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Modelo de ingestion de toxinas

Contexto del modelo en Vensim

El ser humano ha reconocido el caracter venenoso de determinadas plantas y
animales desde las primeras etapas de la historia. Sin embargo, el enorme
desarrollo de la actividad industrial, particularmente de la industria quimica, ha
provocado la creacién de un gran numero de sustancias quimicas artificiales, tanto
en la calidad de las materias primas como en los residuos de determinados
procesos. Muchas de estas sustancias quimicas tienen efectos adversos sobre la
naturaleza y los seres humanos.

El estudio de estas sustancias y sus efectos en el ser humano ha introducido una
ciencia relativamente nueva, la toxicologia, que en su desarrollo ha incorporado
elementos de otras ciencias como la fisiologia, la farmacologia, la bioquimica y la
epidemiologia. De ello se desprende que el estudio de la problematica derivada de
la exposicion a sustancias toxicas requiere de la colaboracién de diversas
disciplinas. Por lo tanto, es interesante ver estos problemas desde el punto de vista
de la Dinamica de Sistemas que incorpora los diferentes elementos que los
componen en un modelo de analisis y medida que opera de manera sistematica y
en consecuencia permite observar las influencias mutuas que se producen.
Cuando un organismo se expone a una sustancia téxica, tienen lugar una serie de
complejos procesos de absorcion, distribucién, metabolismo y eliminacién (ADME)
cuyas velocidades son dificiles de calcular.

El esquema mas simple nos permite imaginar un organismo que recibe una cantidad
determinada de toxina y al mismo tiempo elimina una proporcion de la toxina. Si la
eliminacién es muy rapida, es probable que el organismo pueda tolerar nuevas

cantidades en dosis divididas. Sin embargo, si la eliminacidn es lenta, la exposicidon
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durante un largo periodo de tiempo puede provocar una acumulacion de la toxina
que sobrepase el limite provocando desde reacciones alérgicas hasta la muerte.
Sin embargo, la peligrosidad de una sustancia no es suficiente para caracterizar el
riesgo de intoxicacion. Se deben considerar todos los factores que contribuyen a la
incorporacion de toxinas al organismo, como el escenario de exposicion, la
concentracion en el ambiente contaminado, el canal, la frecuencia y duracién de la
exposicidon y las caracteristicas del individuo. Por otro lado, el analisis de riesgo
también es una herramienta que nos permite implementar medidas de mitigacion.
El siguiente modelo simula la emision de una toxina gaseosa y su inhalacién por
parte de un individuo expuesto a la influencia. Varios aspectos del proceso se
organizan de la siguiente manera:

1) La emision es toxica de una fuente especifica, calculada en la hora de

llegada a una temperatura determinada, expresada en la superficie de evaporacion
romana medida en m2. La presion del vapor es la sustancia en consideracion, a la
temperatura del ambiente. El sistema de transferencia al medio ambiente se
caracteriza por un coeficiente de transferencia de masa.

2) El escenario esta constituido por el lugar donde se encuentra contenida la fuente
de emision. Su volumen nos permite calcular la concentracién efectiva que se
expresa en mg/ma3 tras multiplicar la emision en mol/hora por el peso molecular

de la sustancia. Esta concentracion se compara con el limite permitido (en este caso
la dosis de referencia para inhalacion) y a través de la relacion entre ambos
elementos se regula la tasa de renovacion del aire como medida de mitigacién.

3) Finalmente, el stock de toxina acumulada representa la cantidad en el organismo
expuesto. En el organismo expuesto se mide una cantidad conocida como
Incorporacién en mg/hora. Esto viene determinado por la variable concentracion, la
velocidad de inhalacion, la cantidad de aire que respira un individuo sano cada hora
y la exposicién efectiva que nos permite simular una semana laboral con un

patrén de turnos establecido, descansos diarios y fines de semana.
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La toxina acumulada es reducida por eliminacién, que responde a una cinética de
primer orden. Es decir, la cantidad acumulada es proporcional a la cantidad presente
dependiendo del Coeficiente de Eliminaciéon. Como dato adicional la Concentracion
Interna se calcula dividiendo la toxina acumulada por el peso corporal.

El modelo

Cuando una sustancia téxica entra en un organismo vivo, se produce una serie de
reacciones extremadamente complejas. El proceso involucra mecanismos de
absorcién, metabolismo y eliminacién, cuya velocidad es muy dificil de calcular.

El esquema mas simple es imaginar una cantidad conocida de toxina ingresando al
organismo, que es capaz de eliminar una parte de la toxina entrante. Si la tasa de
eliminacién es muy alta probablemente se deba a que los organismos toleran
nuevas ingestiones del toxico. Por el contrario, los organismos podrian alcanzar o
superar el umbral de toxicidad, sufriendo consecuencias adversas, es decir, una
reaccion alergénica hasta la muerte.

En consecuencia, el conocimiento sobre las caracteristicas toxicas de una sustancia
es necesario para tener en cuenta la duracion, concentracién y frecuencia durante
la cual el organismo esta expuesto a su ingestion.

1) Stock Toxico Acumulado que simula el organismo expuesto.

2) El organismo incorpora una cantidad téxica llamada Incorporacion, en mg/h, que
depende de la Concentracién (concentracion toxica ambiental) y de las Horas de
Exposicion (el tiempo en horas durante el cual el organismo esta expuesto a la
toxina). Ademas, Horas de Exposicion permite la simulacion de una semana laboral
con turno determinado, descanso diario y de fin de semana.

3) Alguna cantidad toéxica es liberada por el organismo, mediante flujo de
eliminacién, segun una cinética de primer orden. En otras palabras, la cantidad
eliminada es proporcional a la cantidad acumulada. La ecuacion para este
fendmeno es:

dc
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donde Kk, el coeficiente de eliminacion, es una constante de primer orden, medida
en complejidad fracciones por unidad de tiempo, e involucran todos los fendmenos
Este tipo de reaccion permite una facil estimacion del "medio tiempo", el tiempo
necesario para alcanzar una concentracion igual a la mitad de la concentracion

inicial. La ecuacion es:

c
ti = —(Un C_)/k
0

donde
C —
Co

Reemplazando C/Co en la ecuacion, ¢ 12depende solo de %.

0.5

Paso 1: Nuevo modelo

¢+ Tiempo Inicial: 0

% Tiempo final: 168

X/
o

Unidades de Tiempo: Hora

+« Tipo de Integracion: Euler
Paso 2: Stocks
Este modelo cuenta con dos Stocks que representan:

- Toxina acumulada

- Tasaderenovacion de aire.
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Figura 1. Stocks del modelo

Paso 3. Flujos

El Stock de “Toxina acumulada” tiene un flujo de entrada y uno de salida:

- incorporacion

- eliminacion
Mientras que el Stock de “Tasa de renovacion de aire” solo cuenta con un flujo de
estrada:

- aumento
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Figura 2. Flujos de entrada y salida del modelo

Paso 4. Componentes auxiliares

Con el botén de “Variables” agregar los componentes auxiliares: “tasa de
inhalacién”, “concentracion interna”, “peso corporal”, “duracion del turno’,
“exposicion efectiva”, “coeficiente de eliminacion”, “tasa inicial”, “volumen del

recinto”, “concentracion”, “limite permitido RfC”, “relacion”, “transferencia de coef de

L 11 A 11

la masa”, “emision en moles/hora”, “peso molecular”, “Constante universal de los

P 11

gases”,

11

supetficie de evaporacion”, “temperatura absoluta (K)”, “presion del vapor’.

Con la opciébn de “Variable sombra” elegir las opciones de |<V» -

“concentracion’ y “Time”
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Figura 3. Ventana emergente que aparece al seleccionar el boton de “Variable sombra”. Solo

apareceran los componentes ya existentes del modelo.
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Figura 4. Componentes auxiliares y componentes auxiliares sombra del modelo

Paso 5. Flechas

Con el botén de “Flechas”

{oconcentracion:

establecer las conexiones del modelo.
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Figura 5. Conexiones establecidas del modelo
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Paso 6. Ecuaciones

% Stocks
e Toxina acumulada = Valor inicial: 0
- Unidades: mg
e Tasaderenovacion de aire = Valor inicial: tasa inicial
- Unidades: 1/h
s Flujos
e Incorporaciobn = exposicion efectiva*concentracion*tasa de
inhalacion
- Unidades: mg/h
e Eliminacion = coeficiente de eliminacién*Toxina acumulada
- Unidades: mg/h
e Aumento = IF THEN ELSE (relacion>=1.1, 1, IF THEN ELSE
(relacion<=0.9, -0.5, 0))
- Unidades: 1/h/h
«» Componentes
e tasadeinhalacion =0.8
Unidades: m3/h

e concentracion interna = Toxina acumulada/peso corporal
- Unidades: mg/kg
e peso corporal =64
- Unidades: kg
e duracion del turno =8
- Unidades: h
e exposicion efectiva = PULSE TRAIN (0O, duracion del turno, 24, 119)
- Unidades: h
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o coeficiente de eliminacion = 0.035
Unidades: 1/h
e tasainicial =1
Unidades: 1/h
e volumen del recinto = 1000
Unidades: m3
e concentracién = "emision en moles/hora"*peso molecular*(1-EXP (-
Tasa de renovacion de aire*Time)) / (Tasa de renovacion de
aire*volumen del recinto)
Unidades: mg/m3
e limite permitido RfC = 0.0003
Unidades: mg/m3
e relacion = concentracion/limite permitido RfC
Unidades: Dmnl
e transferencia de coef de la masa =8.7
Unidades: m/h
e emisién en moles/hora = superficie de evaporacién*presion del
vapor*transferencia de coef de la masa/ (Constante universal de los
gases*'temperatura absoluta (K)")
Unidades: moles/h
e peso molecular = 200600
Unidades: mg
e Constante universal de los gases =8.314
Unidades: jule/mol°K
e superficie de evaporacién =0.02
Unidades: m2
e temperatura absoluta (K) =298
Unidades: °K
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e presion del vapor = 0.301

- Unidades: Pascal

Paso 7. Simulacion

Despues de simular el modelo, observar el comportamiento.

Toxina acumulada
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Figura 6. Grafica del Stock de “Toxina acumulada”

El modelo predice que la concentracion interna de la toxina en el cuerpo aumenta
con el tiempo de exposicion. La tasa de aumento depende de la tasa de emision, la
tasa de renovacion de aire, la tasa de inhalacion, la tasa de eliminacion y el peso
corporal del individuo.

El modelo de simulacion proporciona una herramienta util para evaluar la exposicion
a toxinas en el aire y su potencial impacto en la salud humana. El modelo considera
diversos factores relevantes y permite analizar el comportamiento del sistema bajo
diferentes condiciones. La informacion obtenida del modelo puede ser utilizada para
establecer estrategias de control de la exposicion a toxinas y para proteger la salud

de los trabajadores.



” UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
Mo FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES ZARAGOZA
CARRERA DE BIOLOGIA

Grecia Pérez Mar

Referencias:

- Martin, J. (2024) System Dynamics Modelling with Vensim



