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1.Resumen

El Cromo es un elemento de la tabla periddica, perteneciente a los metales de transicion,
concretamente al grupo 6 y al periodo 4. Suele presentarse como cromo metalico o en estados
de oxidacion: (+2), (+3), (+6), normalmente se encuentra en estados (+3) y (+6). Ademas, se
puede encontrar en condiciones especiales en los estados de oxidacion: (+4) y (+5).

A nivel bioldgico, el Cr (VI) se desplaza hacia el Cr (Ill) en presencia de sustancias
reductoras como la materia organica. Es un nutriente ultratraza para los seres humanos,
debido a que es necesario pero no en altas concentraciones. Juega un papel fundamental en el
control de la glucemia, ya que la cromodulina (de la que forma parte) es una parte esencial del
factor de tolerancia a la glucosa.

La toxicidad del cromo estd mas estudiada en su estado de oxidacion (+6), en el que esta
demostrada, sin embargo, en el estado de oxidacion (+3) es mas dificil detectar los efectos
toxicos del cromo. La toxicidad del cromo suele ser mas comdn debido a intoxicaciones
cronicas, es decir, si se sufre una sobreexposicion a éste durante un periodo largo de tiempo.
La intoxicacion aguda por cromo sin embargo es provocada por la exposicion a grandes
cantidades de cromo, en cuyo caso suele ser letal o por lo menos no pasa desapercibida
debido a los sintomas de abrasion.

2. Abstract

Chromium is an element of the periodic table, belonging to the transition metals, specifically
to group 6 and period 4. Usually it can be found as a metal or in oxidation state (+2, +3, +6),

normally found in + 3 and +6 states. Furthermore, in special conditions it could be found in +
4 and +5 oxidation states.

At the biological level, chromium has a tendency to reduce from the Cr (V1) to Cr (I11) in the
presence of reducing substances such as organic matter. It is an ultra-trace nutrient for human
beings, as it is needed but not in large concentrations. Its role is fundamental in glycaemic
control, given that chromodulin (of which it is a part of) is an essential part of the glucose
tolerance factor.

Chromium toxicity is more studied in its oxidation state (+6), in which it is demonstrated,
however, in the oxidation state (+3) it is more difficult to detect the toxic effects of
chromium. Chromium toxicity is more common due to chronic poisoning, that is, being
overexposed to the toxic for a long period of time. Acute chromium poisoning, however, is
caused by exposure to large amounts of chromium, in which case it is usually lethal or at least
does not go unnoticed due to abrasion symptoms.

3.Introduccion

El descubrimiento del cromo se realizé en el afio 1797, y se atribuye a el quimico frances
Loius-Nicolas Vaquelin. La funcion del cromo como regulador del metabolismo de
carbohidratos, debido a su relacién con el factor de tolerancia a la glucosa, lo descubrieron en
el afio 1959 Walter Mertz y Klaus Schwarz.!

El Cromo es un nutriente ultratraza en el ser humano debido a la poca cantidad necesaria para
realizar sus funciones en el organismo, pero es un elemento relativamente abundante en la
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corteza terrestre, concretamente, 100 particulas por millon, ocupando la posicion 24 en orden
de abundancia. EI Cromo es necesario en menor cantidad en el organismo que otros
elementos como el cobre o el cinc, pero hay mayor cantidad de éste en la corteza que de los
otros dos.

El cromo pertenece al mismo grupo que el molibdeno, siendo mas ligero que éste.
Normalmente, el elemento mas ligero es mas necesario para la vida, la relaciéon entre el
Molibdeno y el cromo es la excepcion, se debe a que el molibdeno (VI) puede pasar
facilmente a estados de oxidacion estables como el Molibdeno (V) y (IV), mientras que el
cromo (V) y (IV) son més inestables, por lo que no presentan funciones en los seres vivos.
Los seres vivos usan la quimica redox del hierro, pero el cromo (1) es un reductor fuerte por
lo que no puede ser usado por los humanos. Otras de las causas de las pocas funciones del
cromo en los seres humanos, es la toxicidad del i6n dicromato y la ineficacia del cromo (1)
como centro activo de enzimas, por lo que sus funciones se centran en su actuacion como
mensajero secundario intracelular de la accion de la insulina, regulando el metabolismo de
los carbohidratos y los lipidos.

Las concentraciones fisioldgicas del cromo son de 120 nanomolar, una dieta normal se centra
en el consumo diario de 0,01 a 1,2 miligramos de cromo, de ésta se incorpora al organismo
alrededor del 0,5%. La deficiencia de cromo es dificil de encontrar debido a que las
necesidades diarias de cromo son minimas, por lo que solo se manifiesta en humanos
sometidos a alimentacion por via exclusivamente intravenosa. Los sintomas son varios:
enfermedades tipo hiperinsulinemias, hiperglucemias, problemas cardiacos y el mas grave, el
sindrome metabdlico. Los sintomas més comunes son los similares a los de la diabetes no
dependiente de insulina, siendo éstos faciles de revertir al administrar pequefias cantidades de
compuestos de cromo (111).2

El cromo es un compuesto que ha sido mas estudiado y utilizado en la industria metalurgica,
indusria de fabricacion de colorantes e indrutria de curtidos, que en la industria farmacéutica,
se debe a que a pesar de su toxicidad y sus pocas funciones en el cuerpo humano, tiene
propiedades importantes que lo hacen indispensable para otras muchas industrias. Sus
propiedades lo hacen imprescindible para la proteccién de aleacciones frente a la corrosion.®

4.0bjetivos

Estudio del cromo desde diferentes puntos de vista, para conocer sus propiedades inorganicas,
bioldgicas y toxicoldgicas, y que éstas se usen para saber como utilizarlo, sabiendo las
precauciones que hay que tomar en ese caso. Trabajo bibliografico en el que se busca
recopilar los conocimientos que tenemos sobre este poco estudiado elemento para que los
investigadores, los estudiantes y todo aquél que quiera ampliar su conocimiento sobre el
cromo tenga una idea general de él y no solo la informacion que se encuentre en un estudio.

5.Metodologia

Trabajo realizado mediante la recopilacion de informacion obtenida de libros de texto:
Introduccion a la quimica bioinorgénica y Bioinorganic Chemistry: Inorganic Elements in the
Chemistry of Life, libros obtenidos de la biblioteca de la Facultad de Farmacia de la
Universidad Complutense de Madrid, libros electrénicos y fisicos. La informacién recabada
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de estudios cientificos se obtuvo de paginas como: PubMed, MedlinePlus, ECHA, y Google
Scholar.

6.Resultado y discusion

6.1. Caracteristicas quimicas
El cromo es el elemento 24 de la tabla periodica, perteneciente al grupo 6 y al periodo 4,
dentro de los metales de transicion:
Foérmula quimica: Cr.

Densidad: 7,19 g/cm?®.

Masa atomica: 51,996g/mol.

Punto de fusion: 1875°C.

Punto de ebullicion: 2665°C.
Electronegatividad: 1,6.

Radio Covalente: 1,27 A.

Radio I6nico: 0,69 A.

Radio Atoémico: 1,27 A.*

6.1.1. Estados de oxidacion

El cromo se puede encontrar en diferentes estados de oxidacion:

Cromo 0, se encuentra en metales y aleaciones.

Cromo (1), fuerte reductor.

Cromo (111), estado de oxidacion del cromo con funciones biolégicas.

Cromo (IV) y Cromo (V), se encuentran compuestos muy inestables obtenidos en situaciones
especiales.

Cromo (V1), forma compuestos altamente t6xicos.”

6.1.2. Presencia en la Naturaleza y Reactividad

Los compuestos de cromo mas comunes son:

-La cromita Fe(CrO,),

-La crocoita PbCrO,4

El cromo metal es resistente al ataque quimico a Tambiente, aunque se disuelve en HCI
diluido y H,SOy,).

Bajo condiciones fisioldgicas, los estados de oxidacion que se encuentran son Cr(lll) y
Cr(V1), el Cr(VI) en forma de dicromato (CrO,%), mientras que el Cr(lll) en forma de
hidroxido de cromo Cr(OH)3, insoluble a pH neutro.

El Cr(Il) se encuentra en disoluciones fuertemente reductoras, en sélidos anhidros, éxidos de
cromo, y otros compuestos como el acetato de cromo.

Los compuestos de Cr(IV) y Cr(V) son inestables en disolucion acuosa y pasan a compuestos
de Cr(lll) y Cr(VI). Por eso en disolucion acuosa solo se encuentran como productos
intermedios de vida corta, en reacciones de oxidacion-reduccion.

El cromo debido al pasivado, es insoluble en agua regia y acido nitrico fumante, para que
actuén se debe tratar al cromo con hidrogeno. ElI cromo no pasivado desplaza a otros
elementos (Cu, Zn, Ni) de sus sales; se disuelve en HCI diluido dando lugar a compuestos de
Crll en ausencia de aire, ademas a altas temperaturas es atacado por O,, H,0O, SO..

ElI Cromo solo puede encontrarse en estados de oxidacion inferiores a (+2) en complejos con
ligandos ricos en electrones. En disolucion el estado de oxidacion mas bajo es (+2), siendo
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éstas fuertemente reductoras, las disoluciones de este tipo son de color azul, y se forman por
reduccion en medio &cido de disoluciones de Cr(l11) con cinc 0 amalgama de cinc en ausencia
de aire.

Entre los compuestos de cromo(Il) més relevantes se encuentran:

Halogenuros anhidros de cromo(ll), son sélidos bien definidos (el CrF, presenta enlace i6nico
mientras que el resto presenta enlaces covalentes), se pueden obtener de maneras diferentes:
reduccion de trihalogenuros con hidrogeno (CrCl,, CrF,), reaccion del cromo con halogenuros
de hidrogeno (CrCl,, CrBry), reaccion directa de los elementos (Crly), o tratamiento del
acetato de cromo Il con halogenuro de hidrégeno (CrCl,, CrBry).

Oxido de cromo Il (CrO), Metaestable y rojizo. Obtencion a través del calentamiento de
Cr,03 con NaF fundido en una atmdsfera de Ha/No.

Compuestos organicos como el acetato de cromo 11, de color rojo, diamagnético a temperatura
ambiente, insoluble y estable.

Los compuestos de Cr(lll) son mas estables, por lo que son mas féciles de encontrar en la
naturaleza:

Trihalogenuros anhidros CrXs (X= F, Cl, Br, I), se forman a través de reacciones directas
halégenos y metal. Insolubles en agua, se utilizan como reactivos para obtener compuestos
organicos de cromo.

Trioxido de cromo (I1) (Cr,03) solido de color verde, que se obtiene de la descomposicion
térmica de otros compuestos de cromo, por ejemplo: (NH4),Cr,05.

Cromitas del tipo espinela, de color verde, se obtienen fusionando Cr,O3; con &xidos
metélicos.

Trihidroxidos de cromo polihidratados, presentan un color gris verdoso, se obtienen a traves
de una policondensacion de las sales de Cr(lIl) que tienen agua, se produce mediante la
formacion de puentes de OH con la posterior pérdida de agua.

Los complejos de Cr(lll) presentan muchas similitudes con los de Co(lll),
destaca su estructura octaédrica y su alta estabilidad.

Los compuestos de Cr(1V) y Cr(V) son inestables, se obtienen en condiciones experimentales:
Tetrahalogenuros (CrF4 y CrCly).

Cromatos (1V) alcalinotérreos (M,CrO,4, M3CrOs, M4CrOg).

Hexafluorocromatos del tipo M,CrFs (M= K,RDb, Cs).

Oxidos del tipo CrO, (por calentamiento de CrOs).

Pentahalogenuro, el CrFs, de color rojo, obtenido por pirdlisis de K,CrFs.

Oxihaluros tales como el CrOFs.

Cromatos (V) alcalinos y alcalinotérreos de color negro azulado M3CrO, (M= Li, Na) y
M3(CrOy), (M= alcalinotérreos).

Los compuestos de Cr(V1) son sustancias fuertemente oxidantes:

Hexafluoruro de cromo(VI), es el Unico halogenuro que se ha descubierto, tiene color
amarillo y es inestable si se superan los -100°C.

Trioxido de cromo (CrO3),, solido rojo, obtenido mediante la reaccién de cromatos(VI) o
dicromatos (V1) con H,SO4concentrado. Tiene estructura de polimero lineal, se puede romper
en medio basico.

lones cromato (V1) tienen color amarillo y presentan estructura tetraédrica en red cristalina
solida y en disolucion acuosa. Forman cromatos metalicos amarillos con los iones metéalicos:
Combinaciones con mercurio, plomo y plata, forma compuestos dificilmente solubles
(HgCrOg4, PbCrO4, Ag,CrO,).
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Combinaciones con metales alcalinotérreos, forma compuestos facilmente solubles (metales
alcalinos y MgCrQy,).

Al acidular disoluciones acuosas de cromato (VI) (A ph superior a 8 hay iones CrO4)
encontramos disoluciones amarillo anaranjadas de dicromato (V1) por separacion de agua
intermolecular (A pH =2-6, el CrO4* y el Cr,0;% se encuentran en equilibrio).

A pH mas é&cidos de disoluciones de cromato (VI) muy concentradas se forman iones
tricromato (CrsO10”) e iones tetracromato (CrsO15>).

Oxihalogenuros (CrO,X,, haluros de cromilo) son volatiles y muy higroscépicos, se obtienen
debido a la reaccion de los dicromatos con haluros de hidrdégeno en presencia de un agente
deshidratante, también se pueden obtener los Halogenocromatos (MCrO3X), sélidos
cristalinos y estables.>®’

-El cromo en la atmosfera:

El cromo llega a la atmosfera debido a fuentes naturales, usos industriales y quema de
combustibles fosiles; de las fuentes industriales destaca la produccién de ferrocromo. En la
atmosfera en condiciones normales tanto Cr (111) como Cr metal no sufren ninguna reaccion.
El Cr (VI) reacciona con polvo y otros contaminantes para dar lugar a Cr(lll), el cromo
desaparece del aire por la precipitacion y otras condiciones atmosféricas, las particulas de
cromo se eliminan muy lentamente, se debe principalmente a su pequefio tamafio de particula,
que las permite ser transportadas largas distancias y durante largos periodos de tiempo.

-El cromo en el agua:

Las fuentes de cromo en las aguas superficiales son la escorrentia superficial, liberacion de
aguas residuales municipales y deposicion del aire. La mayor cantidad de cromo que se
elimina del agua lo hace por precipitacién, el Cr (111) se sedimenta como Cr,03-H,0. El Cr
(V1) puede encontrarse en medios acuatico como anién estable durante largos periodos de
tiempo, en medios reductores con materia organica y otros reductores, el Cr (V1) reacciona al
ser un fuerte oxidante dando lugar a Cr (111). Por ello la vida util del Cr (V1) en aguas con
mucha materia organica disminuye.

-El cromo en el suelo:

El cromo en el suelo normalmente se encuentra en forma de Cr,03-H,0, ya que el cromato
soluble cuando entra en contacto con la materia organica del suelo se transforma en Cr,03
insoluble. La pérdida del cromo del suelo se produce por procesos fisicos, el cromo en el
suelo puede pasar a la atmésfera en forma de polvo en suspension, ademas puede pasar al
agua superficial a través de la escorrentia, ya sean como iones de cromo 0 como precipitados
de cromo a granel.®*

6.1.3. Usos

Si se adiciona el cromo a una aleacion, ésta aumenta la dureza y la resistencia a la corrosion.
Se consigue el mismo efecto afiadiendo capas de cromo sobre la superficie del metal.

El cromo tiene muchos usos, la mayoria se centran en recubrimientos para la proteccion frente
a la corrosion o el deterioro, ya sea en superficies metalicas, plasticas, o animales como el
cuero. La liberacion de cromo al ambiente puede deberse a procesos industriales (fabricacién
de manufacturas), uso de productos en interiores (detergentes), exteriores (materiales de
construccién de metal), articulos complejos sin liberacion prevista (electrodométicos),
productos con material basados en compuestos metalicos (joyas).”

Los compuestos de cromo se pueden utilizar en diferentes campos:
Pigmentos coloreados: (CrOs)
-7-
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Catalizadores: Zn(CrO,), para la sintesis del metanol.

Curtido de tejidos: Cry(SOg)s.

Inhibidores de corrosion: 4ZnO-CrO3- nH,0.

Fungicidas: 4CuO-CrO3- nH,0.

Reactivos de sintesis de compuestos de cromo: Na,CrO,4 y Na,Cr,0x.
Conservantes de la madera: CrO,2 y Cr,0,2.'

6.2. Importancia bioldgica

6.2.1. Disponibilidad y abundancia en los alimentos

Hay alimentos que proporcionan concentraciones altas de cromo en sangre:

Cereales integrales, bracoli, cebollas, carnes procesadas, visceras, tomates, frutas, cerveza,
vinos rojo y tinto.

Los alimentos con alto contenido en azucares simples (sucrosa o fuctosa), ademas del bajo
contenido en cromo, también promueven la pérdida de cromo del organismo. Ademaés del
aumento de excrecion de cromo por dietas altas en azucar, también se puede disminuir la
concentracion de cromo debido a:

Infecciones, ejercicio fisico intenso y repentino, embarazo, lactancia y situaciones de estrés.
Las plantas que contienen cromo como el zurrén del pastor se han usado como remedio
natural para el tratamiento de la diabetes mellitus tipo I1.°

El cromo se puede encontrar en forma de suplementos alimenticios que pueden incorporar
otros nutrientes. Las dosis que se venden contienen de 50 a 200 microgramos, puede
suministrarse en forma de: cloruro de cromo, nicotinato de cromo, citrato de cromo y
picolinato de cromo.

6.2.2. Absorcidén y metabolismo

La incorporacion del cromo en el organismo se produce a través de diferentes vias:
-Absorcidn oral.

Se han realizado muchos ensayos en ratas, para conocer coémo se absorbe el cromo en el tracto
digestivo:

Al administrar CrCls intraduodenal la absorcion no se modifica, es decir, las partes del tracto
digéstivo anteriores al duodeno no actian sobre la biodisponibilidad del cromo. La
administracion de CrCls a nivel yenunal aumentd ligeramente su absorcion aparente.

Varios estudios confirman que en animales el Cr (Ill) se absorbe mal en el tracto
gastrointestinal, y se descubrio que el Cr (111) se absorbe mejor en ratas en ayunas que en ratas
alimentadas.

De la ingesta dietética de cromo es de la que depende la absorciéon del mismo, cuando se
incorporan grandes cantidades de cromo respecto a las necesidades diarias, se encuentra una
baja absorcion de cromo trivalente. EI cromo se incorpora en niveles cercanos al 2% si se
suministran cantidades menores de 40 microgramos, cuando se aumenta por encima de 40
microgramos, la eficiencia de absorcion se mantiene en 0,5 microgramos aunque se siga
aumentando la ingesta.

La absorcion media del cromo es de aproximadamente 0,4% por via oral, se basa en estudios

hechos en humanos . La via oral es la que satisface las necesidades diarias de cromo, depende

de el estado de oxidacion, pH del estbmago y del intestino. La absorcion es mayor cuando la

secrecion gastrica es baja o moderada, y el Cr (V1) no se reduce a Cr (Il1). La zona de mayor

absorcion en los seres humanos es el yeyuno, gracias a difusién pasiva. La presencia de

determinados aminoacidos facilita la absorcion de cromo, evitando la precipitacion de
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compuestos de cromo en medio alcalino y aumentando la eficacia de la absorcion. Hay una
serie de compuestos cuya ayuda en la absorcion de cromo a través de la pared intestinal esta
demostrada: acidos ascorbico, picolinico y nicotinico.

- Via inhalatoria

La absorcion de cromo por via inhalatoria se ve modificada por diversos factores como el
tamarnio, el estado de oxidacion, la solubilidad de las particulas de cromo, la actividad de los
macrofagos alveolares y la interaccion del cromo con las biomoleculas después de su llegada
a los pulmones.

La absorcion de cromo por inhalacién ha sido estudiada en trabajadores de fabricas que
estaban en contacto con él, se realizaron mediciones en suero, orina y cabello. EI Cr (I1I) se
incorpora peor que el Cr (V1) debido a que éste traspasa mejor las membranas celulares; el Cr
(111 se incorpora muy lentamente a través de los pulmones, las causas principales de ello son
la formacion de complejos insolubles con macromoleculas en los pulmones y la eliminacion
por accion mucociliar que transporta el cromo al tracto gastrointestinal. En la industria se
forman compuestos de cromo como aerosoles, polvo o vapores, las sales de cromo vy el
anhidrido cromico se encuentran en forma de vapores siendo una forma eficaz de absorcion
del elemento a través del arbol respiratorio, pudiendo ejercer una accion calstica sobre éste,
los aerosoles y el polvo de cromo se absorben de manera diferente dependiendo de sus
propiedades fisico-quimicas.

-Distribucion

El cromo hexavalente pasa facilmente a cromo trivalente en el tracto gastrointestinal, en los
pulmones la transformacion se lleva a cabo mediante ascorbato y glutation (con el ascorbato
es mas rapido que con el glutation, por lo que disminuye el tiempo de residencia en los
pulmones). ElI cromo en la sangre se distribuye de forma equitativa entre globulos rojos y
plasma, el Cr (V1) atraviesa la membrana de los glébulos rojos, posteriormente se reduce y se
queda unido a la fraccion globulinica de la hemoglobina, el Cr (I11) no atraviesa la membrana
de los glébulos rojos, sino que se une a las fracciones globulinicas del suero.

Después de la absorcidn, el cromo se elimina méas rapidamente de la sangre (glébulos rojos
acumulan significativamente mas cromo que los glébulos blancos) que de los tejidos, cuando
el cromo esta concentrado en los tejidos se aclara muy lentamente, excepto en el higado que
se aclara muy rapido, pero al ser el tejido en el que se concentra en mayor cantidad, el cromo
se mantiene bastante tiempo; los tejidos que contienen altas concentraciones de cromo son:
higado, rifiones, testiculos y cerebro. Cuando se suministra Cr (V1) la concentracién en tejidos
es varias veces menor que cuando se suministra Cr (111). El contenido en los tejidos desciende
con la edad, exceptuando el caso de los pulmones donde se acumula el cromo inhalado y la
absorcion al torrente sanguineo es muy lenta. La concentracion de cromo en el plasma
empieza a descender entre los veinte y los treinta afios, exceptuando a los diabéticos y a los
individuos con enfermedades cronicas como las cardiovasculares.

-Metabolismo y excrecion

El cromo tiene como funcion principal en los seres humanos la regulacion del metabolismo de
carbohidratos y lipidos, se debe a un complejo metalico de un péptido pequefio, que recibid el
nombre de sustancia de baja masa molecular que se une al cromo (LMWCr) y que
posteriormente se le nombré cromodulina, por su biosimilitud con la calmodulina del
metabolismo del calcio.
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El Cr (VI) se transforma en Cr (111) en la sangre, en el que permanece unido a la transferina,
el Cr (I11) puede ser excretado en una semana o permanecer en el cuerpo durante afios. Las
pérdidas de cromo en orina pueden utilizarse como medida de la respuesta del organismo al
éstres, el cromo no es reabsorbido por los rifiones y se pierde en via urinaria. La
concentracion de cromo en sangre varia segun la alimentacion de cada individuo, los valores
se encuentran entre 0,16 microgramos/litro y 0,73 microgramos/litro, los valores tienen
diferentes concentraciones en eritrocitos y plasma, la de los eritrocitos varia dependiendo de
las exposiciones ocupacionales. Se recomiendan concentraciones de cromo en sangre de <0,5
microgramos/litro, las concentraciones en personas sanas son de 0,67-0,83 microgramos/litros
y en diabéticos son de 0,22-0,36 microgramos/litro.

La via urinaria (rifiones) es la principal via de excrecion de cromo, en un 60%-80%, hay
cantidades menores que se eliminan por bilis, piel, pelo, sudor y ufias. La eliminacion de
cromo a traveés de los rifiones en situaciones normales de individuos sanos es del orden de 0,5
microgramos/dia.>*°

6.2.3. Funciones bioldgicas

La cromodulina tiene como aminoacidos principales aspartamo y glutamato, ademas también
contiene glicina y cisteina. Este péptido de pequefio tamafio se une a cuatro iones de Cr (I11)
formando un complejo bastante estable; la unién tiene un importante efecto cooperativo, lo
que hace que las Unicas especies estables en disolucion sean el ligando libre (apocromodulina)
y la especie totalmente metalada.

La cromodulina incrementa la metabolizacion de la glucosa en las células con accién de la
insulina, las células almacenan la forma libre de la cromodulina. Cuando aumenta la glucemia
en sangre, las células pancreaticas secretan insulina que llega a la sangre e induce la entrada
de cromo en el interior de las células sensibles a ésta hormona, donde se une a la
apocromodulina. La union de la insulina a receptores especificos provoca un cambio
conformacional, que induce la fosforilacion de restos de tirosina que se encuentran en el
interior celular, la fosforilacién activa del receptor que actia como una quinasa transmitiendo
la sefial de la insulina. EI cromo i6nico del torrente sanguineo se encuentra unido a la
transferina (proteina del hierro) que actia como sistema de transporte y almacenamiento del
cromo en la sangre y pasa al interior celular. EI complejo de cromo en forma metalada (union
a 4 Cr(l1l), holocromodulina) se une al receptor de insulina manteniéndose en forma activa y
amplifica su actividad como quinasa. Cuando se reducen los niveles de insulina en la sangre,
desaparece la sefial, por lo que el receptor no acttia con la insulina ya que sus niveles bajaron,
la cromodulina es expulsada de la célula y eliminada del organismo por la orina.?
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6.2.4. Estados de deficiencia del cromo

La diabetes mellitus es un desorden metabdlico caracterizado por una hiperglucemia y niveles
bajos o ausencia total de insulina. No es una enfermedad Unica sino que se debe a un conjunto
de manifestaciones clinicas y bioguimicas similares, son el resultado de factores genéticos y
ambientales que interactlan entre si mismos, por ello es un sindrome y no una enfermedad. El
suplemento de cromo es esencial sobretodo en los diabéticos, ya que estos paciente presentan
una mala asimilacion de este suplemento, debido a que absorben mayores cantidades de
cromo que los no diabéticos pero sufren mayores pérdidas por la orina.

Mediante varios estudios se demostrd que proporcionar las cantidades adecuadas de cromo en
la dieta diaria de pacientes con deterioro de la tolerancia a la glucosa o con diabetes, mejora el
nivel de glucosa en sangre, de la insulina y los demas factores lipidicos. EI mejoramiento
nutricional del cromo y el suministro de insulina han disminuido los factores de riesgo de las
enfermedades cardiovasculares, también se normalizaron los niveles de colesterol total, de las
lipoproteinas de baja y alta densidad, de los triglicéridos, en los animales de laboratorio y en
humanos. El aumento de cromo en pacientes deficitarios de cromo produce un aumento de
HDL y una disminucion de VLDL, por lo que es necesario para mantener los niveles optimos
de las lipoproteinas del colesterol en sangre. Los suplemento con cromo producen un
aumento de la concentracion de HDL, el cual es un importante factor negativo de riesgo de
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enfermedades coronarias, el cromo cumple con la posible funcion en el control de la
aterosclerosis.

El sindrome metabdlico se debe a la conjuncién de varias enfermedades o factores de riesgo
que aumentan la probabilidad de sufrir una enfermedad cardiovascular o la diabetes mellitus,
debido a el papel que desempefia el cromo en el metabolismo de los hidratos de carbono y los
lipidos puede ser de gran ayuda en el tratamiento del sindrome metabolico. EI cromo favorece
la transformacion de lipidos en glucosa que es captada y usada por las células, lo que produce
la normalizacion de los niveles de colesterol y triglicéridos en sangre y combatir la obesidad.

Variaciones del cromo con la edad

En la diabetes que se establece a una edad avanzada, los niveles de insulina son normales o
elevados, pero la accion de la hormona es deficiente. La concentracion de glucosa aumenta
también, y para combatir ese efecto se secretan mayores cantidades de insulina para
combatirlo. Las concentraciones de cromo adecuados en condiciones fisiologicas disminuye
la sintesis de insulina debido al aumento de la eficiencia o la actividad de la misma, gracias a
eso la hiperinsulinemia desaparece y la concentracion de glucosa en sangre se estabiliza a
niveles normales. La intolerancia a la glucosa se puede prevenir teniendo una nutricion
adecuada de cromo, al igual que se puede prevenir la diabetes que se establece durante la
madurez.

La concentracién de cromo en la orina y en la sangre varian con la edad, en personas mayores
el cromo excretado por via urinaria aumenta y el cromo en el suero disminuye. Las pérdidas
en orina aumentan con la edad, debido a la reduccién de la retencion de cromo y la alteracion
de su metabolismo.

La concentracion sanguinea de cromo es un parametro indicativo de la ingesta dietética,
cuando el cuerpo se expone a compuestos solubles del cromo trivalente. En los diabéticos los
resultados analiticos indican que las concentraciones de cromo en orina y suero son
significativamente menores que en los sanos, es decir, la absorcion y utilizacion del cromo en
personas sanas es mayor que en pacientes diabéticos. A través de estudios clinicos, las
concentraciones de cromo en orina aumentan en el intervalo de personas mayores de 70 afios
respecto a los individuos de 60-70 afios.

Mediante estudios en humanos se observo un descenso gradual de cromo en las diferentes
partes del cuerpo (cabello, sudor, y suero sanguineo). Los nifios entre 1-4 afios presentaron
niveles en suero de 0,5-0,1 microgramos/litro, los jovenes de 25-29 afios 0,42-0,07
microgramos/litro, y entre 70-74 afios 0,3-0,07 microgramos/litro. Se pueden producir
pérdidas importantes de cromo en nifios que han sufrido quemaduras importantes o
diabetes.!%

6.3.-Efectos toxicos del Cromo

El cromo tdxico en el aire puede proceder de:

Industrias que usan el cromo para las manufacturas.

Lugares de desechos peligrosos que contengan cromo.

Humo de los cigarrillos.

Hay una alta cantidad de trabajadores que se encuentran expuestos a altas concentraciones de
cromo, la mayor probabilidad de exposicion se encuentra en las industrias metaldrgicas y en
las de curtido, en las que los trabajadores se encuentran expuestos a altas concentraciones de
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cromo en el aire. Para que se produjeran los sintomas respiratorios, los pacientes deberian
haber estado en contacto con aire a concentraciones de cromo del orden de 60 veces la
concentracion considerada normal en el ambiente.

El aire que suele presentar menores concentraciones de cromo es el procedente de ambitos
rurales y suburbanos:

Las 4reas rurales presentan menos de 10 nanogramos/m*

Las &reas urbanas presentan niveles del orden de 0 a 30 nanogramos/m?.

En zonas cerradas con fumadores, las concentraciones pueden ser de 10 a 400 veces mas altas
que al aire libre.

Exposicion al cromo en la infancia:

No hay estudios que hayan investigado los efectos del cromo en nifios, es probable que sufran
efectos similares a los adultos, pero no se sabe si los nifios son mas susceptibles que los
adultos a los efectos del cromo.

En lo referente al desarrollo, no hay estudios que hayan demostrado que el cromo produzca
defectos en el nacimiento de los seres humanos. En algunos estudios de animales de
laboratorio, se demostrd que la exposicion a dosis altas de cromo durante el embarazo, puede
dar lugar a abortos, bajo peso del recién nacido, alteraciones en el desarrollo del esqueleto y
del sistema reproductivo; los efectos pueden deberse en parte a la toxicidad del cromo sobre
las madres.

Como disminuir la exposicién al cromo:

Evitar el humo del tabaco, el cromo es un componente del humo del tabaco, se recomienda no
fumar en espacios cerrados como el automovil o el hogar para limitar la exposiciéon de los
familiares.

Evitar madera presurizada vieja, el uso de arsenito de cobre cromado se utilizé en el pasado,
por lo que se puede reducir la exposicién al cromo disminuyendo el contacto con la madera.

Limpieza de la ropa de trabajo, en lugares con alta exposicion ocupacional, la ropa y otros
articulos de trabajo pueden contener cromo, por lo que el lavado de ropa e higiene puede
evitar exposiciones innecesarias.

La absorcion de cromo en altas cantidades por via oral se puede producir de distintas formas:
Consumo de agua con altas concentraciones de cromo, ya sea en la bebida o realizando un
bafio en aguas residuales, los alimentos tienen bajas concentraciones de cromo que no suelen
tener efectos tdxicos, si no han sido contaminados por otras fuentes de cromo como por
ejemplo aguas contaminadas.®

6.3.1. Intoxicacion aguda

Las manifestaciones agudas tipicas del cromo se basan en una accion cadstica directa. A partir
de dosis bajas cercanas a los 500 microgramos puede comprometer la vida del individuo, por
ejemplo: en personas con piel comprometida que entran en contacto con sustancias de cromo
hexavalente, en pacientes con compromiso pulmonar severo que sufren un edema pulmonar al
entrar en contacto con el cromo por via inhalatoria.
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Las manifestaciones agudas de intoxicacion por compuestos de cromo pueden ser de
diferentes tipos dependiendo de los sistemas a los que afecte:

-Nivel gastrointestinal: vomito, diarrea, dolor abdominal, hemorragia de tracto digestivo y
lesion hepética que puede dar lugar a un fallo hepatico.

-Nivel renal: insuficiencia renal aguda, necrosis tubular, y uremia que puede producir la
muerte

-Nivel respiratorio: broncoconstriccion aguda y en pocas ocasiones el asma alérgico.

-Nivel dérmico: dermatitis irritativa por la exposicion persistente.

-Nivel cardiovascular: hipertension severa y shock hipovolémico por péerdida de liquidos.
-Nivel nervioso: vértigo, convulsiones, alteracion del estado de conciencia, y la muerte.

Hay casos de patologias tipicas del cromo como la Ulcera cromica, se inicia como una papula
que progresa dando lugar a una ulcera poco dolorosa, de bordes levantadosy centros costrosos
que penetran a tejidos profundos, comprometiendo el cartilago pero respetando el hueso.*?

6.3.2. Intoxicacion croénica

Las manifestaciones cronicas de la intdxicacion por cromo son las mismas que en una
intoxicacion aguda, pero ademas se producen otras que solo pueden darse gracias a una
suministro continuo como por ejemplo: cancer, anemia hemolitica causada por toxinas o
quimicos.™

A través de estudios orales cronicos y subcrénicos de suministro de cromo trivalente (Cr,0Os,
CrCl3 y tripicolinato de Cr(l11)) se lleg6 a la conclusién de que el cromo trivalente no tenia
efectos tdxicos a concentraciones similares a las de Cr(VI), mediante exdmenes histoldgicos
descubrieron que no hubo aumento en la incidencia de tumores, ni reacciones adversas, es
decir, los compuestos de cromo trivalente son mucho menos toxicos y no parecen causar los
mismos problemas que el cromo hexavalente. La ingestion de Cr (V1) afecta principalmente al
estdmago, al intestino delgado (irritacion y Ulceras) y sangre (anemia).

En el caso de estudios de inhalacién cronicos y subcronicos, se realizaron diferentes tipos de
exposiciones de Cr(lIl): introduccion intratraqueal, inyeccion intrapleural o implantacion
intrabronquial; ninguno de estos estudios informo sobre un aumento en la incidencia tumoral
después de la exposicién frente al Cr(I11). Cuando los estudios de inhalacion se realizaron con
Cr (VI), los macrdfagos obtenidos estaban en mayor cantidad que cuando el estudio se realiz
con cromo trivalente, se debe a que depositaron particulas inhaladas en los alvéolos
adyacentes a los conductos alveolares, que fueron fagocitadas por macrofagos intralveolares.
En un estudio en el que se suministraron altas concentraciones de Cr(VI), se llegd a la
conclusion de que se saturaron los mecanismos de depuracion pulmonar, dando lugar a
hiperplasia de células bronguialveolares con respuesta expumosa de macrofagos, granuloma
de colesterol y en algunos casos carcinomas de células escamosas queratinizadas. El Cr (V1)
mediante una serie de estudios se sugiri6 como probable agente etioldgico en exceso de
riesgo de cancer en trabajadores del cromo, las altas exposiciones a Cr (V1) por via inhalada
producen: enrojecimiento de la mucosa nasal, irritacion nasal (ulceracion crénica vy
perforacion del tabique nasal), cambios en el volumen espiratorio forzado, proteinuria.

En los estudios cutaneos se demostrd que el cromo produce alergia, irritacion y dermatitis de
contacto. La dermatitis irritante primaria se debe a las propiedades citotoxicas directas del
cromo, mientras la dermatitis alérgica de contacto es una respuesta inflamatoria mediada por
el sistema inmune. La dermatitis alérgica de contacto es una respuesta inmune mediada por
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células que ocurre en dos pasos: Induccion, el cromo es absorbido por la piel y desencadena
una respuesta inmune que es el segundo paso, llamado sensibilizacion.

Cuando se entra en contacto con cromo por encima del umbral, se produce la sensibilizacién y
se llegara a una dermatitis alérgica., que consiste en: eritrema, hinchazon, papulas, pequefias
vesiculas, sequedad, descamacion y fisuracion.’

El sensibilizador de contacto mas comun en los varones de paises industrializados es el cromo
y estd asociado a exposiciones ocupacionales a ciertos materiales y procesos: colorantes
cromados, tientes cromados, bafios de cromado, curtientes, cemento, conservantes de madera,
agentes anticorrosivos, aceites lubrificantes, humos de soldadura, materiales de limpieza,
textiles y pieles. Tanto la solubilidad como el pH son los factores principales de los que
dependen la respuesta alérgica del individuo, los compuestos de Cr (I1l) son alérgenos de
contacto menos eficientes que el Cr (VI).?

Se estima que del 0,2% al 0,7% de la poblacion europea son alérgicos al Cr (VI),
aproximadamente de uno a tres millones de personas. Mediante encuestas en Dinamarca, se
Ilegd a la conclusion de que el 45% de las alergias al cromo de los Ultimos diez afios se deben
a la exposicion al cuero con altas concentraciones de Cr (VI1).*

El cromo en el cancer

El cromo trivalente en animales afecta a la estabilidad del ADN y es capaz de formar aductos
en él, hay ademas otros compuestos que contienen cromo que también acttan sobre el ADN.
El picolinato de Cr (IlI), produce dafio cromosémico de 3 a 18 veces por encima de los
niveles de control. ElI cromo trivalente se agrupa dentro del grupo Il de la IARC (no
clasificado como carcin6geno humano), la agrupacion del cromo trivalente se debe a que los
datos son inadecuados para determinar su potencial carcinogenicidad. EI Cr (VI) como
carcin6geno humano plantea problemas para determinar el potencial carcinégeno del Cr (I11) ,
ya que es dificil saber la contribucién del cromo trivalente en la incidencia del cancer después
de la exposicion al cromo total, se debe a la dificultad para conocer el potencial carcinogénico
del cromo trivalente por si solo, debido a que se encuentra con el Cr (V1).
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El Cr (VI) es considerado un carcinogénico humano y esta clasificado en el Grupo | de la

IARC, el cromato es capaz de transpasar facilmente la membrana celular y la membrana
nuclear, esta capacidad aumenta el potencial carcinogénico del cromo hexavalente, ya que
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puede llegar al nucleo celular y alli reaccionar con el ADN y proteinas, impidiendo la
replicacion del ADN o modificando su estructura, lo que provoca mutaciones que pueden
llevar a la formacién de células tumorales.®®

Efectos del cromo en la espermatogénesis.

En animales macho de laboratorio se detectaron dafio en espermatozoides y en el sistema
reproductivo, debido a la alimentacion con compuestos que contenian cromo hexavalente:
niveles ambiguos de degeneracion de las capas externas de los tubulos seminiferos, reduccion
0 ausencia de espermatogénesis por tubulo, acumulacién de células germinales en la etapa de
espermatocitos en reposo, recuento reducido de espermatozoides en el epididimo y aumento
del porcentaje de espermatozoides anormales.’

Contraindicaciones e interacciones de los suplementos de cromo

El tratamiento con cromo no se debe realizar con: pacientes que presenten hipersensibilidad
frente a los componentes de la férmula, pacientes con idiosincrasia (reacciones impredecibles
que ocurren en raras ocasiones en un pequefio porcentaje de la poblacion, es decir, respuesta
anormal a un medicamento en la que no participa un mecanismo inmune) y pacientes con
insuficiencia renal o hepética grave, ya que se ve alterado el metabolismo y eliminacion del
cromo.

Es prudente ademas controlar los tratamientos que aumenten los niveles de insulina, ya que al
suministrar cromo, la necesidad de esta disminuye. Si se mantuviera la concentracion y
aumentara la eficiencia podria provocar una hipoglucemia, se debe al efecto sinérgico de la
hiperinsulinemia y a la mejora en la captacion de glucosa al interior de las células gracias al
factor de tolerancia a la glucosa.™

Agencia Quimica Europea (ECHA), liberacion al medio

El cromo tiene muchos usos, la mayoria se centran en recubrimientos para la proteccion frente
a la corrosion o el deterioro, ya sea en superficies metalicas, plasticas, o animales como el
cuero, y a partir de su utilizacién en diversos ambitos pueden pasar al medio. La liberacién de
cromo al ambiente puede deberse a procesos industriales (fabricacion de manufacturas), uso
de productos en interiores (detergentes), exteriores (materiales de construccién de metal),
articulos complejos sin liberacion prevista (electrodométicos), productos con material basados
en compuestos metalicos (joyas).

Legislacion de contenidos maximos de cromo
Segun la ISO 17075: 2007 se especifica un método para determinar el cromo (VI) en
soluciones de cuero en condiciones definidas. EI método descrito es adecuado para cuantificar
el contenido de cromo (V1) en cueros de hasta 3 mg / kg. Encuestas en Alemania y Dinamarca
demuestran que mas del 30% de los objetos fabricados con cuero contienen mas del limite
permitido.

Los limites de exposicién ocupacional del cromo en la Unién Europea: 2 mg/m?®.°

-16 -



Este trabajo tiene una finalidad docente. La Facultad de Farmacia y el/la Tutor/a no se hacen responsables de la informacion contenida en el mismo.

7. CONCLUSIONES

El cromo es uno de los elementos de la tabla periodica que pertenece a los metales de
transicion, sus estados de oxidacion mas comunes son cromo metalico, cromo (+2), cromo
(+3), cromo (+6) y en situaciones excepcionales se puede encontrar cromo (+4), cromo (+5).
Los compuestos mas comunes en la naturaleza son los conformados por los estados de
oxidacion mas estables, el cromo trivalente es la forma tipica del cromo en el planeta, se debe
a la alta capacidad reductora del Cr (Il) y la capacidad oxidante del Cr (V1) que favorecen el
equilibrio hacia el Cr (111). La incorporacion de cromo en las aleaciones o afiadir una capa de
éste sobre un metal impiden la corrosion, esta capacidad es muy usada en la industria para la
proteccion de diferentes materiales metalicos frente al deterioro.

El cromo se incorpora al cuerpo humano por via inhalada, oral o cutanea, las dos formas con
las que el cromo es absorbido son el Cr (VI) y el Cr (ll), el Cr (VI) traspasa mejor las
membranas celulares que el Cr (111), por lo que si se suministra el primero habrd una mayor
absorcion que si fuera el segundo. La distribucion del cromo varia dependiendo del estado de
oxidacion, el Cr (V1) traspasa facilmente las membranas celulares por difusion, con el Cr (1)
no pasa lo mismo, en las mitocondrias y el ndcleo celular se reduce el Cr (V1) a Cr (Il). La
distribucion sanguinea de cromo se encuentra equilibrada en niveles similares tanto en el
plasma como en los hematies, el Cr (V1) puede atravesar la membrana de los hematies y se
reduce en su interior. Los transportadores principales del cromo son la tranferina y en menor
medida la albimina. La acumulacién en los 6rganos se produce en forma de compuestos de
cromo con aminoacidos. Los principales almacenamientos de cromo en el cuerpo se
encuentran en el pelo, los pulmones, el higado y los rifiones. La excrecion de cromo se
realiza de manera mayoritaria por via urinaria, hay cantidades menores que se excretan a
través de la bilis, la piel, el cabello, el sudor y las ufias.

La funcion principal del cromo en los humanos es la regulacién del metabolismo de los
hidratos de carbono y de los lipidos, se debe a la cromodulina, un péptido de pequefio tamafio
que favorece la accion de la insulina, gracias al cual se induce la disminucién de los niveles
altos de glucosa en sangre. En lo referente a los lipidos, la disminucion de glucosa en el
torrente sanguineo provoca una reduccion de los sustratos de la lipogénesis, lo que conlleva
una mejora en el perfil lipidico como un aumento en las lipoproteinas de alta densidad (HDL).
Los niveles adecuados de cromo son un factor negativo frente a los estados prediabéticos y
pacientes con Sindrome Metabolico. El efecto protector del cromo disminuye con la edad, y
se debe a su menor concentracion en edades mas avanzadas, ademas hay otros individuos que
presentan unas concentraciones de cromo disminuidas como los diabéticos o aquellos que
hayan sufrido una gran cantidad de quemaduras.

La toxicidad del cromo varia dependiendo de los estados de oxidacion, la capacidad
carcinogenica del Cr (VI) esta demostrada, en animales dan lugar a tumores en intestino,
estomago y pulmones, mientras que en humanos se han detectado tumores en pulmones, seno
paranasal, cavidad nasal; la capacidad del Cr (I11) no estd demostrada debido a la dificultad de
realizar estudios sin exposicion junto al Cr (VI), pero tiene menores efectos desestabilizadores
del ADN por su incapacidad para traspasar las membranas de las células.

La alteracion del material genético no es el Unico efecto toxico del cromo, ademaés el Cr VI
sigue siendo mas venenoso en lo referente a enfermedades no cancerigenas. EI cromo puede
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producir dermatitis de contacto, alergias e irritacion, son efectos sobre la piel que se producen
cuando entran en contacto con concentraciones por encima del umbral toxico. EI Cr (VI)
puede dar lugar a patologias a nivel de los tractos respiratorios e intestinales como ulceras
gastrointestinales o irritacion nasal, ademas a nivel hematologico en contados casos se
desarrolla una anemia hemolitica causada por quimicos y téxinas.
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