Puebla, Pue 2004.

Tipo de fuente de
emision Contaminante (%)

PM10 SO, (6{0) NOy CoT
Fuentes moviles 5 3 96 81 52
Fuentes fijas 11 23 - 7 7
Fuentes de area 84 74 4 12 41
Fuentes naturales - - - - -

Los vehiculos son la principal fuente antropogénica de emision de Oxidos de
nitrdgeno (NOXx) y compuestos orgénicos volatiles (COV), sustancias precursoras
de la formacion de ozono (O3). Asimismo, contribuyen de manera importante a la
emision de material particulado (PM) y mondxido de carbono (CO). Los factores
gue influyen en la cantidad de contaminantes que un vehiculo puede generar son
el tipo de combustible que usa, la antigiedad, la tecnologia del motor, el uso y el
mantenimiento que recibe. Los vehiculos en circulacién de mayor antigiiedad, con
un mantenimiento deficiente, sin tecnologias para el control de emisiones y de uso
intensivo presentan mayor concentraciéon de contaminantes en el escape segun la

guia metodoldgica para la estimacién de emisiones vehiculares (INECC., 2011).
1.8 Actividad volcéanica

Durante el 2018, las emisiones volcanicas afectaron la calidad del aire
incrementando los indices de PM10. Ademas, las mediciones explican los dias de
actividad volcanica y viento viniendo del volcan hacia la Ciudad de Puebla (Juarez
A., 2009).
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1.9 Material particulado

Las particulas ambientales o material particulado (PM, por sus siglas en inglés)
son una mezcla compleja de sustancias sdlidas y liquidas que se encuentran
suspendidas en la atmoésfera, cuyo diametro aerodindmico va de los 0.005 a 100
micras. En funcibn de su didmetro aerodinamico, las PM se clasifican en:
particulas suspendidas totales gruesas (PM10<10 um), finas (PM2.5<2.5 ym) y
ultrafinas (PM< 0.1um) (Perez P. y cols., 1999)

Su diametro aerodinamico es una de las caracteristicas mas utilizadas para
describir su capacidad de transporte y distribucion en el ambiente, asi como su
impacto en la salud. Se ha descrito que las particulas de menor tamafio presentan
una distribucién mas amplia, permanecen mas tiempo en el aire y se depositan
mas lentamente que las de mayor tamafio (Pérez M. y cols.,2013). Respecto a su
impacto en la salud, actualmente se reconoce que las particulas con didmetro
aerodinamico menor 2.5 um, es decir, las fracciones fina y ultrafina, son las que
mayor riesgo representan para la salud de las personas, ya que tienen la
capacidad de llegar hasta la region alveolar de los pulmones y servir de vehiculo a
diversas sustancias, para su ingreso al torrente sanguineo (Figura 6) (Pérez M. y
cols.,2013).
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Figura 6. Ingreso del material particulado al tracto respiratorio con base en su tamafio.
Las particulas menores a 2.5 pum tienen la capacidad aerodindmica de penetrar al 25
tracto respiratorio inferior.



Diversos estudios epidemioldgicos y toxicolégicos muestran fuerte evidencia de
los efectos adversos en la salud, por la exposicion a las microparticulas (OMS.,
2016). Por lo que la evaluacion de la concentracion de PM en el ambiente se ha
convertido en un tema de considerable importancia en los Ultimos afios, en

relacion con la salud publica.

Las particulas también son producto de los procesos de combustién en el motor
de los vehiculos. Este contaminante es uno de los que tienen mayores impactos
en la salud humana; ha sido asociado con un aumento de sintomas de
enfermedades respiratorias, reduccion de la funcion pulmonar, agravamiento del
asma, por afecciones respiratorias y cardiovasculares (Romero- Placeres M. y
cols., 2006).

Los resultados de un estudio en jovenes en la Ciudad de México muestran que las
poblaciones expuestas a altos niveles de contaminacion atmosférica presentan

biomarcadores dafiando al material genético (Garcia-Suastegui W. y cols., 2011).

Las particulas suspendidas contienen una amplia variedad de compuestos toxicos
y genotoxicos entre ellos los HAPs (EPA.,1996). Algunos HAPs han sido
clasificados como agentes carcindégenos por la USA Environmental Protection
Agency EPA en 2006, y la International Agency for Research on Cancer IARC en
2004. Se ha propuesto que la unién de compuestos quimicos como los HAPs con
el ADN puede ser un evento critico que desencadene la iniciacion de la formacién
de tumores (Poirier M., 2004; Garcia-Suastegui W. y cols., 2011).
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1.10 Efectos en la salud por exposicion a HAPs

Entre los efectos mas importantes asociados a la exposicién cronica a HAPs, esta
el desarrollo de cancer de pulmon, piel y vejiga (Pope C. y cols., 2002). También
los HAPs han sido identificados como agentes causantes de enfermedades
cardiorrespiratorias, irritacion de la piel y ojos, exacerbacion de asma y reacciones
alérgicas, la exposicion materna se ha relacionado con abortos espontaneos y

efectos dafinos en el desarrollo fetal (Zhang y cols., 2016).

La carcinogenicidad de los HAPs se asocia con su potencial para formar aductos
con el ADN. EI aumento de los niveles de aductos de ADN se considera un

predictor de enfermedades como el cancer (Liu y cols.,2013)
1.11 Biomarcadores de exposicién a HAPs

Una de las herramientas mas utilizadas en toxicologia humana y ambiental, para
evaluar la relacién entre la exposicion a determinadas sustancias ambientales y
sus efectos, es el uso de biomarcadores de exposicion (Arago S., 2011). De
manera general se considera que un biomarcador es un evento medible producido
en un sistema biolégico, y que si bien no representa una prueba diagnostica,
indica que se ha producido un cambio temprano, un biomarcador de exposicion
tiene como objetivo medir la exposicidén a los agentes xenobidticos que producen
enfermedades y predecir la respuesta toxica que podria ocurrir. Los
biomarcadores de exposicibn pueden ser xenobidticos, metabolitos o
componentes enddgenos, que son evaluados mediante sus concentraciones en un
fluido corporal, como sangre, orina o suero (Mastandrea y cols., 2005). En el caso
especifico de los HAPs, se han utilizado diversos metabolitos hidroxilados, como
el 1-hidroxipireno, 3-hidroxibenzo (a) pireno, 1-,2-,3-,4,-,9- hidroxifenantreno, 1-,2-
naftol (Mastandrea C. y cols.,2005) Sin embargo, en la actualidad el biomarcador
mas utilizado, es el 1-hidroxipireno que es un metabolito producto del metabolismo
del pireno, el cual es eliminado en la orina, por lo que actualmente es considerado
un indicador representativo de exposicion a HAPs. Entre las ventajas mas
importantes que presenta este biomarcador es una vida media corta de 18 h (con

un rango de 6 a 35 h), por lo que aporta informacion de la exposicion en cohortes
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ocupacionales, como en poblacion en general, ya que es el Unico para el que se

han establecido valores de referencia (Figura 7) (Alghamdi y cols., 2015).

Diversas circunstancias de exposicion y

concentraciones de referencia aproximadas de 1-
hidroxipireno en orina (umol 1-OHP/mol creatinina)

Circunstancias de 1-OHP (pmol/mol)
exposiciéon
Sin exposicion 0.12 (<0.20)
ocupacional, no
fumadores
Sin exposicion 0.25 (<0.50)

ocupacional, fumadores

Exposicion ocupacional 0.20-1
baja 0 moderada

Exposicion ocupacional 1-20
alta
Excrecién correspondiente 4.6

a 0.2 mg/m?® (En jornadas
de trabajo de 8 hrs).

Figura 7. Guia de referencia para el 1-hidroxipireno urinario como
biomarcador de exposicion a HAPs (Alghamdi y cols., 2015).

1.12 Metabolismo de HAPs (1- hidroxipireno)

Tras su absorcion por el organismo los HAPs se distribuyen ampliamente en todos
los tejidos, especialmente en los que tienen mayor contenido graso, por lo que, los
pulmones y la piel son los principales 6rganos afectados por los HAPs, aunque
también pueden afectar al sistema digestivo. Los HAPs no tienden a acumularse
en el organismo, y la mayoria de ellos son eliminados a los pocos dias de su

absorcion, principalmente por la orina y las heces (Rodriguez- Arnaiz R., 2004).
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Compuestos muy hidrofébicos como los HAPs entran a la célula de forma pasiva y
son metabolizados para su eliminacion por enzimas de metabolismo de
xenobidticos de fase | y fase Il. La fase | se refiere a todas las reacciones que
introducen grupos funcionales o reactivos a las moléculas. Estas transformaciones
metabdlicas incluyen diversas reacciones quimicas, como la hidrdlisis, la oxidacion
y la reduccion, esta fase es catalizada principalmente por el sistema enzimatico de
los citocromos P450. La fase Il del metabolismo es la conjugacion de los
metabolitos generados en la fase | con aminoacidos, acido glutamico o glutation,
estas conjugaciones facilitan el transporte y eliminacién de los metabolitos, fase
gque es catalizada fundamentalmente por la enzima glutation transferasa.
(Rodriguez- Arnaiz R., 2004).

Los citocromos P450 agregan grupos funcionales hidroxilo y esto hace que se
conviertan en metabolitos solubles en agua que se pueden encontrar en la orina
(Figura 8). Se ha sugerido que variaciones en la susceptibilidad individual a la
actividad mutagénica y carcinogénica de los HAPs puede ser parcialmente
explicada por diferencias en sus vias de activacion y desactivacion, los
compuestos quimicos hidrofébicos que entran en las células presumiblemente son
atraidos a las membranas en las que residen la mayoria de las enzimas de fase | y

en donde son biotransformados (Nebert y Dalton., 2006).

Hidrocarburos
aromaticos policiclicos Hidroxilado (HAPs
(HAPs) ( )
10 1 OH
9 2
~ 3
I
7 4
6 S
Pireno 1-hidroxipireno (1-OHP)

Figura 8. Biotransformacién del Pireno a 1-hidroxipireno por las enzimas de fase | Citocromos
P450,en la figura de la derecha se observa la hidroxilacién del carbono numero 1 lo que hace a
la molecula soluble en agua.
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1.13 HAPs en el desarrollo.

Es importante evitar la exposiciébn a sustancias toxicas durante el embarazo, ya
gue pueden afectar tanto el desarrollo del producto durante la gestacion o ser
factores de riesgo para el desarrollo de enfermedades cardiovasculares,
metabdlicas e incluso cancerigenas en la vida postnatal. Esto se debe a ventanas
criticas de vulnerabilidad, que ocurren durante el periodo de rapido crecimiento y
pueden interrumpir el normal desarrollo de 6rganos y sistemas. La situacion se
complica aun mas por la menor capacidad de detoxificacion en el embrién, debido
a que los mecanismos metabdlicos no estan totalmente desarrollados. Por lo
tanto, la exposicion a contaminantes ambientales como los HAPs durante este
periodo pone en riesgo la salud. Los estudios clinicos y epidemioldgicos
demuestran que existe mayor riesgo de desarrollar enfermedades pulmonares y
cardiacas, debido a la exposicion gestacional a las PM2.5. La proteccion de la
mujer embarazada y del embrion en gestacion es uno de los objetivos de la salud
ambiental, con el fin de minimizar consecuencias negativas. Es importante evitar la
exposicion durante el embarazo a sustancias toxicas como los HAPs que son
capaces de atravesar la placenta y pueden estar presentes en la leche materna,
convirtiéndose en una importante fuente de exposicidon pre y postnatal. Los
parametros mas comunmente medidos de crecimiento y desarrollo fetal en el
estudio de la exposicion prenatal a los toxicos es la circunferencia de la cabeza, el
peso al nacer, la longitud del nacimiento y, en menor medida, el tamafio para la
edad gestacional o el retraso del crecimiento. (Pérez P. y cols., 1999; Maciel Ruiz
J. y cols., 2019; De la Calle M. 2021; Glick P. y cols., 2021; Londero y cols., 2019;
Blomberg M., 2014; Kenny L., 2013).

1.14 La Ciudad de Puebla en el contexto nacional

Capital: Heroica Puebla de Zaragoza.

La Ciudad de Puebla (figura 9) se localiza en la parte Centro Oeste del Estado de
Puebla. Sus coordenadas geograficas son: Los paralelos 18°50°42” y 19°13°48” de
Latitud Norte y los meridianos 98°00°24” y 98°19°42” de Longitud Occidental.
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Colinda al norte con el municipio de Cuautlancingo, el estado de Tlaxcala y el
municipio de Tepatlaxco de Hidalgo; al este con los municipios de Tepatlaxco de
Hidalgo, Amozoc y Cuatinchan; al sur con los municipios de Cuautinchan,
Tizcatlacoyan, Huehuetlan el Grande y Teopantlan; al oeste con los municipios de
Teopantlan, Ocoyucan, San Andrés Cholula, San Pedro Cholula y Cuautlancingo.
Ocupa el 1.6% de la superficie del estado. Cuenta con 137 localidades y una
poblacion total de 1 485 941 habitantes (INEGI.,2009).
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Fig 9. Mapa de la Ciudad de Puebla (Heroica Puebla de Zaragoza. (INEGI 2009)

1.15 Antecedentes

El deterioro de la calidad del aire en la Ciudad de Puebla es el resultado de la
dinamica urbana, las actividades diarias vinculadas con la actividad econémica y
social, el consumo de combustibles por la industria y el transporte, las condiciones
naturales como exhalaciones del volcan Popocatépetl cuya ceniza llega a varios
municipios de estado: Amozoc, Puebla capital, Tecali de Herrera, Tochimilco,
Tianguismanalco, Huaquechula y San Nicolas de Los Ranchos (El Sol de Puebla.,
2019).
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Debido a las frecuentes exhalaciones volcanicas, asi como al aumento del parque
vehicular, los primeros dias de 2019 se reporté un incremento en la cantidad de
particulas suspendidas PM10 que excedié el limite maximo de 75 upg/m?®
recomendado por la NOM 025-SSA1-2014 para la salud de los habitantes, en las

estaciones de monitoreo.
2. Planteamiento del problema

Se han estimado biomarcadores de exposicion a HAPs en otras ciudades,pero no
es el caso para los habitantes de la Ciudad de Puebla, una ciudad que presenta
una contaminacion atmosférica moderada. Por lo que en este trabajo se busca
determinar las concentraciones de 1-hidroxipireno en la orina de mujeres que
dieron a luz en el hospital de la mujer como medida de nivel de la exposicién
ambiental a HAPs durante el embarazo para estimar el riesgo a la salud que estos
contaminantes representan en poblaciones vulnerables. La NOM-025-SSA1-2014
de calidad del aire no cuenta con estandares relacionados con HAPs y la
informacion referente a estos contaminantes y sus efectos en la salud en

Latinoamérica es escasa.
3. Justificacion

El acelerado desarrollo socioeconémico de la Ciudad de Puebla a traido como
consecuencia un deterioro ambiental debido a que no hay una planeacion
adecuada y a la falta de conocimiento de los efectos de los contaminantes en la
salud de la poblacion. Analizar los niveles de 1-hidroxipireno en orina, en mujeres
habitantes de la Ciudad de Puebla ambientalmente expuestas a contaminantes
atmosféricos tanto de fuentes naturales como antropogénicas, nos permitira
estimar los riesgos a la salud de los habitantes, e implementar medidas de
mitigacibn como ha ocurrido en otras metropolis, en esta investigacion
aportaremos informacion sobre la exposicion a material particulado (PM10 y
PM2.5), y particularmente a HAPs en mujeres gestantes habitantes de la Ciudad
de Puebla mediante la estimacion de 1-hidroxipireno en orina y las posibles

implicaciones en sus recién nacidos.
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4. Hipotesis

La Ciudad de Puebla presenta moderados niveles de contaminacion atmosférica
por lo que el biomarcador de exposicion a HAPs 1-hidroxipireno estara presente
en la orina de las mujeres embarazadas habitantes de la metrépoli en funcion de
su nivel de exposicidbn a material particulado, lo que puede afectar en el peso,

talla, edad gestacional y calificacién apgar de sus hijos
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5. Objetivos

P Calcular los promedios diarios de emisiones PM2.5 y PM10 en el periodo
de diciembre 2017 a diciembre de 2018 en las cuatro estaciones de
monitoreo atmosférico de la Ciudad de Puebla como indicadores de la
calidad del aire.

» Determinar la concentracién de 1-hidroxipireno en orina mediante HPLC
como biomarcador de exposicion a HAPs en mujeres que dieron a luz en el

periodo de agosto a noviembre del 2018 en la Ciudad de Puebla.

» Recabar datos socio demograficos de las mujeres habitantes de la Ciudad

de Puebla que participaron en el estudio.

P Realizar un andlisis estadistico para observar si hay diferencias en los

niveles de exposicion a HAPs en distintas zonas de la Ciudad de Puebla.

P Determinar si existe una correlacion entre el biomarcador 1-hidroxipireno y
los niveles de exposicion a material particulado en mujeres que dieron a luz

en la Ciudad de Puebla.

» Evaluar los efectos de los HAPs en el peso, talla, edad gestacional y
calificacion apgar de los recién nacidos de madres que gestaron en la
Ciudad de Puebla.
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Material y métodos

6.1 Area y poblacion de estudio

En este proyecto se propuso un estudio de monitoreo para investigar la exposicion
a la contaminacion del aire en la Ciudad de Puebla en mujeres embarazadas
midiendo 1-hidroxipireno en orina como biomarcador de exposicion a HAPs. Se
obtuvieron muestras de madres no fumadoras que dieron a luz en el hospital de la
Mujer ubicado en Calle 9 Sur 11347 Col. Agua Santa, Puebla, cabe mencionar que
cerca del hospital se ubica la estacion de monitoreo del Sistema Nacional de
Informacion de la Calidad del Aire (SINAICA), Agua Santa y esta cerca de las dos

vialidades mas transitadas de la Ciudad de Puebla, la avenida 11 Sur y el

Periferico Ecologico (Figura 10).

Figura 10. En el circulo podemos observar la ubicacién del Hospital de la Mujer. Las flechas

indican las vialidades mas transitadas de la metropoli (calle 11 sur y Periférico ecolégico). Extraido
de Google Maps 2021.
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El protocolo de investigacion fue sometido a revision por el comité de bioética del
Hospital de la mujer en Puebla con el apoyo de la Dra. Lorena Padilla Martinez, en
colaboracion con el Instituto de Ciencias (BUAP) y el Instituto de Investigaciones
Biomédicas (UNAM).

Se analizaron las emisiones de material particulado (PM10 y PM2.5) reportadas
por SINAICA en un periodo de diciembre de 2017 a diciembre de 2018 como

indicadores de la calidad del aire en la Ciudad de Puebla.

Se obtuvo la concentracion del metabolito 1-hidroxipireno, como biomarcador de
exposicion a HAPs en mujeres de 18 a 35 afios que dieron a luz en el Hospital de
la mujer y que hubieran permanecido en la Ciudad de Puebla durante todo el
periodo de gestacion. En este estudio transversal las muestras de orina de
mujeres fueron tomadas entre agosto y noviembre de 2018. Las voluntarias
firmaron un consentimiento informado, completaron un cuestionario (elaborado en
el instituto de investigaciones biomédicas de la UNAM y validado por el comité de
bioética de la institucion) con datos demograficos (edad, nimero de partos, lugar
de residencia, ocupacion, estado general de salud, consumo de medicamentos,
habito de fumar, exposicién a genotéxicos como rayos X, etc.). En la Figura 11,
observamos la distribucion geografica de las viviendas de las participantes del
estudio, la zona sur de la Ciudad de Puebla concentro la mayor cantidad de
participantes con una n= 55 mujeres. Los criterios de inclusién fueron: Ser mujer
gestantante de 18 a 35 afios y haber permanecido en la Ciudad de Puebla durante
todo el embarazo. Los criterios de exclusion fueron: haber fumado durante el
embarazo o haberse expuesto a HAPs ocupacionalmente (por trabajar en la via

publica, gasolineras, industrias).
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Figura 11. Distribucién geografica de las viviendas de las mujeres que
participaron en el estudio por colores se observan cuantas participantes viven en
cada zona. En negro zona norte n=9, en azul zona noreste n=8, en verde zona
centro n=12 y en rojo zona sur donde habitaban la mayoria de las mujeres con un
namero de 55. Google Maps 2021.
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Después del alumbramiento posterior a la revision del recién nacido, los
neanotologos recopilaron datos sobre la longitud del infante, peso, indice de
capurro que es un criterio utilizado para estimar la edad gestacional de un neonato
y test de apgar que es una prueba para evaluar a recién nacidos poco después de
su nacimiento tomando en cuenta color de la piel, frecuencia cardiaca, reflejos e
irritabilidad, tono muscular y respiracion, se tomo el indice de apgar al minuto y a
los cinco minutos del nacimiento. La toma de muestras de orina de la madre se
tomo directo de la sonda (sonda Nelaton o Foley) las muestras fueron congeladas

y transportadas al laboratorio para su procesamiento.
6.2 Determinacién de cotinina en orina “por exposicion a humo de tabaco”

Para evaluar Unicamente exposicion ambiental a HAPs y descartar exposicion por
el habito del tabaquismo los niveles de cotinina en orina fueron determinados con
la prueba NicAlert que identifica el metabolito de la nicotina en orina
semicuantitativamente en un paso. Siguiendo el protocolo del fabricante se
depositd una muestra de orina en el contenedor. Los resultados se obtuvieron
después de 5 minutos se consideré como positivas a exposicion a tabaco las
muestras que contenian =200 ng/mL. La muestra que fue positiva para esta
prueba se excluyd del estudio. En la Figura 12 se muestra una imagen

representativa de la interpretacion de cotinina en orina.

NicAlert™ Strip Prueba de orina

Area de resultados Linea de muestra maxima Fumador

[I' _____ ', - . ] Muestra final

Banda indicadora azul /2; Z A‘\ Mo Fumador

-
-

| -
.

Figura 12. Prueba de cotinina en orina NicAlert valores superiores a 2200 ng/mL se consideran
positivos para la prueba.
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6.3 Determinacion de los niveles de 1 hidroxipireno en orina mediante

cromatografia de liquidos de alta resolucion (HPLC)

La cromatografia liquida de alta precision o High Performance Liquid
Chromatography (HPLC) es un tipo de separacion fisica en columna con base al
tamafio y a la interaccién quimica que se da entre el analito, el eluyente y la
columna, utilizada frecuentemente para la deteccion de una diversidad de
metabolitos biolégicos. En este trabajo se determind mediante HPLC, la
concentracion de 1-hidroxipireno en orina de mujeres que gestaron en la Ciudad
de Puebla (n=84), el 1-hidroxipireno fue medido como indicador de exposicion a
HAPs.

Las muestras de orina fueron sometidas a una hidrolisis enzimética. Brevemente,
a un volumen de orina se agregdé solucion amortiguadora de acetatos 0.2 M pH 5,
mezclando de manera profunda la reaccion, posteriormente se agregaron 15 uL de
enzima [-glucuronidasa arilsulfatasa mezclando en voértex. Se incubaron las
muestras durante 16 h a 37°C y en agitacion constante a 150 rpm. Las muestras
fueron protegidas de la luz en todo momento, para evitar la degradacién del 1-
hidroxipireno. Enseguida se realiz6 una extraccion en fase sélida del analito en
cartuchos SPE C18, en solucion amortiguadora/agua/2% metanol. La elucién del
analito se realizé con metanol, la muestra se concentré para inyectarla en el

cromatografo.

Para la deteccion del 1-hidroxipireno se emple6 una fase mévil de metanol/agua
88:12 isocraticamente inyectada en una columna Waters ACQUITY UPLC BEH
C18, 130 A, 1.7 um, 2.1 mm x 50 mm a un flujo de 0.7 mL por min y una
temperatura de 40°C. El 1-hidroxipireno se midio por fluorescencia a una A de
excitacion= 242 nm; A de emision= 390 nm (Lampara de xenén, ACQUITY UPLC
H-Class de Waters). La corrida cromatografica fue de 10 min y el tiempo de
retencion del 1-hidroxipireno fue de 6.2 min. Al mismo tiempo se corrieron curvas
estandar de 1-hidroxipireno con concentraciones conocidas para la interpolacion
de los valores obtenidos de las muestras de orina de las mujeres. Las

concentraciones urinarias de 1-hidroxipireno se ajustaron a creatinina en orina.
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Los valores de creatinina se determinaron por el método colorimétrico Jaffe. Los

resultados fueron expresados en uM/mol creatinina.

6.4 Andlisis de calidad del aire de la Ciudad de Puebla en el Sistema Nacional

de Informaciéon de Calidad del Aire.

Se consultaron las bases de datos del SINAICA (Sistema Nacional de Informacion
de la Calidad del Aire), para monitorear los niveles promedios diarios de PM10 y
PM2.5 de las cuatro estaciones de monitoreo atmosférico en la Ciudad de Puebla
durante el periodo de gestacion de las mujeres voluntarias que participaron este
estudio de diciembre de 2017 a diciembre de 2018.

6.5 Analisis estadisticos

Se graficaron los promedios diarios de las emisiones de PM10 y PM2.5 en las

distintas estaciones de monitoreo atmosférico de la Ciudad de Puebla.

Mediante andlisis de varianza se estimaron las diferencias en las emisiones de
material particulado en las cuatro estaciones de monitoreo atmosférico de la
Ciudad de Puebla.

Se realizé un analisis comparativo de los promedios diarios de emisiones de PM10
y PM 2.5 entre la época seca y la época de lluvias en las cuatro estaciones de

monitoreo atmosférico.

Mediante regresion lineal simple se analiz6 la correlacién entre los niveles
ambientales de material particulado PM10 y PM2.5 y el biomarcador de exposicion

1-hidroxipireno en orina en las mujeres voluntarias.

Se realizo un andlisis de correlaciéon de parametros de desarrollo (peso,talla,edad
gestacional y calificacion apgar al 1 y 5 min) y niveles de 1-hidroxipireno en la

orina las mujeres embarazadas de la Ciudad de Puebla

Los andlisis se hicieron en el programa ORIGIN 6.0 y Graphpad Prism.
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Resultados

7.1 Caracteristicas demogréficas de la poblacion de estudio

El nimero total de muestras analizadas en el estudio fue de 84 correspondientes a
mujeres que vivieron en la Ciudad de Puebla durante el embarazo. La descripcion
de la muestra poblacional se observa en la Tabla 4. Los datos se obtuvieron a
partir de los cuestionarios que respondieron las voluntarias después de la toma de
muestra de orina, posterior al parto. El intervalo de edad de las voluntarias fue de
18 a 34 arfios, con IMC normal (32.1%), con sobrepeso (40.4%) y obesidad
(27.3%). La mayoria de las mujeres tenian estudios en secundaria (32.9%),
seguido por aquellas que contaban solo con estudios de preparatoria (28.2%), con
estudios de primaria (24.7%), con estudios de licenciatura (12.9%) y 1.17% de las
mujeres indicaron que no cuentan con educacion formal. Respecto a la

ocupaciéon,11 mujeres trabajaron durante el embarazo (Tabla 4).

Caracteristicas Caracteristicas Porcentaje
Numero de Voluntarias 84
Edad 18-34
Peso (Kg) 42-92
Estatura (cm) 1.38-1.72
IMC 20-38.5
Normal (19-25) 27 32.1
Sobrepeso (25-30) 34 40.4
Obesidad (+30) 23 27.3
Escolaridad Numero de Voluntarios Porcentaje
Primaria 21 24.7
Secundaria 28 32.9
Preparatoria 23 28.2
Licenciatura 11 12.9
Sin estudios 1 1.17
Si 11 13.1
No 73 86.9

41



Tabla 4. Caracteristicas demograficas de la muestra poblacional de mujeres que

dieron a luz en la Ciudad de Puebla ambientalmente expuestas a HAPSs.

De los nacimientos observados 44 fueron masculinos y 40 femeninos, en cuanto a
la edad gestacional 19/44 masculinos y 21/40 femeninas fueron prematuros, 25
masculinos y 19 femeninas llegaron a término. En cuanto al peso solo 1/44
masculinos y 4/40 femeninas tuvieron bajo peso al nacer. En talla los recién
nacidos estuvieron en un rango de 38-59 cm, 21/44 masculinos y 21/40 femeninas
fueron de talla baja, 23 masculinos y 19 femeninas tuvieron talla ideal. Las
calificaciones apgar al min de nacidos estuvieron en un rango de 6 a 9, en donde
solo un recién nacido obtuvo 6, mientras la mayoria obtuvo 8 (normal), pero en la
evaluacion apgar a los 5 min de nacer fue de calificaciones 8 y 9 donde la mayoria
obtuvieron 9. Se clasificaron por zonas para identificar su exposicion ambiental a
material particulado, la mayoria (65%) de los recién nacidos pertenecen a zona sur

con 32 hombres y 27 mujeres (Tabla 5).
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Tabla 5. Caracteristicas de los recién nacidos. Los datos se obtuvieron a partir de
los expedientes después de la toma de muestra. NUumero de nacidos (sexo)

Promedio de edad (gestacional), Peso, Talla, Calificacion Apgar.

Caracteristicas Masculino Femenino
No. De nacidos(n) 44 40
Fecha de nacimiento(dd/mm/aaaa) 01.08.2018-14 11.2018 01.08.2018-14.11.2018
Edad (semana de gestacidn capurro) 30-41 30-42
Prematuros < 38 14 16
A termino >38 30 24
Peso(kg) 1300-3960 1600-4080
Bajo peso (<2500 g) 1 4
Peso ideal (2500-3500 g) 39 31
Peso alto (>3500 g) 4 5
Talla(cm) 39-53 38-56
Talla baja (<50 cm) 21 21
Talla ideal (=50 cm) 23 19
Calificacion Apgar al nacer (1 min)
6 1 0
7 3 3
8 36 37
9 4 0
Calificacion Apgar (5 min)
8 1 1
9 43 39
Nacimientos por zona
Sur 32 27
Noreste 4 2
Norte 5 5

Centro

7.2 Particulas suspendidas y calidad del aire

Los datos obtenidos de SINAICA (Sistema Nacional de Informacién de la Calidad
del Aire), se utilizaron para estimar los promedios cada 24 horas de PM2.5 Y
PM10 en las cuatro estaciones de monitoreo de la Ciudad de Puebla; durante la
época seca 21.12.2017 al 21.05.2018 (invierno y primavera), y la época de lluvia
22.05.2018 al 20.12.2018 (verano y otofio) Figuras 13, 14, 15, 16.

Durante la época seca se observaron valores significativamente mayores (p<0.05)
de PM2.5 y PM10 en comparacion con la época de lluvias. Los promedios diarios
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de PM2.5 en época seca (diciembre 2017 a mayo 2018) fueron: N 30.4, NE 20.1,
C 21.7,y S 21.9 pg/m®, (Figura 13). Sin embargo, en época seca se rebasé la
NOMO025-SSA1-2014 para PM2.5 10/182 dias y para el limite establecido por la
OMS se rebas6 121/182 dias. Los promedios diarios de PM2.5 en época de lluvia
(mayo 2018 a diciembre 2018) fueron: N 14.7, NE 13.3, C 16.1, y S 14.1 pg/m?,
(Figura 14). Los promedios diarios de PM10 en época seca (diciembre 2017 a
mayo 2018) fueron: N 47.8, NE 51.1, C 81.4, y S 57.7 pg/m°, (Figura 15). Los
promedios diarios de PM 10 en época de lluvia (mayo 2018 a diciembre 2018)
fueron: N 30.8, NE 33.1, C 44.7,y S 44.4 ug/m3, (Figura 16). El valor promedio
mas alto para PM2.5 se observé en la estacidon de monitoreo zona Norte =30.4
(10-100 pg/m°®) en la época seca, durante la época de lluvia el valor mas alto fue
para la misma estacién con un valor de = 14.7 (10-100) pg/m>. En esta estacién de
monitoreo los niveles de PM2.5 no excedieron el limite permitido por la NOM025-
SSA1-2014 (45 pg/m3). Por el contrario, los limites permitidos por la OMS de 25
ng/m? si fueron rebasados. En época seca se rebasé la NOM025-SSA1-2014 por
84/182 dias y para el limite establecido por la OMS se rebas6 166/182 dias para lo
establecido como seguro para PM10. En las emisiones de PM10 el valor promedio
mas alto se observd en la estacion de monitoreo zona Centro PM10= 81 (15-
150pg/m®) durante la época de lluvia el valor mas alto fue para la misma estacion
con un valor de =44.7 (15-150pg/m®). En esta estaciéon de monitoreo los niveles de
PM10 en la época seca excedieron el limite permitido por la NOM025-SSA1-2014
(75 pg/m®) vy el establecido por la OMS (50pg/m®), esto concuerda con la alta

densidad de automoviles moéviles de la zona.

En resumen, en época de lluvia se rebas6 la NOM025-SSA1-2014 8/182 y para el
limite establecido por la OMS se rebas6 90/182 para PM10 (Figura 17).
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Promedio diario de PM 2.5
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Figura 13. Promedios diarios de PM2.5 durante época seca (diciembre 2017 a mayo 2018) de las cuatro
estaciones de monitoreo de la Ciudad de Puebla. Los promedios fueron: N 30.4, NE 13.3, C 21.7, y S 21.9
ug/mS. En época seca se rebasé la NOM025-SSA1-2014 en 10 dias sobre 182 y para el limite establecido por la
OMS se rebasé 121 dias sobre 182 dias.
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Promedio diario de PM 2.5
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Figura 14. Promedios diarios de PM2.5 durante época de lluvia . (mayo 2018 a diciembre 2018) en las cuatro estaciones de monitoreo
de la Ciudad de Puebla. Se muestran los limites maximos establecidos por la NOM-025-SSA1-2014 y la OMS. Los promedios fueron: N
14.7, NE 13.3, C 16.1, y S 14.1ug/m°. En época de lluvia se rebasé la NOM-025-SSA1-2014 2 dias sobre 182 y para el limite
establecido por la OMS se rebasé 23 dias sobre 182 dias.
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Promedio diario de PM10
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Figura 15. Promedios diarios de PM10 durante época seca (diciembre 2017 a mayo 2018) en las cuatro estaciones de
monitoreo de la Ciudad de Puebla los promedios diarios fueron: N 47.8, NE 51.1, C 81.4, y S 57.7pug/m>. En época seca
se rebasé la NOM-025-SSA1-2014 84 dias sobre 182 y para el limite establecido por la OMS se rebasé 166 dias sobre
182 dias.
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Promedio diario de PM 10
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Figura 16. Promedios diarios de PM10 durante época de lluvia (mayo 2018 a diciembre 2018) en las cuatro
estaciones de monitoreo de la Ciudad de Puebla los promedios diarios fueron: N 30.8, NE 33.1, C 44.7, y S
44.4ug/m3. En época de lluvia se rebasé la NOM-025-SSA1-2014 8 dias sobre 182 y para el limite establecido por la
OMS se rebasé 90 dias sobre 182 dias.
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En la Figura 17, se observan los valores maximos y minimos (bigotes), primer y

tercer cuartil (cajas) y la mediana (linea central). Los promedios diarios de PM2.5

en la estacion de monitoreo Norte fueron significativamente mayores durante la

época seca (p<0.05) en comparacién a las otras estaciones de monitoreo. Los

promedios diarios de PM10 fueron significativamente mayores en la estacion

Centro durante la época seca (p<0.05) en comparacion a las otras estaciones de

monitoreo.
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Figura 17. Distribucion de los promedios diarios de PM2.5 y PM10 de diciembre de 2017 a diciembre de 2018 en
las cuatro estaciones de monitoreo de la Ciudad de Puebla. Noreste (ITP), Norte (BINE), Sur (agua santa), Centro
(Ninfas). Los paneles corresponden a A) PM2.5 de lado izquierdo época seca, lado derecho época de lluvia. B)
PM10 de lado izquierdo época seca, lado derecho época de lluvia.
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7.3 Estimacion de 1 hidroxipireno en orina de acuerdo a la zona de
residencia.

El promedio de 1-hidroxipireno en las muestras analizadas fue de 0.20 pymol/mol
de creatinina (Cr) en rango de (0.00-0.96). La Figura 18 muestra los promedios de
concentraciones de 1-hidroxipireno por zona de residencia. No se observaron
diferencias significativas en las concentraciones del metabolito por zona. Los
niveles de 1-hidroxipireno de las muestras de orina de las mujeres embarazadas

en la Ciudad de Puebla representan sus niveles de exposicion a HAPs.
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Figura 18. Estimacion de 1-hidroxipireno en orina en mujeres que habitan en la zona Centro (n=9), Sur(n=59),
Noreste (n=6), Norte (n=10). No se observaron diferencias en la concentracion del metabolito por zona.
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7.4 Niveles de 1-hidroxipireno en orina de mujeres que gestaron en la Ciudad

de Puebla con respecto a su exposicion a material particulado PM10.y PM2.5

Realizamos un analisis de correlacion entre los niveles de 1-hidroxipireno en orina
de mujeres gestantes de la Ciudad de Puebla y el material particulado PM10,
PM2.5 y observamos una correlacion positiva y estadisticamente significativa
(p<0.05) (Figuras 19 y 20). Se observ6 que existe una correlacidon positiva entre
los niveles de 1-hidroxipireno y la exposicién a PM10 con una R*=0.22 y P=0.046
(Figura 19). Sin embargo se observé una correlacion positiva mas significativa
entre los niveles del-hidroxipireno y la exposicién a PM2.5 con una R*=0.36 y
P=0.0096 (Figura 20). Se ha reportado ampliamente que PM 2.5 tienen una
proporcion de HAPs mayor que PM10 y un grado de penetrancia mayor en el

tracto respiratorio inferior.
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Figura 19. Anadlisis de correlacion de las concentraciones de 1-hidroxipireno en orina de las
mujeres embarazadas con el promedio de PM10 de los 7 dias previos a la toma de muestra
R?=0.22, P=0.046
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Figura 20. Andlisis de correlacién de las concentraciones de 1-hidroxipireno en orina de las
mujeres embarazadas con los promedios de PM2.5 de los siete dias previos a la toma de muestra
en su lugar de residencia R?=0.36, P=0.0096
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7.5 Analisis de los efectos de los HAPs sobre el desarrollo normal de los
recién nacidos y niveles de 1-hidroxipireno de madres que gestaron en la
Ciudad de Puebla.

Realizamos un andlisis de correlacion de los parametros de desarrollo intrauterino
peso, talla y calificaciobn apgar al minuto y los cinco minutos posteriores al
nacimiento y los niveles de 1-hidroxipireno en orina de sus madres, como una
medida de exposicion gestacional a HAPs. No observamos una correlacion
significativa entre los parametros de desarrollo intrauterino del recién nacido y el
nivel de 1-hidroxipireno en orina de sus madres, por lo que el nivel de exposicion a
HAPs no tuvo efecto en el desarrollo de los recién nacidos en nuestra poblacion

analizada (Tabla 4).

Tabla 4. Andlisis de correlacion de parametros de desarrollo intrauterino y niveles
de 1-hidroxipireno en la orina las mujeres embarazadas.

Parametro medido Valor R Valor P
Peso vs 1-hidroxipireno 0.0588 0.6
Talla vs 1-hidroxipireno 0.1087 0.33

Calif. Apgar 1 min vs 1-hidroxipireno | 0.1217 0.22

Califl. Apgar 5 min vs1-hidroxipireno | 0.1047 0.25
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Discusién

Se ha asociado la exposicion a los hidrocarburos aromaticos policiclicos (HAPS)
contenidos en las PM con el dafio a la salud humana céncer, dafio cardiovascular,
neurodegeneracion y riesgo aumentado de muerte son algunos de los efectos
reportados. Ha sido documentado que recién nacidos de madres que gestaron en
zonas con alta exposicion a las PM presentan dafio en el desarrollo normal in

utero.

Por ello, el presente trabajo buscé determinar si existe exposicion a los HAPs en
mujeres gestantes de la Ciudad de Puebla, a través de la medicion en orina de 1-
hidroxipireno, un metabolito del pireno que ha sido ampliamente utilizado como
biomarcador de exposicion a HAPs presente en las PM ambientales, para intuir los
posibles riesgos a la salud de los recién nacidos (De la Calle y cols. 2021; Glick 1y

cols. 2021; Londero y cols. 2019; Blomberg y cols. 2014; Kenny y cols. 2013).

En esta investigacion se tomaron los reportes de emisiones diarias de PM del
SINAICA de las cuatro estaciones de monitoreo atmosférico de la Ciudad de
Puebla, como un indicador de la calidad del aire y el nivel de exposicion a HAPS,
se asignd un nivel de exposicion a cada mujer dependiendo de la estacion de
monitoreo mas cercana a su domicilio. Lo que se observo, fue que durante la
época de lluvias se disminuye el nivel de exposicién a PM2.5 y PM10 de manera
significativa en todas las estaciones de monitoreo respecto a la época seca
(Figura 17), este es un fenébmeno que se atribuye al lavado troposférico por el
agua de lluvia que arrastra el PM al suelo, este resultado estd en concordancia

con lo observado en la Ciudad de México por Maciel-Ruiz, y cols. 2019.

La OMS establece una concentracion de exposicion permisible promedio diaria de
PM2.5 de 25 pg/m3, los datos del presente trabajo muestran que la Ciudad de
Puebla rebaso 144/365 dias del 2018 el limite que establece la OMS. EI limite
maximo permisible que establece la NOMO025 para el promedio diario PM2.5 es de
45 ug/m3, la Ciudad de Puebla rebas6é 12/365 dias el LMP que establece la
NOMO025. La zona que supero con mayor frecuencia los limites establecidos por la
OMS fue la Norte con 132/365 dias, probablemente por la cercania con la zona
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industrial y el flujo vehicular (Figura 13 y 14). Para el caso de PM10, la OMS
establece un limite maximo permisible de 50 pg/m3, este valor fue rebasado
256/365 dias, mientras que para la NOMO025 el limite maximo permisible es de 75
png/m3 este valor fue superado 92/365 dias. La zona que superé con mayor
frecuencia la NOMO025 fue el Centro con 91/365 dias, a consecuencia del intenso
flujo vehicular que circula en la zona, las principales vialidades de la ciudad de
Puebla, la avenida 11 Sur y el bulevar 5 de mayo atraviesan la ciudad de norte a
sur y el transito es mas denso en la zona centro. Adicionalmente la estacién de
monitoreo se ubica en el parque Las Ninfas donde el polvo que es levantado por
el viento que se suma al material particulado (Figuras 15 y 16). Los 84
nacimientos ocurrieron en la época de lluvias (de mas baja exposicion a PM). Sin
embargo los dos primeros trimestres de gestacion transcurrieron en la época seca,
periodo en el que los niveles promedio de PM estuvieron por encima de lo
permitido por las normas oficiales nacionales e internacionales, por lo que los fetos
estuvieron expuestos a concentraciones de PM ambiental por arriba de lo

permisible en las primeras etapas de desarrollo intrauterino (Figuras 13-16).

Con el fin de medir la exposicion ambiental a HAPs en las mujeres gestantes se
midi6 por HPLC el biomarcador derivado del metabolismo de pireno, el 1-
hidroxipireno. El intervalo de las concentraciones de 1-hidroxipireno que
observamos en la orina de las mujeres que participaron en este estudio fue de
0.00 a 0.96 uymol/mol de creatinina (equivalente a 0.071 ng/mL de orina; Tabla 7).
Los valores promedio que observamos en este estudio son mas altos que los
encontrados en estudiantes en Japon 0.08 y 0.68 ng/mL de orina (Huang y cols.,
2007) .Lo que sugiere un nivel de exposiciéon a HAPs alto en nuestra poblacion de
estudio que puede comprometer la salud y el desarrollo normal in Gtero, ademas
de los riesgos que para la mujer gestante representa. Se ha publicado que el PM
incrementa la presion sanguinea materna (Jedrychowski, y cols., 2012).

En este trabajo observamos una correlacion significativa entre la exposicion a PM
y los niveles de 1-hidroxipireno en orina de mujeres embarazadas (Figuras 19 y

20), lo que refleja la alta concentracion de compuestos téxicos y cancerigenos
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como son los HAPs en el PM, estos resultados estan en concordancia con lo
publicado por Hwa-Jung y cols., 2014. El 1-hidroxipireno es un biomarcador de
exposicion reciente a HAPs que es ampliamente usado y que aparece en la orina
a patir de las 6 h y hasta 48 h posteriores a la exposicidbn ocupacional y/o
ambiental a HAPs (Ifegwu y cols., 2001; Ciarrocca y cols 2013). En poblacién
humana se ha visto que el 1-hidroxipireno en la orina de mujeres embarazadas se
relaciona con dafio a la placenta (Wierzba y cols., 2017), estrés oxidante (Kim y
cols 2012; Al-Saleh y cols., 2013) y con dafio en el neurodesarrollo del recién
nacido (Shoji y cols.,2014).

Se ha documentado que los nivel de 1-hidroxipireno en orina son buenos
predictores de exposicion a HAPs derivados del habito de fumar (Strick-land y
Kang., 1999; OMS, 2000; Huang y cols., 2006; Merlo y cols., 1998). Sin embargo,
en nuestro estudio no se incluyeron mujeres fumadoras, (solo una voluntaria dio
positivo al test de cotinina en orina y fue descartada del estudio) por lo que los
niveles de 1-hidroxipireno que observamos fueron derivados de la exposicion
ambiental a HAPs, que se asoci6o con las emisiones de PM10 y 2.5, més
significativamente con las PM finas de 2.5 micras (R2= 0.36 y P=0.0096; Figura
20), que por su tamafio aerodinamico tienen una mayor penetrancia al tracto
respiratorio inferior (Churg y cols., 2003). Las PM2.5 se han asociado a las
enfermedades respiratorias, inflamacién sistémica y dafio en el desarrollo cerebral
(Wang y cols., 2021; Johnson y cols., 2021). Los fetos hombres son los mas
vulnerables a los efectos dafiinos de PM, especificamente PM2.5 (Jedrychowski y
cols., 2009), un dato no observado en este estudio posiblemente debido al tamafio
de la muestra. En resumen, nuestros resultados muestran que los altos niveles
urinarios de 1-hidroxipireno en madres gestantes proceden de PM10 y PM2.5
liberados por fuentes antropogénicas y naturales en el aire de la Ciudad de
Puebla. Ademas, se observo que los niveles de 1-hidroxipireno estan influenciados
por la zona de residencia durante la gestacion lo que refleja la participacion
importante de las fuentes antropogénicas en la emision del PM (Figuras 18A y B;

19y 20, respectivamente).
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En este estudio, encontramos que las concentraciones ambientales de PM2.5
muestran una correlacion mas alta con el biomarcador 1-hidroxipireno. Se ha
descrito que el PM2.5 tiene niveles de HAPs mas altos debido a su tamafio y a
gue provienen de procesos de quema de combustibles fosiles en los automoviles
(Brunekreef and Holgate., 2002; Dockery., 1994; Pope y cols., 2002).

En este trabajo no se observd una correlacion entre el biomarcador 1-hidroxipireno
con medidas de desarrollo intrauterino (edad gestacional, peso, talla, calificacion
apgar al minuto y a los cinco minutos posteriores al nacimiento) (Tabla 7). Estos
resultados estdn en concordancia con lo encontrando por Maciel-Ruiz, y cols.
2019, en una poblaciéon con un tamafio de muestra similar al nuestro de 113
mujeres gestantes de la Ciudad de México. Sin embargo, trabajos del grupo de
Perera, y cols. si han reportado dafio en el desarrollo intrauterino de recién
nacidos cuyas madres gestaron en areas con alta exposicion a PM. La exposicion
ambiental a un promedio diario de 53.1 ng/m3 de PM2.5, disminuye el crecimiento
fetal de una poblacién de 505 mujeres de NY, USA, lo mismo fue observado en
otra investigacion con 352 mujeres gestantes de NY, USA y Croacia, Polonia
(Jedrychowski y cols., 2004; Jedrychowski y cols., 2009). Por lo que el tamafio de
muestra en nuestro trabajo es una variable que podria estar limitando observar el

efecto de las PM sobre medidas de desarrollo intrauterino (Tabla 7).

El metabolismo de HAPs esta sujeto a la variabilidad individual debida a
diferencias metabdlicas o genéticas, ya que se ha demostrado que esto es un
factor que afecta la produccion de metabolitos como el 1-hidroxipireno, por lo que
polimorfismos en enzimas como CYP2A1 y GST se tienen que tomar en cuenta en

estudios mas finos de efectos de PM en poblacién humana (Cocco y cols., 2007).

Conclusiones

Las concentraciones de 1-hidroxipireno observadas en orina de mujeres gestantes
habitantes de la Ciudad de Puebla muestran una alta exposicion a HAPs durante
el ambarazo, sin embargo no se observaron afectaciones en el desarrollo de los

participantes. Existe correlacion positiva significativa entre el bimarcador de
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exposicion 1-hidroxipireno y los promedios diarios de PM2.5 y PM10, por lo que
las PM reportadas en SINAICA son un buen indicador de exposicion a HAPs.
Nuestros hallazgos nos permiten concluir que el 1-hidroxipireno es un buen
biomarcador de exposicion a los HAPs derivados de la exposicion ambiental
natural o antropogenica.

Las emisiones de particulas superaron los limites establecidos por la NOM-025-
SSA1-2014 durante los primeros meses de la gestacibn de las mujeres
voluntarias, 1o que significa una mala calidad del aire que podria compromer la
salud de sus hijos, considerando los efectos de los HAPs en el desarrollo , es
necesario realizar mas estudios con un mayor tamafio de muestra poblacional,
tomando en cuenta la variabilidad genética en el metabolismo de HAPs. Este tipo
de investigaciones aportan evidencia del problema de contaminacion atmosférica
en la Ciudad de Puebla. En la solucién de los problemas ambientales es
importante la participaciéon conjunta de los sectores académico, empresarial,

salud, poblacién y gobierno.
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ANEXOS:

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN EL PROTOCOLO DE
INVESTIGACION: “BIOMARCADORES DE EXPOSICION GESTACIONAL A CONTAMINACION
AMBIENTAL EN LA CIUDAD DE PUEBLA Y SU ASOCIACION CON SALUD PERI Y POSNATAL”

Justificacion del estudio

La contaminacién ambiental afecta a toda la poblacién y puede afectar también a los
recién nacidos. Aunque en la Ciudad de Puebla se reportan moderados niveles de
contaminacion aérea, no se han estudiado los efectos que estos compuestos puedan
generar en recién nacidos. Es por eso que nos interesa medir la concentracién de
hidrocarburos aromaticos policiclicos y estimar el impacto que producen en la salud del
recién nacido y en la madre, y comparar los resultados con los obtenidos en la ciudad de
Meéxico.

Objetivo de este estudio

Este estudio se propone medir la presencia de contaminantes en la orina y sangre de
mujeres embarazadas, y sangre del cordédn umbilical y placenta. Esta informacion se
analizard para saber si correlaciona con la contaminacidn que miden las estaciones de
monitoreo del aire y con la salud del recién nacido como en su peso y talla.

Procedimientos

Su participacion consistira en donar una muestra de sangre y otra de orina de usted y una
vez que su hijo haya nacido y sea entregado al pediatra, permitirnos tomar una muestra
de sangre del cordén umbilical que queda unido a la placenta y un pequefio segmento de
placenta que se cortara cuando esta se haya desechado. Ademds de contestar un
cuestionario donde preguntaremos acerca de su ocupacion, su estado de salud, habitos
personales, lugar de residencia, tabaquismo y exposicidon a contaminantes. La muestra de
sangre y la orina materna, se tomara aprovechando el momento en que le tomen
muestras para otro tipo de estudio en el embarazo o cuando le coloquen el suero. A su
bebé no se le tomara ninguna muestra y no sera afectado por este estudio, la sangre
serd obtenida del segmento de corddn que queda unido a la placenta después del corte
del corddn y después de que su hijo haya sido examinado y atendido por el pediatra. La
cantidad de sangre de cada muestra es de 5 mililitros, que equivalen a 2 cucharaditas de
café, la cantidad de orina es igual que la de sangre. El segmento de placenta serd como del
tamaiio de una nuez y lo cortaremos cuando la placenta ya esté fuera de su matrizy no la
ocupen los médicos que le atienden. Todas las muestras seran analizadas en el Instituto
de Investigaciones Biomédicas de la Universidad Nacional Auténoma de México y en la
Benemérita Universidad Autonoma de Puebla.
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Posibles riesgos y molestias

No existen riesgos mayores al participar en este estudio. En la toma de muestra de sangre
se puede presentar una minima incomodidad.

Posibles beneficios que recibira al participar en el estudio

Informacién sobre resultados y alternativas de tratamiento: Usted tiene derecho a ser
informada, toda la informacion que requiera sobre el estudio o sobre los resultados de
usted y/o su hijo, se le podrd proporcionar con requerirlo directamente a los
investigadores responsables: Dra. Maria Eugenia Gonsebatt Bonaparte UNAM); Dra.
Wendy Garcia Suastegui (BUAP).Si los niveles de contaminantes en los tejidos fueran
elevados, no se dispone de ninguna alternativa de tratamiento para disminuirlos de
inmediato, pero se sugieren algunos habitos para reducir sus niveles de exposicion. Si
decide participar, no recibira ningun pago.

Participacidn o retiro

Usted puede negarse a participar. Usted puede cambiar de opinidon acerca de seguir
participando en el estudio y dejarlo aun cuando ya haya empezado. Si nosotros
encontramos informacion importante durante el transcurso de nuestro estudio, esta se le
dard a conocer también, aunque ya esté fuera del mismo. Su rechazo a participar o la
salida del mismo, no tendrd ningln tipo de repercusidn en su atencidn en esta institucién.
Todas las muestras de sangre, orina y placenta, seran guardadas hasta que el estudio
concluya y una vez terminado este, serdn desechadas de forma especial para no
contaminar el medio ambiente, el resguardo de las muestras se realizara en el instituto de
Investigaciones Biomédicas de la UNAM en colaboracién con el Instituto de Ciencias de la
BUAP. La responsable del resguardo y el desecho final de las mismas sera la Dra. Maria
Eugenia Gonsebatt Bonaparte. Si en alguin momento usted desea retirar su autorizacion
para el resguardo de las muestras y quiere que estas se eliminen, puede hacerlo con toda
libertad y sin ninguna consecuencia por ello.

Privacidad y confidencialidad

Solo los investigadores analizardn toda la informacién y resultados generados en este
estudio. Los datos de la investigacion de este estudio serdn publicados en revistas
cientificas, seran presentados por grupo solamente, para proteger la identidad de los
participantes usted sera identificado por un nimero y su nombre no sera usado.

Autorizacion para la toma de muestras Marque
con una X su eleccidn:
NO autoriza que se tomen las muestras. ( )

Sl autorizo que se tome la muestra solo para este estudio. ( )
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Sl autorizo que se tome la muestra para este estudio y estudios futuros. ( )
Autorizacion para el resguardo de las muestras
NO autoriza que las muestras se resguarden. ( )

SI autorizo que las muestras se resguarden hasta el término de este estudio y se utilicen
solo para este estudio. ( )

Sl autorizo que las muestras se resguarden hasta el término de este estudio y puedan ser
usadas para este estudio y estudios futuros. ( )

Beneficios al término del estudio

Es posible que usted no se beneficie inmediatamente al participar en este estudio. Si se
observan alteraciones en sus muestras nosotros le haremos saber. Este estudio ayudara a
saber el efecto que tienen los componentes de la contaminacion ambiental en las células
sanguineas suyas y de su hijo y al analizar sus resultados junto con los de todo el grupo de
estudio, permitird conocer efectos de la contaminacién en recién nacidos.

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse a:
Investigadores Responsables: Dra. Maria Eugenia Gonsebatt Bonaparte. Departamento de
Medicina Gendmica y Toxicologia Ambiental del Instituto de Investigaciones Biomédicas
de la UNAM Tel: (55) 5622-9179. e-mail: margen@unam.mx Dra. Wendy Argelia Garcia
Suastegui. Departamento de Biologia y Toxicologia de la Reproduccién del Instituto de
Ciencias de la BUAP. TEL: 229-5500 ext. 5649. email: wendy.garcias@correo.buap.mx

Nombre y firma de la paciente aceptante

Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento

70



INSTITUTO DE INVESTIGACIONES BIOMEDICAS, UNAM INSTITUTO DE CIENCIAS, BUAP

HOSPITAL DE LA MUJER PUEBLA

Cuestionario para madres de recién nacidos para evaluar exposicion gestacional a
contaminantes. Fecha:

Nombre: Fecha de nacimiento:

Edad: Estatura: Peso:

Lugar de nacimiento:

Lugar de residencia:
Teléfono

¢Ha vivido al menos los ultimos tres meses del embarazo en el domicilio antes descrito?

¢Qué nivel de estudios terminados tiene?

Datos del padre del recién nacido:

Edad Ocupacién del padre Nivel de
estudios

Aproximadamente, ¢Cuadl es el ingreso econdmico total en su hogar al mes?
1. Menor a 3,000 pesos ____

2. Entre 3,000y 6,000 pesos ____

3. Entre 6,000 y 9,000 pesos

4. Mas de 9,000 pesos

Il.- Factores de exposicion

Il.1.-¢Vive actualmente cerca de alguna avenida con gran transito vehicular?

Si: No: ¢Cual es el nombre de la avenida?

I1.2.-¢ Hay cerca de su domicilio alguno de los siguientes establecimientos?

No: Si:
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*En caso de responder Sl en alguna de las opciones, especificar la distancia aproximada: 1.
Taller de hojalateria o pintura

2. Taller de reparacion de calzado

3. Una carpinteria ___

D

. Unagasolinera ___

5. Un taller mecédnico

6. Una fabrica o industria

7. Coccién de alimentos al carbén

8. Otro ___ Especifique

***Especificar a qué distancia en caso de haber marcado alguna de las opciones
anteriores:

1. Menos de 200 metros

2. Entre 200 y 500 metros

3. Entre 500 y 1000 metros___

4, Mas de 1000 metros

11.4.-é¢ Cual de los siguientes combustibles usa para cocinar o calentar el agua?
1. Petréleo/gasolina ____

2. Gas (Naturalo LP)

3. Maderaolefia

4, Otro ___ Especifique

11.5.-¢ Trabajé durante el embarazo? Si:__ No:__*En caso de responder NO, pasar a la
pregunta 11.10

11.6.-¢Qué tipo de actividad realizé durante su trabajo?

11.7.-¢ Hay cerca de su trabajo alguno de los siguientes establecimientos? No:
Si:

*En caso de responder Sl en alguna de las opciones, especificar la distancia aproximada: 9.
Taller de hojalateria o pintura

10. Taller de reparacién de calzado ____

11. Una carpinteria ____
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12. Una gasolinera ___

13. Un taller mecanico ___

14. Una fabrica o industria

15. Coccidn de alimentos al carbén

16. Otro ____ Especifique

**Especificar a qué distancia en caso de haber marcado alguna de las opciones anteriores:
5. Menos de 200 metros

6. Entre 200 y 500 metros

7. Entre 500 y 1000 metros____

8. Mas de 1000 metros

11.8.-¢Qué tipo de transporte utilizaba para llegar a su empleo?
1. Vehiculo particular

2. Autobus, microbus o metrobus

3. Caminando __

4. Otro ___ Especifique

Il. 9.-Generalmente, ¢{ Cuanto tiempo tarda en llegar a su trabajo?

11.10.-Durante las ultimas semanas ¢ ha estado expuesta a las siguientes sustancias?
1. Gasolina o solventes (thinner)

2. Pinturas ___

3. Insecticidas ____

4. Humo de lefia

lll Datos de tabaquismo

lll.1.-¢ Usted fumé antes o durante el embarazo? No: Si: *En caso de responder
NO, pasar a la pregunta 111.2

A) ¢Hace cudnto tiempo dejé de fumar en caso de haber dejado el habito?

B) ¢ Durante que trimestre del embarazo fumaé?:
1) Primer trimestre 2) Segundo trimestre 3) Tercer trimestre
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C) éCuantos cigarros al dia fumaba?

111.2.-¢En su hogar o en su trabajo hay alguien que fume? Incluyendo su pareja.
Si: No:

111.3.-é¢ Usted consume bebidas con alcohol?

Si: No: Con qué frecuencia?

IV Datos del embarazo y dieta

IV.1.-Durante el embarazo, ¢ Usted tomé hierro y acido félico de manera constante?
Si: No:

éCudnto tiempo lo consumié?

IV.2.-¢Sabe si padece alguna de las siguientes enfermedades?
1.Asma ___

2. Artritis ___

3. Alergias

4. EPOC___

5. Diabetes ____

6. Diabetes gestacional ___

7. Hipertension ____

8. Preclamsia

9. Embarazo de alto riesgo

10. Diagnostico positivo de VIH____
11. Obesidad ___

12. Cancer ___

13. Otra ___ Especifique

IV.3.-Actualmente éusted toma algin medicamento? No: Si:

¢Cual o cuales?




IV.4.-¢Es usted vegetariana?

Si: No:

IV.5.-¢Con que frecuencias consume los siguientes alimentos? Consumo semanal

Tipo de Alimento 1a2veces 3 a4 veces 50 mas

Carne de Res

Carne de Cerdo

Pollo

Pescado

Embutidos

Vegetales Verdes

Frutas

Cereales

Comida Rapida

Comida Chatarra

Bebidas endulzadas

IV.6.-Los alimentos que consume, ¢ Qué tan cocidos los prefiere?

Cocido Frito Dorado___ Al carbdn
IV.7.-éUsted consume café? No: Si: é¢Cuantas tazas consume a la
semana?

V Datos perinatales
Datos maternos:

NUum. embarazos NUm. de partos NUm. de cesareas Num. de
abortos

V.1.- Fecha de nacimiento del recién nacido

V.2.- Sexo del recién nacido: Masculino __ Femenino
V.3.- Edad gestacional al nacimiento (semanas): semanas.
V.4.- Edad gestacional por Capurro (semanas): semanas.
V.5.- ¢Nacimiento pretérmino? No: Si: ¢Motivo?

V.6.- Peso del recién nacido:

V.7.-Talla del recién nacido:




V.8.- Prueba de Apgar al minuto de nacimiento:
V.9.- Prueba de Apgar a los 5 minutos de nacido:

Le agradecemos su colaboracién.

La finalidad de la investigacidn es evaluar exposicion gestacional a contaminantes
atmosféricos mediante ensayos moleculares.
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Temética: Salud Ambiental Infantil. S

Los hidrocarburos arométicos policiclicos (HA on compuestos ubicuos
presentes en ambientes contaminados, se f la combustién incompleta de
materia organica, se encuentran en humo aco, exhalaciones volcanicas,
escapes de automoviles e industrias y ‘demostrado ser potenciaimente
mutagenos y cancerigenos, adiciona exposicion gestacional a ellos, se ha
asociado con bajo peso al nacer,
Los HAPs son compuestos lipos
celulares, para su excrecion so

que atraviesan faciimente las membranas
zados a compuestos hidroxilados por los
citocromos P450, una vez hi son eliminados a través de las heces y la
orina, En este trabajo detor% mediante HPLC, la concentracion de 1-hidroxi-
dieron a luz en el hospital de la mujer en Puebla

adardid exposicion a HAPs, También calculamos los promedios
egde microparticulas (PM2.5 y PM10) reportadas en las
pRiforeo atmosférico de Puebla durante el periodo de muestreo
2018) como una estimacion indirecta de COV presentes en el
ambiente. ehcentraciones de 1-hidroxi-Pireno se distribuyeron en un rango de
0a096 creatinina (0.1840.23). Los promedios diarios de PM2.5 en pg/m3
e 15.1, Noreste 31, Centro 20.9 y Sureste 19.6. Los promedios

PM10 en pg/m3 fueron: NO 40.3, NE 64.1, C 55.7, SO 41.1 y SE 52, cabe
que durante la época seca se registraron valores tanto de PM2.5 como de

diarlos de emis

: 0 por encima de los limites normados (PM 2.5= 45 pg/m3 y PM10= 75 pg/m3),

S

concentraciones de 1-hidroxi-Pireno observadas muestran una alta exposicion
a HAPs durante la gestacion en mujeres habitantes de Puebla que podria
comprometer el desamollo de sus hijos, Considerando los riesgos de la exposicion
a PAHs es importante identificar sus fuentes y proponer medidas para disminuir su
presencia en el ambiente de la ciudad de Puebla.
Palabras clave: Biomarcadores de exposicion, Hidrocarburos aromaticos
policiclicos
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Xl Congreso Nacional
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La Facultad de Medicina de la Universidad Auténoma de San Luis Potosi (UASLP) vy la
Sociedad Mexicana de Toxicologia (SOMTOX), otorgan el siguiente reconocimiento a:

Por la presentacion del trabajo en poster:

Rodriguez Alvarez K; Gonsebatt M.E; Lopez Ayala O; Gaspar Ramirez O; Hand
Maciel Ruiz J; Garcia Suastegui W.A.

Celebrado en la ciudad de San Luis Potosi, del 22 al 25 de septiembre de 2019.

Concentraciones de 1-hidroxi-pireno en orina muestran una alta exposicion a HAPs €
embarazadas habitantes de la ciudad de Puebla, México
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