Uso de tejidos mineralizados
como indicadores del efecto de la
contaminacion medioambiental
en organismos

/ Pedro Alvarez-Lloret (1) / Alejandro Rodriguez-Navarro (1)

(1) Dpto. de Mineralogia y Petrologia. Universidad de Granada, Fuentenueva s/n, 18071-Granada, Espana.

Resumen

El uso de tejidos como indicadores o registro de diferentes parametros ambientales y su varia-
cién temporal es una herramienta fundamental en el estudio de ecosistemas. Los tejidos
mineralizados constituyen igualmente un registro de gran interés en el estudio de la exposi-
cion temporal de organismos a contaminantes. Estudios toxicologicos recientes describen
como los procesos de formacién de tejidos mineralizados son muy sensibles a ciertos conta-
minantes, en particular organoclorados y metales pesados, y en que modo pueden afectar
negativamente a los procesos de calcificacion de tejidos. Asi, el efecto y los mecanismos de
interaccion de estos contaminantes en organismos se pueden estudiar mediante el analisis
de las alteraciones que estas sustancias producen en la composicion de tejidos mineraliza-
dos y en su mineralizacion, siendo estos materiales biogénicos una herramienta idénea y de
gran sensibilidad para evaluar los efectos de la exposicion a toxicos en seres vivos.
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1. Introduccion

Los organismos son capaces de controlar la calcificacion de tejidos modulando los parame-
tros fisicoquimicos (temperatura, grado de sobresaturacion, etc...) mas relevantes para el
control del proceso de crecimiento de cristales (Addadi & Weiner 1992). Asimismo, los orga-
nismos controlan el ensamblaje ordenado de los minerales para formar tejidos con formas
muy sofisticadas (p. €j., huesos, conchas de moluscos, cascaras de huevo, cocolitos) y que
adquieren unas microstructuras altamente organizadas (Checa & Rodriguez-Navarro, 2005).
Sin embargo, la compleja regulacion de los procesos de mineralizacion hace que la formacion
de estos tejidos sea susceptible a la influencia de factores externos que afectan al metabo-
lismo del organismo. En particular, se ha determinado, mediante diferentes estudios toxico-
l6gicos, que ciertos contaminantes, en particular compuestos organoclorados y metales
pesados, afectan negativamente a los procesos de calcificacion de tejidos. Asimismo, produ-
cen alteraciones muy definidas que nos informan de los efectos que tienen estos contami-
nantes en el organismo. Entre otros efectos estos contaminantes inhiben la absorcion de cal-
cio a través de la pared gastrointestinal. Esto hace que, por ejemplo, se reduzca el espesor
de la cascara de huevo, lo cual afecta negativamente a la reproduccion de ciertas especies
de aves que son muy sensibles a estos contaminantes. Asimismo, algunos de estos conta-
minantes danan los rinones (p. €j., Pb, Cd, Hg) y afectan al metabolismo del Ca, ya que los
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rinones producen la forma activa de la vitami-
na D, necesaria para la absorcion del Ca.
También se sabe que puede afectar directa-
mente a la remodelacion de los huesos al
alterar el funcionamiento normal de los oste-
oclastos y osteoblastos. Por otra parte, el
metabolismo del hueso es dependiente de
las hormonas sexuales. Asi la exposicion a
compuestos organoclorados (p. ej., DDT,
PCBs), que actlan como disruptores endocri-
nos, mimetizando la accion de estas hormo-
nas afectando, en Gltimo término, a la forma-
cién y composicién del hueso.

En este trabajo se describe el uso de tejidos
mineralizados (p.ej., cascarones de huevo,
huesos, conchas de moluscos) como indica-
dores del efecto que tienen los contaminan-
tes en organismos y ecosistemas. Uno de
los principales problemas que se plantean
para evaluar los efectos de la contaminacién
es la cuantificacion de su impacto en un eco-
sistema. Para ello se utilizan diferentes bioin-
dicadores que permiten determinar los danos
causados por los contaminantes.

2. Indicadores biologicos de toxicidad

Los términos “bioindicador’ y “biomonitor’ se
refieren a la capacidad de un determinado
organismo para emplearse con el objeto de
evaluar o reflejar las condiciones de un ecosis-
tema en un determinado periodo (Baird,
1999). La existencia 0 ausencia de un organis-
mo, 0 sus comunidades, la alteracién o modi-
ficacion de sus caracteristicas estructurales,
su funcionamiento o interacciones con el
medio, entre otras muchas variables, determi-
nan la idoneidad de dicho ser vivo para actuar
como indicador o monitor biolégico de las con-
diciones ambientales, entre ellas la posible
presencia de un determinado toxico en el eco-
sistema. El término especifico bioindicador se
refiere Gnicamente a la ausencia (bioindica-
cién negativa) o presencia (bioindicacion posi-
tiva), y su abundancia especifica, de un orga-
nismo como indicador cualitativo de los efec-
tos de un determinado factor ambiental
(Landis & Yu, 2000). Por otra parte, el término
biomonitor no sb6lo se emplea para organis-
mos capaces de indicar con su presencia de
forma cualitativa la presencia de contaminan-
tes o perturbaciones en el medio. Este térmi-

no también puede indicar de forma cuantitati-
va esta presencia en el ambiente de toxicos,
ya que las reacciones metabdlicas del organis-
mo en el medio pueden ser de alguna forma
proporcionales al grado de contaminaciéon o
perturbacion de dicho medio. La mayoria de
los programas de seguimiento de toxicos en el
ambiente desarrollan métodos de medidas
analiticas de un compuesto diana, en este
caso toxico, en un tejido especifico de un orga-
nismo especifico (Wright & Welbourn, 2002).
El estudio analitico de residuos de pesticidas
en tejidos de peces, o PCBs en mamiferos
terrestres y aves son ejemplos de estas apli-
caciones (Kannan et al., 1998; Lind et al.,
2004).

La idoneidad de un organismo para actuar
como bioindicador o biomonitor de exposicion
a un contaminante en un ambiente especifico
dependera de numerosos factores. Entre
ellos podemos destacar: (1) la adaptabilidad
del organismo a los cambios producidos por
el toxico y, por tanto, la manifestacion de una
respuesta determinada por la exposicion al
toxico, (2) las propias condiciones ambienta-
les y su variabilidad, que determinaran la sen-
sibilidad del organismo a la presencia del con-
taminante, (3) el estado de desarrollo del
organismo, ya que existen etapas del ciclo
vital en el organismo, generalmente estadios
juveniles, en los que los organismos suelen
ser mas sensibles a posibles perturbaciones
(Landis & Yu, 2000). Estos factores hacen
que el empleo de un organismo para indicar la
posible existencia de contaminaciéon sea un
compromiso entre especificidad, atribucion
de un efecto a una causa especifica, y fiabili-
dad, deteccion de un efecto debido a la into-
xicacion, en sus diferentes manifestaciones
(Manahan, 1999).

Una de las estrategias mas extendidas en el
estudio y seguimiento de toxicos en el medio
es la toma de muestra y analisis de tejidos
y/o fluidos de organismos biomonitores
(orina, sangre, plumas, higados, rinones,
huesos; Drash et al., 1997). Estas muestras
biolégicas actuaran como biomarcadores al
manifestar como respuesta un cambio com-
posicional o estructural ante la accion de un
contaminante en el organismo expuesto
(Suter, 1990; Fossi, 1994). El estudio analiti-
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co de estos biomarcadores se emplea fre-
cuentemente en estudios de toxicologia,
tanto en especies silvestres afectadas por la
presencia de toxicos como en especies de
laboratorio. El término y la aplicacion de bio-
marcadores se extiende a un gran nimero de
técnicas y métodos analiticos, que abarcan
tanto medidas de un posible dano a nivel
celular como modificaciones de tipo fisiolégi-
co, incluyendo incluso observaciones de
comportamiento tanto en organismos indivi-
duales como en comunidades biomonitoras
(Manahan, 1999).

En la Figura 1 se representan diversos
métodos y medidas empleadas en el estu-
dio analitico de la presencia o exposicion a
téxicos (Hoffman et al., 2002). Algunos de
estos métodos generales son empleados
tanto en especies silvestres como en ensa-
yos de toxicidad realizados en especies de
investigacion en laboratorios. Estos ensa-
yos o test de toxicidad pueden ser emplea-
dos para examinar los efectos en diversos
niveles de organizacion biolégica e igual-
mente empleados en especies introducidas
como monitoras o de seguimiento en un
determinado ambiente.

bioindicacion toxicolégica de tipo molecular
y/o fisiolégico (McCarthy & Shugart, 1990).
A este respecto podemos destacar cuatro
estrategias para el analisis de la toxicidad de
un contaminante y sus efectos sobre marca-
dores de tipo molecular y/o fisiolégico:

a) Procesos enzimaticos y bioquimicos

La inhibicién o induccion de la actividad de enzi-
mas especificas en vertebrados, como por
ejemplo, la acetilcolinesterasa, se ha utilizado
como biomarcador de toxicidad en el medio.
Existen un buen nimero de medidas cuantitati-
vas en gran variedad de sistemas enzimaticos
influidos por la toxicidad. Una de las ventajas
que plantea esta metodologia es que general-
mente puede medirse directamente de mues-
tras sanguineas sin necesidad del sacrificio del
individuo. De igual manera las proteinas, involu-
cradas en la proteccion y equilibrio de determi-
nadas estructuras y tejidos, son objeto de estu-
dio del posible efecto de una gran variedad de
toxicos en organismos (Suter, 1990). De igual
manera, existen un buen nimero de medidas y
métodos para evaluar el posible dano del ADN,
y material cromosémico asociado, debido a la
exposicion a contaminantes (Shugart, 1990).

Parametros de comunidad
estructura

diversidad

interacciones competitivas

eficiencia en transferencia de energia
parametros quimicos

flujo de nutrientes

Parametros poblacionales
densidad de poblacion
productividad

alteraciones en la estructura genética
alteraciones en la competividad
probabilidad de extincion

Test de toxicidad o

monitoreo en campo

Fisioldgicos y comportamentales
dafios cromosémicos (SCEs)

lesiones y necrosis

tumores
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alteraciones en el comportamiento

fig. 1. Métodos y medidas empleadas en biomonitorizacion.
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En la actualidad, el estudio analitico de mar-
cadores se ha desarrollado de forma parale-
la al desarrollo de técnicas y métodos de

b) Indicadores fisiologicos e histologicos

La presencia de toxicos en el medio se
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puede manifestar en algunas ocasiones
como un dano aparente y observable a nivel
fisiolégico. Existen un gran niGmero de proce-
sos de necrosis y lesiones en tejidos debidos
a patologias asociadas a la toxicidad de sus-
tancias especificas. El desarrollo de proce-
sos tumorales se ha relacionado en numero-
S0S casos con la presencia de sustancias
carcinogénicas en el medio. De igual manera
el examen citogénetico en células mibticas y
mitéticas puede revelar o indicar pruebas de
posibles danos genéticos en el organismo
debidos a la exposicion a sustancias toxicas
(McCarthy & Shugart, 1990).

c) Prueba o ensayos de toxicidad

En un bioensayo se controla con detalle las
condiciones ambientales para conseguir que
la respuesta de un organismo prueba ante los
contaminantes empleados para el estudio se
pueda definir inequivocamente (Shugart,
1990). Para la validez del método la extrapola-
cion de los resultados obtenidos a través del
ensayo no debe excluir las consideraciones u
observaciones existentes en el medio natural.
Dado que usualmente la presencia de conta-
minantes en el medio no es Unica y entre ellos
pueden existir interacciones, esta metodologia
es de gran utilidad para aclarar los efectos
toxicos de un determinado contaminante a
unas concentraciones especificas. Otra técni-
ca de gran utilidad en los estudios de toxicidad
es el cultivo de células, tanto animales como
vegetales, en especial para el estudio de sus-
tancias cancerigenas.

d) Organismos centinelas y biomonitorizacion
in situ

La sensibilidad de determinados organismos
a la existencia de contaminantes hace que
éstos sean de gran utilidad como biosenso-
res y, consecuentemente, pueden ser utiliza-
dos como organismos centinelas a la presen-
cia de un toxico (Hoffman et al., 2002). Estos
organismos son de gran utilidad para demos-
trar la biodisponibilidad de sustancias xeno-
biéticas en modelos realistas. Algunos ejem-
plos de estos organismos centinelas son:
Anodonta cygnea (Ciccotelli et al., 1998),
Leuciscus cephalus (Winter et al., 2005),
Tapes philippinarum (Valbonesi et al., 2003),

Helix aspersa (Beeby & Richmond, 2002).
3. Toxicidad asociada a tejidos mineralizados

Durante la fabricacion de tejidos mineraliza-
dos (v.gr. huesos, cascaras de huevo, con-
chas de moluscos) se combinan procesos
biologicos y fisicoquimicos muy complejos y
exquisitamente regulados por el organismo
(Addadi & Weiner, 1992). La formacion, com-
posicion y microstructura de tejidos minerali-
zados puede verse directamente afectada
por cambios fisiolégicos del organismo o indi-
rectamente por agentes externos, como la
contaminacion, que igualmente pueden indu-
cir cambios fisiolégicos en el organismo. Por
otra parte, la disposicion de los cristales que
mineralizan el tejido y la microtextura de éste
estan en gran parte determinados por proce-
sos de autoorganizacidn, que generan un
patréon tipico textural (Rodriguez-Navarro &
Garcia-Ruiz, 2000; Checa & Rodriguez-
Navarro, 2005). Asi, cualquier variacion de
este patron tipico va a ser indicativo de la
presencia de factores externos que inhiben o
modifican el crecimiento de los cristales
(p.ej. contaminantes, variaciones composi-
cionales de la matriz organica; Ahmed et al.,
2005). La microstructura y composicion de
los tejidos mineralizados podra variar con la
edad, con la alimentacién, estado de salud o
posible exposicion a contaminantes
(Rodriguez-Navarro et al., 2002a, b; 2006;
Ahmed et al., 2005). Por tanto, la caracteriza-
cion de la microstructura y composicion de
los tejidos mineralizados puede ayudarnos a
entender el modo en que afectan diferentes
factores fisiologicos y externos a la forma-
cion de estos biomateriales.

Mediante diferentes estudios toxicolégicos
se ha demostrado que ciertos contaminan-
tes, en particular organoclorados y metales
pesados, afectan negativamente en los pro-
cesos de calcificacion de tejidos (Puzas et
al., 1992; Berglund et al., 2000). Estos con-
taminantes inhiben la absorcion normal del
calcio a través de la pared gastrointestinal
haciendo, por ejemplo, que se reduzca el
espesor de la cascara de huevo, lo cual afec-
tara directamente al éxito reproductor de cier-
tas especies de aves sensibles a la existen-
cia a estos contaminantes (Cooke, 1973;
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Lundholm, 1991). Asimismo, alguno de
estos contaminantes, como es el caso del
plomo, cadmio o mercurio, pueden alterar
negativamente la funcion de los rinones,
afectando igualmente el metabolismo del cal-
cio, al ser estos érganos los responsables de
producir la forma activa de la vitamina D,
necesaria para la absorcion del calcio
(Scheuhammer, 1987). De igual forma, la
exposicion a contaminantes puede afectar
directamente en la remodelacion de los hue-
sos al alterar el funcionamiento celular nor-
mal de osteocistos y osteoblastos. Por otra
parte, el metabolismo del tejido 6seo es
dependiente de las hormonas sexuales. Por
ejemplo, después de la menopausia u ova-
riectomia ocurre una aceleracion de la pérdi-
da de densidad 6sea causada por una defi-
ciencia en estrégenos. De manera analoga,
la exposicion a compuestos organoclorados
(p. ej. DDT, PCBs), que actGan como disrup-
tores endocrinos, puede afectar la correcta
formacion y composicion del tejido o6seo
(Andrews, 1989; Gould et al., 1997; Lind et
al., 2000). Los efectos son muy variados
(pérdida de dientes, disminucion o aumento
de la densidad 6sea, osteoporosis, etc.), al
ser la respuesta especifica diferente para
cada contaminante y organismo afectado. En
cualquier caso, sus efectos se manifiestan
en una calcificacion anémala de estos tejidos
mineralizados. Asi, los efectos de estos con-
taminantes se pueden evaluar mediante el
analisis de la composicion de tejidos minera-
lizados y su grado de mineralizacion.

El empleo de tejidos como registro de dife-
rentes parametros ambientales y su varia-
cion temporal ha sido hasta el momento
ampliamente estudiado (Schone et al., 2003;
Hedges et al., 2004). A través del analisis de
estos tejidos es posible incluso determinar la
dieta y origen geografico de organismos
(Romanek et al., 2000; Graves et al., 2002).
Los tejidos mineralizados constituyen un
registro de gran interés en el estudio de la
exposicion temporal de organismos a conta-
minantes o sustancias toxicas (Gaines et al.,
2002; Ferrara et al., 2005; Pain et al.,
2007). Estos tejidos pueden llegar incluso a
acumular buena parte del téxico al que se
han visto expuestos, como el caso del plomo
en el tejido 6seo. Muchos de estos organis-

mos acumulan en sus tejidos los toxicos a
los que se han encontrado expuestos llegan-
do incluso a desarrollar mecanismos de des-
intoxicacion (Gaines et al., 2002; Punshon et
al., 2003). El estudio de tejidos mineraliza-
dos para describir procesos de toxicidad de
contaminantes y su relacion en la calcifica-
cion de tejidos es un area de investigacion
emergente en las (ltimas décadas (Lind et
al. 2000; 2004; Rodriguez-Navarro et al.,
2002a,b). En la actualidad, el estudio de la
composicién quimica y estructural de un
buen namero de tejidos mineralizados es
empleado para complementar la informacion
obtenida mediante diferentes parametros
bioquimicos modificados por la existencia de
una posible toxicidad (Lind et al., 1999;
Rodriguez-Navarro et al., 2002a,b; 2006;
Lundberg et al., 2007).

El calcio participa en un gran nimero de fun-
ciones fisiolégicas en organismos. De entre
todos estos procesos en los que el calcio
participa podemos destacar su papel funda-
mental como constituyente esencial de los
biominerales formados por sales de calcio
como carbonatos, fosfatos y oxalatos. El cal-
cio se localiza en un 99% en el hueso, donde
realiza una funcion de proteccion de 6rganos
vitales y de soporte rigido, pero articulado
del organismo mientras que el 1% restante
se distribuye en los tejidos blandos y plasma
(Tortora, 1996). Esta pequena cantidad de
calcio presente en las células sostiene fun-
ciones vitales del organismo como son la
secrecion y accion efectora hormonal, la con-
traccion muscular, neurosecrecion y conduc-
ciébn nerviosa, metabolismo celular, etc.
(Fukagawa & Kurokawa, 2002). Ademas del
calcio intracelular, el calcio presente en los
liquidos extracelulares participa en la regula-
cion de la coagulacion sanguinea y mantiene
la integridad estructural de las membranas
(Fukagawa & Kurokawa, 2002). Estas impor-
tantes funciones del calcio explican como las
perturbaciones en la homeostasis calcica en
organismos puede llevar a ocasionar trastor-
nos graves (alteraciones de la excitabilidad
nerviosa, paresia o tetania muscular, etc.) vy,
finalmente, a la muerte cuando dichas per-
turbaciones alcanzan un valor critico. Por lo
tanto, el mantenimiento del nivel de calcio
constante en el organismo es de importancia
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vital. Asi, el hueso actlla como un depésito
muy importante de calcio necesario para
mantener la homeostasis de los niveles séri-
cos. De esta manera, los procesos toxicologi-
cos que puedan afectar a la correcta absor-
cidén o movilizacion del calcio por los organis-
mos afectaran consecuentemente a la nor-
mal mineralizacion de los tejidos (p. €j. cas-
cara de huevo, huesos...) y/o su homeosta-
sis. Los metales pesados (p. ej. Hg, Pd o Cd)
producen dano celular y la inhibicion de la
actividad enzimatica: sintesis del grupo
hemo (Petering & Tepper, 1976; Rubio et al.,
2004). Debido a su nefrotoxicidad, la exposi-
cion a estos elementos puede inducir una
descalcificacion de los huesos. Por ejemplo,
el plomo se metaboliza de forma muy similar
al calcio, almacenandose fundamentalmente
en el tejido 6seo (Scheuhammer, 1987).

Los PCBs son una clase de compuestos qui-
micos toxicos de gran persistencia, liposolu-
bles y facilmente asimilables por organis-
mos. Entre sus efectos toxicos destacan los
relacionados con la alteracion del sistema
endocrino (Cooke et al., 2002). En particular
estos compuestos afectan adversamente al
funcionamiento normal de las hormonas tiroi-
deas (Portigal et al., 2002; Lind et al.,
2004). Entre estas alteraciones encontra-
mos: (1) cambios histolégicos en las glandu-
las tiroides y disrupcion en el procesamiento

de coloide folicular necesario para la produc-
cion normal y secrecion de las hormonas por
el tiroides; (2) reduccion de los niveles de
hormonas T3y T4 y aumento de las tasas de
eliminacion de estas hormonas, pudiendo
provocar estados hipotiroideos; (3) incremen-
to de la actividad de UDP-GT en el higado,
fundamental en el mecanismo de eliminacion
de las hormonas T3 y T4; (4) descenso de la
actividad de yodotironina deiodinasa, indis-
pensable en la produccion de la hormona T3.
Entre las hormonas producidas por las glan-
dulas tiroides igualmente, junto a la T3 y la
T4, destaca la calcitonina (Landis & Yu,
2000). Esta hormona interviene en la regula-
cion del calcio, y su actividad principal es
inhibir la resorcion 6sea (depdsito y elimina-
cion de calcio y fosforo en el hueso) median-
te la reduccién de la actividad de los osteo-
clastos (células que se encuentran en el
hueso y tienen actividad en la absorcion y
remodelacion del hueso). La alteracion de las
cantidades de hormonas segregadas y elimi-
nadas por las glandulas tiroides debidas a la
toxicidad de los PCBs modifica la formacion
de tejidos mineralizados que estan regulados
por estas hormonas. Por otra parte las dioxi-
nas (p.ej. TCDD) son compuestos organoclo-
rados muy toéxicos debido a que ejercen sus
efectos a través de la union de alta afinidad
con una proteina celular especifica conocida
como el receptor arilo de hidrocarbono (AhR).

Efectos
indirecfos
gooon i \
{ [ [ ‘l Déficit
estrogenos o
Reducmon ®oe
formacién 6sea Alteracién metabolismo
Efectos del calcio
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Desequilibrio tasa de
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o

n,...*

4-"""

~ Z

Aumento en la
resorcion ésea

Alteraciones

del tejido oseo

fig. 2. Mecanismos de alteracion del tejido 6seo por la exposicion a agentes toxicos.
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El receptor AhR es un factor de transcripcion
intracelular activado por ligando y que esta
involucrado en la regulacién de la expresion
de un gran numero de genes. Estudios
recientes con células y ratones transgénicos
con un receptor AhR constitutivamente acti-
Vo, 0 con ratones en los cuales el receptor
AhR fue destruido, sugieren que el receptor
AhR es una proteina reguladora clave del des-
arrollo normal del hueso y la homeostasis
(Andersson et al., 2002, 2003). Un estudio
in vitro reciente mostré6 como el TCDD redu-
cia la expresion de la osteopontina
(Wejheden et al., 2006). La reduccion de
osteopontina, cuya funcién en el tejido 6seo
esta vinculada con la adherencia celular y la
resorcion 6sea, puede estar relacionada con
una alteracion de los procesos de formacién
del tejido 6seo (Ohyama et al., 2004).

En definitiva, las alteraciones en los tejidos
mineralizados por la exposicion a contami-
nantes se deben en gran medida a la capaci-
dad que poseen ciertos contaminantes de
alterar el metabolismo de organismos, y en
particular los niveles de hormonas que regu-
lan la mineralizacion y remodelacién del teji-
do 6seo. Esta alteracion puede afectar de
forma indirecta o directa a la formacion del
tejido 6seo, por ejemplo disminuyendo la
absorcion de calcio y/o modificando la activi-

dad de osteoclastos o osteoblastos, células
implicadas en los mecanismos de formacion
y resorcion 6sea, produciendo una minerali-
zacion anémala del tejido 6seo. Por ejemplo,
un déficit de estroégenos, producido por la
exposicion a ciertos toxicos (organoclora-
dos), modifica la actividad normal de osteo-
blastos y osteoclastos, dando lugar, general-
mente, a una reduccion en la formacion del
tejido y consecuentemente desquilibrando la
tasa normal de remodelacion 6sea y una
composicién anémala del tejido (ver figura 2).

Asimismo, la exposicidon a ciertos contami-
nantes (metales pesados y compuestos orga-
noclorados) produce una alteracion de los
niveles de vitamina D, de tiroxina y otras hor-
monas, provocando una alteracion de la acti-
vidad normal de osteoblastos y osteoclastos,
asi como un descenso en la capacidad del
organismo para absorber calcio a través de la
pared gastrointestinal. Diferentes estudios
muestran que estas alteraciones producen,
en poblaciones expuestas a la contamina-
cién, una reduccién del grado de mineraliza-
cion y de la densidad de masa osea, asi
como una mayor maduracion 6sea (p. €j.,
incremento de la cristalinidad del apatito,
principal constituyente mineral del hueso) en
comparacion a la encontrada en poblaciones
de zonas de referencia no contaminadas.

Reduccionf mp;:dades L cristalinidad
; mecénicas
densidad de e

masa ésea | I

1 |
:  Efectos toxicos
2 2 gt i : Disminucién

Rerda:coc'd:n Disminucién [Tiroxina]
L8 X . [Vitamina D] :
i mineralizacion : - |
Wil dzbs Disminucién Disminucién Incremento
BR300 ose0 absorcion calcio osteoblastos osteoclastos

fig. 3. Esquema explicativo de los efectos de la exposicion a agentes toxicos en el tejido 6seo.
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Algunos de estos efectos toxicos se resumen
en el siguiente diagrama (Fig. 3).

A continuacion se describen los resultados
de diferentes estudios tanto en especies sil-
vestres expuestas a la contaminacion
ambiental, como animales modelo expuestos
de forma controlada a toxicos en experimen-
tos de laboratorio. En todos los casos, los
efectos de la exposicion a diferentes agentes
toxicos (metales pesados y organoclorados)
se manifiesta en una alteracion de la minera-
lizacion y composicion del tejido 6seo.

poniendo de manifiesto la existencia de una
ingestion cronica y el efecto de bioacumula-
cion de la concentracion de plomo en hueso
con la edad del individuo. Esta acumulacion
produjo una alteracion muy significativa del
grado de mineralizacion del tejido 6seo,
como se pudo determinar mediante el anali-
sis mediante espectrometria de infrarrojos
(FTIR) de huesos. El grado de mineralizacion
de los huesos era tanto menor cuanto mayor
era la concentracion de plomo en el tejido
6seo. El plomo es nefrotéxico y puede alterar
la formacion de la forma activa de la vitami-

1254
1.004
-
E
. .
F=1
-9
o
2 0504
025 —_—
000 T T T T T T
1 2 3 4 s -]
A Edad

[

2

=]
i

®
i

160+

Grado de mineralizacién

1404

120 T T y
000 500 10.00

B log [Pb] (ppm)

fig. 4. Efectos de la contaminacion por plomo en una poblacion de alimoches. A) Concentracion de plomo en hueso en funcién de la edad.
B) Grado de mineralizacion del hueso en funcion de la concentracion de plomo en hueso.

Estudio 1. Efectos de la exposicion al plomo
en el tejido éseo de una poblacién de alimo-
che (Neophron percnopterus)

El hueso es un indicador muy idéneo para
determinar el grado de exposicién temporal
al plomo en especies de vida prolongada. El
plomo se acumula principalmente en este
tipo de tejidos (aproximadamente el 95 % del
plomo absorbido por el organismo se deposi-
ta en el esqueleto). Esto se pudo constatar
en un caso de estudio de una poblacion de
alimoche (Neophron percnopterus) expuesta
a la contaminacion por plomo, debido a la
ingestion de perdigones y fragmentos de
municién (Gangoso et al., 2009). Los analisis
de plomo en el tejido 6seo de los individuos
de la poblacion analizados mostraron una
mayor concentracién de este metal cuanto
mayor eran los niveles de contaminacion en
la zona. Asimismo, se constatd que la con-
centracion de este metal en el tejido 6seo
aumentaba con la edad de los individuos,

na D, necesaria para la absorcion del calcio
por el organismo y para la regulacion de la
mineralizacion Osea, lo que explicaria la
reduccion en el grado de mineralizacion del
hueso observada en las aves expuestas a
este tipo de contaminante.

Estudio 2. Efectos de la exposicion a mercu-
rio y policlorobifenilos (PCBs) en la compo-
sicion quimica mineral del hueso en una
poblacion de gallinuela de manglar (Rallus
longirostris).

Al estudiar una poblacion de gallinuela de
manglar (Rallus longirostris) localizada en
una zona de marismas, en la peninsula de
Brunswick (Georgia, EEUU), altamente
contaminada con mecurio y PCBs proce-
dentes de una industria quimica cercana,
se observd que esta poblacion presenta-
ba una alteracion de la composicion del
tejido 6seo y que estos efectos eran
directamente proporcionales al grado de
exposicion de los individuos a contami-
nantes organoclorados (Rodriguez-
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Navarro et al., 2006). En particular, los
datos composicionales obtenidos median-
te espectrometria de infrarrojos (FTIR)
muestran una correlacion significativa
entre el contenido de la parte mineral del
hueso en fosfatos con diferentes grado de
cristalinidad (bandas a 985 y 1056 cm™)
y los niveles de PCB encontrados en los
individuos analizados. En la figura 4 se
observa una relacion inversa entre la pro-
porcion de fosfato de baja cristalinidad
(sub-banda a 985 cm™) en el mineral del
hueso y las concentraciones de PCB ana-

minal de procolageno |) y aumento de los nive-
les del marcador CTX (telopéptido C-terminal
del colageno tipo I; Lind et al., 2009). Estos
resultados estan correlacionados con diferen-
tes parametros de composicion quimica y
mineral del hueso e indicadores de densidad
Osea obtenidos mediante FTIR y tomografia
computerizada periférica cuantitativa (pQCT)
(Fig.6), respectivamente. Por otra parte, se ha
estudiado como la exposicion a organoclora-
dos (PCB126) afecta a diferentes parametros
indicadores de densidad Osea, obtenidos
mediante pQCT, y que indican como estos
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fig. 5. Efecto de los niveles de PCB en la composicion de la parte mineral del hueso en gallinuelas de manglar medida mediante espectro-
metria de infrarojos. A) Contenido de la parte mineral en fosfato pobremente cristalino. B) Contenido de la parte mineral en fosfato altamen-

te cristalino.

lizadas en cada individuo (Fig 5A), asi
como una relacion directa entre la propor-
cion de fosfato de alta cristalinidad (sub-
banda a 1056 ¢cm™) (Fig 5B) y las concen-
traciones de PCB en cada individuo.

Estudio 3. Efectos de la exposicion a orga-
noclorados (PCB y TCDD) en la densidad
o0sea y en marcadores de remodelacion 6sea
en organismos expuestos.

Los analisis de las muestras de hueso en
ratas del tipo Sprague-Dawley indican como el
tratamiento con TCDD (dosis Unica 50 pg/Kg)
y tras un periodo muy corto de tiempo (5 dias
desde la exposicion) es suficiente para provo-
car unas alteraciones muy notables en el
organismo (Lind et al., 2009). En particular,
se observo una disminucioén en los niveles de
formacion 6sea, inferidos a través de los anéa-
lisis de los niveles de marcadores de remode-
lado 6seo, tal y como se refleja en la disminu-
cion de los niveles del marcador de la activi-
dad osteoblastica PINP (propéptido aminoter-

téxicos producen una reduccion del area del
hueso metabblicamente mas activo (p. ej.
hueso trabecular; Lind et al., 1999; 2000;
2004). Adicionalmente, se han estudiado los
efectos que produce la exposicion a PCB126
sobre los niveles de vitamina D y tiroxina (FT4)
sérica, que son marcadores de los procesos
de formacion del tejido 6seo (Fig. 7). Se
observa que existe un menor grado de mine-
ralizacién y una alteracién importante de las
propiedades cristalinas del hueso, a partir de
datos de FTIR y TEM (Alvarez-Lloret et al.,
2009). Este tipo de alteraciones estan tam-
bién directamente relacionados con una
reduccion de las concentraciones de estas
hormonas séricas en el organismo.
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control PCB

fig. 6. Imagenes de tomografia computada periférica cuantitativa (pQCT ), en las que se observa como en los organismos expuestos a orga-
noclorados (PCB126) presentan una reduccion del area del hueso trabecular (zonas mas afectadas indicadas flechas).
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