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RESUME N.

La inhalacién de tiner v cemento es la foarma mas comdn de abuso de

solventes orginicns en nuestro medio, sobre todo entre ninos y

adolescentes.

v

Se realizd un estudio citogenético de 49 jévenes inhal adores de

solventes, con edades comprendidas entre 12 y 20 anos, que acudian

al Consejo Tutelar de Menores. Los resultados obtenidos smuestran

que estos productos praducen aberraciones cromosdmicas tales como

brechas, i sobrechas Y fracturas. Se encontrd diferencia

significativa entre 1la poblacién de inhaladores y el grupo de

individuos no inhaladores utilizado como testigo.



ANTECEDENTES.

La farmacodependencia se considera un grave problema de salud
pﬂhlica. que reéulta de mﬁltiples factores los cuales, reunidos,
determinan perturbaciones que desequilibran al individuo en sus
funciones biulégicas, sociales y conductuales (1 y 2 ).

La explosién a nivel mundial del abuso de las drogas sobrevino
después de 1la Segunda Guerra Mundial. En Héxi:u, este praoblema ha
ido aumentando desde 19685 en los dltimos anos los solventes
industriales se han introducido como drogas de abuso y su empleo
ha llegado a ocupar el primer lugar comno problema de
farmacodependencia ( 3 ), debido al aumento en el nuUmero de ninos
y adolescentes que recurren a esta préctica para experimentar sus
efectos psfquicos {3 a7, alagravedad de sus consecuencias y
a la dificultad para rehabilitar a 1los inhaladores. Estos
inconvenientes existen en todo farmacodependiente, pero son
particularmente graves en los inhaladores de solventes orgénitos
debido a la pobreza, desintegracién familiar y a la clase
SOCioeconémicamente débil a la que pertenecen ( 1 ).

Algunos factores ambientales estan intimamente relacionados con el
inicio y persistencia de esta pré&tica ( &, 8 a 10 ) y las
estadisticas demuestran que la inhalacidn de solventes es una
préﬁtica de clases socioecondmicas baja y media baja ( &, 8 ), las
edades mas vulnerables estin entre las 9 y 26 anos « 6, ? ), el
sexo masculino es afectado cuatro veces mis que el feamenino, uno
de cada diez jévenes ha probado drogas y uﬁo de cada cien es
adicto a una o varias, el 26% de 1lo0s consumidores invita a otros a

inhalar, de tal manera que el problema crece a un ritmo de 0.7%
anual ( 3 ).

Motivaos principales que propician el gran ndmero de- inhal adores
<82

Aa) Influencia de grupo. Este es un factor isportante, ya que el

inhalador casi siempre esta estrechamente unido a un grupo, en el
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cual encuentra "sustitutos” de su hogar desintegrados; dentro del
grupo se establecen "modas" en la inhalacidn.

B ) Estimulacion del estado de animo. Desde este punto de vista
los solventes son muy utilizados por quienes sufren  frustraciones

- - . . !
debidas a rupturas familiares 0 a una disminucion de los valores
sociales.

C ) Costo bajo. Este factor estd relacionado con la clase social a
la que pertenece el inhalador: aunque éste prefiera otro tipo de
estiqulante, los solventes estén mads al alcance desde el punto de
wvista econdmico.

D ) Fdcil accesibilidad. Los solventes san féciles de conseguir, vy

en los  lacales comerciales existe gran variedad de productos para
escager.

E ) Empague conveniente. Generalmente se presentan en empague
compactao, 1o qque laos bhace facil de llevar ain en una bolsa

pequena.

F 3 Aspectoc

l.os solventes nrgénicos son ampliamente utilizados en muchas
industrias, camo }a del cueroa y del calzadao, en la manufactura de
gomas, -en la impresién, incluyendo rotegrabado, litograffa A4
fotograf{a ¢ 11 }a £l benceno, par ejemplo,

. .o
considerado coma un compuesto sumamente toxico,

a pesar de ser
pues provoca
anemia, . lesiones sabre las sistemaz nervioso central vy
respiratorio, tubo digestivo vy médula 6sea, cambios cromosdmicos

en humanos y animales y eféctns mutagénicos en sistemas vegetales

(12 a 16 », es5, sin embargo, utilizado en la manufactura de
explosivos, pesticidas, plésticns, detergentes sintéticns,
antioxidantes y medicinas, ademis de que es usado como solvente de

gomas, resinas, celuloide, grasas y alcaloides ( 11 y 12 ).



Los solventes industriales son productos orgéﬁicos 1{quidos de
relativamente volétiles, can
para disolver sustancias de

importancia comercial, praopiedades

argénicus, naturales o
en agua { 2 ).

compuestos
sintéticos normalaente insolubles

Los que se
utilizan

el tetracloruro de carbono vy
como

con mayor frecuencia son:

otros hidrocarburos halogenados el cloroformoa y etileno

aromaticos coma el benceno,
cetonas como la acetona,
metil etil cetona y metil isobutil
amil acetato, butil

diclorado, algunos hidrocarburos
tolueno y Xileno, las ciclohexanona,
cetona, las ésteres como el
acetato vy +tricresil fosfato vy

algunos
alcoholes como el butanol, etanol,

metanol e isopropanol ( 35, 7 ).

Los estudios epideminlégicos indican que 1a inhalaciéh de tiner es
una de las formas de abuso de

7’ /
solventes mas comun en nuestro
medio,

sobre todo entre nifnos y adolescentes (

4 ). El tiner es
una mezcla de varios

/,
solventes cuya composicion suele ser amuy

variahle, principalmente estd formado por toluenao, benceno,
metanol, hekxano vy acetaona ( 3 ),

siempre guardando equilibrio los
diluyentes y 1os latentes.

Se conoce que el consumo de cualquier droga,

administrada en forma
/
cronica,

provoca consecuencias fisicas desfavorables
ser muy graves ¢ 3 ).

doza

que pueden
Los inhaladores de solventes orgéﬁicus
rrollan con frecuencia un patron tfpicu de tplerancia (S ),
entendida como la adaptacién del organismo a ios

ofactos de la
draoga, lo que implica 1la

necesidad de aumentar las dosis para
sequir obteniendo resultados de igual magnitud ¢ 3 ).

La inhalacidn de este tipo de

sustancias da por resultado efectos
que'var{an desde un

estado temprano de intuxicaciéﬁ leve hasta
desurientacaéh Yy coma si la

exposicién es prolaoangada ( 7 Y. La
expnsicién

a los solventes orgénicos puede causar efectos téxicos

en el sistema nervioso central,. sistema cardiovascular, aparato

respiratorio, tejido hematopoyético, rifiones e higado ( 3 a S5, 17

a 26 ). Algunos signos y sintomas de intoxicacidn con solventes

arqéhicus se inclyen en la tabla I .



La intoxicacién con estas sustancias puede ser aguda o crdnica. La
aguda ocurre cuando existe expusi:ién a concentraciones altas de
los vapores del solvente, vya sea voluntaria, como en el caso de
los individuos inhaladores, o accidental, cuando se inhalan los
vapores mientras se utiliza el producto en un lugar mal ventilado
< 12 Y. Los efectos causados generalmente son reversibles:
aparecen durante 1la exposicién a los solventes y desaparecen
posteriormente en la recuperacién ¢« 10 ).

,‘ - . s . . 7
La intoxicacion cronica ocurre cuando existe expaosicion continua a
concentraciones bajas. Los efectos pueden pasar inadvertidos
durante meses despuéé del contacto inicial con el solvente ¢ 12 ).

Cuando la administracién de un dvroga se suspende repentinamente
sobreviene el Sindrome de Abstinencia, un cuadro de signos y
sintomas que varfan segﬁn el producto administradao, su toxicidad,
la intensidad y frecuencia de uso ( 2 ).

La causa mas comin de muerte en los inhaladores de solventes
nrgénicos es la falla cardiacas igualmente importantes aunque un
paco menos frecuentes son la enfermedad pulmonar obstructiva y las
neurupatfas ¢ 21 )J.

La forma principal de entrada de solventes urgénicos al organismo
es la inhalaciéﬁ de los vapores de estas sustanciass tambien puede
haber absoreidn a travds de la pizl, aungue est2 via no es
importante, y adn cuando haya existido contacto directo con un
solvente, la toxicidad significativa generalmente es debida a la
inhalcidn mds que a la absorcidn cutanea ( 25 y 26 ). En virtud de
su gran solubilidad en lfpidos, los compuestos tienden a
acumularse en depééitus de grasa ( 25 ). Una parte se exhala a
traves de los pulmones =in haber experimentado modificaciones. Las
tasas de cambio estan determinadas por la presiéﬁ del vapor y su”
concentracidh en la sangre; la cual depende, a su vez, de la tasa
de absorcidn y su metabolismo ¢ 25 ).



Aproximadamente el S50% del benceno ( C, Hg ) absorbido se excreta

por el puluén. el resto se oxida en su mayor parte a fenol,

catecol e hidroquinona, los cuales son excretados

forma de €steres de sulfatos
metabolismo del! benceno se ha

en la orina en
v glucordnidas ¢ 12, 25, 26 ). El

estudiado principalmente en

animaless con base en estos estudios se piensa que el responsable

de los efectos hematotéxicos sea'algﬁn metabolito del benceno y no’’
éste por s{ mismo ( 11, 27 ).

Casi el S07 del

tolueno ( C H5-CH3 ) absorbido es exhaladn sin
cambios

se excretan cantidades pequenas en la orina. El tolueno es
oxidado a acido benzoico, el cual se conjuga

’,
"glicina para producir acido hipurico.
tolueno inhalado es oxidada en el

. s .
produce oxido de arenos,

posteriormente con
Una Fraccion menor del
anillo arcméticc; este camino
los cuales experimentan rearreglos
espnnténeos a orto o para-cresol. Estos compuestos se han podido

identificar en la orina de trabajadores expues£o5 a tolueno (

25,
26, 28, 27 ).

El xileno absorbido ¢ Cb qu < CH3)2_) es exhalado a tasas mucho

menores gue el benceno y el toluena. Uno de los dos grupos metilo
es oxidado, 1o que produce, junto con los isdmeros meta y para, el
acido toluico correspondiente, el

/
cual se conjuga con acido
’
glucoronico

a deido toldrico antes de la excrecidn en la orina. El
. rd
es oxidado a acido aorto-tolilglucoronico. En
, .
secundaria, el nucleo aromatico
correspondientes xilenoles,
Como écidos

Srto—xileno una ruta

es hidroxilado para dar los

los cuales son excretados sin cambio o
sulfatados y glucnrdhicns (25 y 26 ).

Loz vapores del tetracloruro de carbono { €Cl1yg

) se concentran
principalmente en el tejido adiposo,

en el higado y en 1la medula

dsea. Los experimentos realizados en animales, indican que el

tetracloruro de carbono es excretado en el térairio  de dos o tres

mesesi aproximadamente la wmitad se elimina sin alteracidn en el

aire exhalado, el resto es exhalado en forma de Co, v

excretado
como urea en la orina ( 12 ).




La cantidad de metabolitos de estos compuestos en 1la orina puede

tomarse como un indice de 1la expusiciéh, pero na indica
acerca del estado de salud del individuwo ( 12 ).

nada

La informacidn relativa a la toxicidad de las mezclas de solventes
es escasa, ya que la mayoria de los reportes disponibles describen
los efectos de los solventes en forma individual ( 27, 29 a 34 ),
o0 son .informes de episodios de abuso en humanos ( 7, 24, 35 ). Es
posible que 1los efectos producidos por la administraciéﬁ de
sustancias individuales sean similares a los que origina la
intoxicaciéﬁ con una mezcla de componentes, pero existe 1la
posibilidad de una interacciéﬁ farmaculégica de los componentes
cuando se adainistran juntos, y esto, aunado a la respuesta
metabélica de cada individuo, da por resultado diferencias en

cuanta a presencia de signas, sintomas y severidad de la
intoxicacién. .

Baarson y col. ( 13 » encuentran que la administracidn simultanea
de etanal Y benceno en ratones incrementa los efectos

hematotoxicos del benceno. Couri y Abdel-Rahman ( 5 ),
estudio realizado en

en un
gatos, ratones y pollos expuestos a vapores
de metil etil cetona ¢ MEC ), metil isaobutil cetona ¢ MIBC ) vy

. ’
mezclas de estos dos compuestos, demuestran que la exposicion a

vapores combinados de MEC/MIBC ocasiona neurupatfas mas severas
que aquéilas producidas

individual.

P4
por la exposicion a los solventes en forma

En los estudios citogenéﬁicus realizados en trabajadores expuestos
ocupacionalmente a solventes nrgéﬁicos ( 25, 28, 36 a 38 ), las

hallazgos principales +fueron aberraciones inespecf#icas, como

L4
fragmentos, brechas, cromosomas en anillo y cromosomas dicentricos

Y tricéntricos <« 25, 36, 39 ), as{ como un incremento

significativo de intercambios de cromitidas hermanas ¢ 38 ).

En Héxico se han realizado pocas investigaciones de este tipo (40)

y desafortunadamente no se cuenta con leyes que reglamenten los

niveles permisibles de concentraciones atmnsfé}icas en el énhiente



-

de trabajo en donde existe exposicic:n aocupacional durante ocho
horas al dia. No se han realizado estudios en humanas expuestaos
voluntariamente a solventes Drga’nicos, pero se ha wvalorado te
aspecto en animales, plantes y sistemas de cultivo de células in
vitrg ¢ 3 a 5, 13, 15, 16, 19, 20 ).
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PLANTEAMIENTDO D E L. PROBLEMA.

El aumento de la frecuencia de inhalacidn de solventes orgénicas‘
representa un problema de salud pdblica de grandes proporciones.

La mayor{a de las informes disponibles de estudiaos citagenéticos
estan relacionadas con trabajadores expuestos ocupacionalmente a
solventes industriales, en los cuales se han encontrado efectos

nocivos de estas sustancias sobre la estructura cromosomica ¢ 23,
28, 36 a 37 ). )

Si se considera que los solventes orgénicos =on objeto de abuso
principalmente por ninos y adolescentes, se ve la riecesidad de
frealizar estudios citagenéticas en esta publaciéh, cuyo riesgo
relativo y potencial de salud es mayor.

OB JETIUVDO.

Determinar la frecuencia y tipo de aberraciones cromosémicas en
una poblacién de ninos vy adolescentes inhaladores de solventes
urgini:ns Yy compararlas con aquéllas encontradas en un qrupu‘ de
adol escentes no inhaladores utilizado como testigo.



HIPOTESTI S.

s ’
La frecuencia de aberraciones cromosomicas sera significativamente

mayor en el grupo de adolescentes inhaladores de solventes
urgénicas que en el grupo testigo.

L.a frecuencia de aberraciones cromosémicas seré significativamente
mayor en el grupo de inhaladores agqudos

que en el de inhaladores
crdnicos.



MATERIAL Y METODO.

De l1a clinica del Consejo Tutelar para Menores del Distrito
Federal se estudid un grupo de adolescentes inhaladores de
solventes organicos formado por 49 sujetos de edades comprendidas
entre 12 y 20 anos, con antecedentes minimos de un ano de

inhalacidn y reincidencia al Consejo Tutelar de cuando mencos tres
ocasiones.

Este grupo se dividid en dos subgrupos:
A ) Inhaladores crdnicos. Aquéllns que han inhalado mas de un ano
en forma regular ( 35 individuas ).

B ) Inhaladores agudos. Aquéllus que se encuentran en estado
reciente de intoxicacidn ¢ 14 sujetos ).

El grupo testigo se obtuvo de una escuela oficial localizada en la
misma colonia de donde provenfa el mayor nimero de reincidentes, vy
estuva compuesta por 17 sujetos Sanos, que no tuvieran
antecedentes de farmacodependencia vy de edad y sexo comparables
con los individuos estudiados.

En ninguno de los grupos se incluyeron sujetos con sindromes de
inestabilidad cromosémicp, antecedentes recientes de enfermedades
virales, gue hubieran recibido medicamentos clastogénicas (]
mutagénicos. ni que hubieran estado expuestos a radiacién por 1o
senos un mes antes de la toma de la muestra.

Las muestras de sangre para analisis cromosdmico de ambas grupos
se procesaron sSimultdneamente en la Unidad de iInvestigacidn
Clinica en Gendtica Humana, Hospital de Pediatria, Centro Médica

Nacional, I M § S.

MUESTR A.

~Tomar S ml de sangre venosa periférica a cada individuo,
jeringa estéril heparinizada.

con una



Para el estudio citogenético se realizaron cultivos de linfocitos

de sangre peri#érica de acuerdo con la técnica de Moorhead y col.

¢ 42 ) en la cosecha, con algunas modificaciones hechas en el
laboratorio.

ST EMBRA.

— En una campana previamente esterilizada, colocar el material
necesario e irradiarloc con luz ultravioleta durante 20 min.

—~ Hacer los cultivos por duplicado.

- A cada frasco de cultivo agregar:

0.2 ml de fitohemaglutinina ( Difco ) tipo M

2 gotas de penicilina-estreptomicina ( 10 UI /7 ml y 20 1o /7 ml )
1 ml de suero fetal de ternera ( Gibco )

4 ml de medio de cultivo ( McCoy Sa Microlab )

12 gotas de sangre total.

Homogeneizar perfectamente y rotular los frascas.

- Incubar a 37 9C durante 72 horas.

COSECH HA.

— A las 72 heoras agregar 30 g d= colchicina (0 Mershk ),

suavemente y dejar actuar durante 30 minutas a 37 °c.

—~ Cambiar los cultivos a tubos cdnicos.

- Centrifugar a 1,000 rpm durante 13 minutos.

— Desechar el sobrenadante y resuspender el botdn suavemente.

-~ Agregar 10 ol de solucidn hiputénica de cloruro de potasio
¢ KC1 ) 0.073 M.

- Incubar a 37 9C durante 20 minutos.

- Centrifugar a 1,000 rpm durante 15 minutos.

- Desechar el sobrenadante vy resuspender ‘el botdn.

- Agregar 10 ml de solucidn fijadora de Carnoy ( setanol — acido

acetico 321 ).

~ Dejar en reposo a temperatura asbiente durante 15 minutos.

= Centrifugar a 1,000 rpm durante 135 ainutos.




o

Desechar el sobrenadante y resuspender el botdn.

i

Agregar S5 =l de solucion fi jadora de Carnoy.
Centrifugar a 1,000 rpst durante 15 minutos.
Repetir los tres pasos anteriors
el botdn quede limpio.

las veces necesarias hasta que

~ Dejar en reposo a temperatura ambiente durante 24 horas.
— Agregar solucion fijadora de acuerdo con el tamano del botén.
— Hacer las preparaciones sobre portaobjetos previamente humedeci-—

dos en etanol al 70X dejando caer las gotas desde una altura

suficiente para lograr una adecuada dispersién de los cromosomaS.
— Secar al aire.
- Enjuagar con agua desionizada.

Para visualizar las aberraciones vy precisar 1la regién y el

de bandas G de
Seabright ( 43 ) con modificaciones del laboratorio. Esta técnica
consta de los siguientes pasos?

- - 4 .
cromosoma involucrado, se realizd la tecnica

— Sumergir las laminillas en una solucion de tripsina ¢( Difco ) +
EDTA ( Merck ) en solucidn salina isotdnica ¢ tripsina 0.0Q00254 +
EDTA 0.0005% )} a 37 °C a banc Maria de 2 a 4 minutos.

- Enjuagar dos veces en solucidn salina isotdnica al O0.9% a
temperatura ambiente.

- Tenir con Bieasa { Morck ) 2@ 2.0% en eolusidn amortiguadora de
fosfatos pH 6.8 ( fosfato dcido de s=sodioc dibdsico 0.025 M «+
fosfato dcido de potasio monobdsico 0.025 M ) de I a 5 minutos.

- Enjuagar con agua desionizada.

— Montar las preparaciones con resina sintética ( Harlecao ).

El analisis de las preparaciones se hizo por das observadores
independientemente, cada uno de ellos desconocia si la preparacién
pertenecfa al grupo experimental o al grupo testigo.

Las metafases  se analizaron en un fotomicroscopio Carl Zeiss
Universal 1III y .se tamaron fotografias de las
encontradas.

aberraciones



Las metafases ge analizaron en un  fotomicroscopio Carl Zeiss

Universal Il y =me tomaron fotografias de las
encontradas.

aberraciones

La clasificacidn de las alteraciones cromosdmicas se hizo
siguiendo el criterio de Savage ( 44 ) y los resultados de
frecuencias de abervraciones cromosdmicas e analizaron

estadisticamente con las pruebas de X2
y de U de Mann—Whitney ( 45 y 44 ).

énn la correccidn de Yates

- 14 —



RESULTADOS.

La edad de los adolescentes inhaladores cronicos estuvo entre 14 A%
20 afnos, con promedio de 16 afios y en las inhaladores agudas
estuve entre 12 y 17 anos con una media de 15 anos.

El tiempo de adiccidn a 1los solventes organicos & variable,’
oscilando entre 1 y 5 anos; el porcentaje mayor fue el de 2 anos
de inhalacion ¢ Tabla II ).

Los solventes utilizados con mayor frecuencia por los inhaladores
fueron: cemento ( 40.42% ), tiner ¢ 25.53% ), activo { 8.51% y
combinaciones de éstos con acetona ( 25.53% ) ( Tabla IIX ).

Las condiciones '5uciaecun6micas, tales como datos ?amiliares,
condiciones de 1la vivienda y habitos persaonales, tanto del grupo
testigo como del de inhaladores en general se encuentran resumidas
en las tablas IV, V y VI.

En el estudio citngenéticu, las aberraciones cromosdmicas
anéontfédas fueron principalmente de tipo inespecifico; en los
inhaladores crdnicos se encontraron, en 366 cdlulas analizadas, 23
brechas, 17 isobrechas, 23 fracturas, 1 anillo, 4 pulverizaciones,
1 fraomentn, 2 invorsiones, I CromoSsomas marcadores y S celulas
con retraso mitdticos en los inhaladores agudos se observaron, en
148 célulns. 49 fracturas, 19 brechas, 9 isobrechas, 32
pulverizaciones, 2 marcadores y 40 c€lulas con retraso mitdticos
en los testigos se encontra 1 fractura, 1 cndorreduplicacién Yy 2
maracadores con satelites, en 197 cdlulas estudiadas ( Tabla VII )

Los resultados de Frecuencia de aberraciones cromsosémicas se
analizaron estad{sticamente con la prueba de X2 con la correcciodn
de Yatess se encontrd diferencia significativa ( p < 0.001 ) en la -
frecuencia de aberraciones cromosdmicas al hacer comparaciones
entre el grupo testiqgo y los inhaladores crénicos, aentre el grupo
testigo y los inhaladores agudos y entre los inhaladores crdnicos
y los agudos ¢ Apéndice A ). Para confirmar estos resultados se

- 15 -



hizo otro an‘lisis estadistico utilizando la prueba de U de

Hlnn—Hhitnéy ¢ Apéndice B ); también se ohserva diferencia

significativa ( p < 0.01 ) haciendo las mismas comparaciones.

Del total de 66 casos del presente estudio, en 6 de ellos no se

obtuvieron metafeaes adn cuando a todos ios cultivos se les afadio
estimulante mitatico ( fitohemaglutinina 2.



DISCUSTION.

La idea de realizar este trabajo surgié al darnos cuenta de 1la

gran cantidad de publicaciones saobre solventes orgénicns. las
cuales han sido realizadas en

ocupacionalmente a estas

poblaciones expuestas
= L .
sustancias volatiles, o en condiciones

experimentales, ya sea in vivpo o jin yitros sin embargo, hasta

donde sabemos, no existen trabajos publicados en los cuales se

estudien poblaciones que presenten expnsiciéﬂ intencional, como

son los adolescentes inhaladores de solventes orqénicos. cuyo

riesgo relativo y potencial de salud es mayor.

El problema de consumo de inhalantes en Mexico debe considerarse

como un fendmeno de aspectos diferentes; por un lado tenesos la

clase ‘SDCiDECDnémiCB a la que pertenece este grupo y, por otro,
las caracteristicas personales que permiten que el
"blanco™ favorable del problema.

grupo sea un

Como puede observarse en 1la tabla IV, el 53X de los sujetos

inhaladores pertenece a un haogar desinteqgrado, en el 49% de los

casos el padre fallecid o es desconocido y en el 194 l1a madre

una idea de 1la

falleciéd © no la conocieron. Esto nos da
desorientacién del adolescente, ya que ha carecido de una

gu{a Y
sobre todo no tiene un concespto clare de 1o oue s un  hogar,

puesto gque en algunos cases el padre © la madre, o0 ambos, sSOn
alcohdlicos y se desentienden de sus hijos,
padre es violento y en otros mas ha

padrastro.

en otros casos el
sida sustituido por un

En el 100% de los casos ( Tabla IV ) en que el padre esta presente
trabaja y en el 47.5% la madre también lo hace. Generalmente no
tienen ingresos fijos por lo gque el nino se ve obligado a trabajar
desde pequeno para contribuir a l1a eéconomia familiar o para
mantenerse vy en algunos casos, cansado de recibir

malas tratos,
decide abandanar

el hogars esta circunstancia se ve agravada por
la alta frecuencia de familias con mas de cuatro hi jos.



Aproximadamente la mitad de los adolescentes inhaladores tiene
estudios primarios incaompletaos o son analfabetas ( Tabla IV ) y
como consecuencia su nivel cultural es casi nulao, impidiéndoles
muchas veces conseguir empleos en los que la retribucidn econdmica
sea suficiente para su manutencidn.

A este respecto se puede decir que la desintegracién familiar, que
puede traducirse como carencia de afecto y atencidn, la necesidad
de trabajar desde pequeno, muchas veces viviendo en la via pdblica
Yy la escasa escolaridad que presentan estos individuos son
factores muy importantes que pueden considerarse como
“propiciadores” de este problema y que se dan conjuntamente con
otros que seran analizados mas adel ante,

Con relacidn a la vivienda ( Tabla V ), la mayoria habita en zonas
suburbanas o rurales y vive en casas rentadas e inclusae prestadass
un gran porcentaje carece de servicios como drenaje Y
pavimentacién- Estas circunstancias también son reflejo de las
condiciones de vida que presenta el grupo, y como se menciond
anteriormente, los factores ambientales tienen una relacidn muy
egtrecha con el inicio y persistencia de la inhalacidn.

Por otra parte, la mayoria de 1los inhaladores tiene una
alimentacidn inadecuada, tante en calidad como =n cantidad " { Tahla
VI ). Como menciona Chevaili ¢ 1 ) “el hambre es la Expresién
clinica directamente observable de un fendmeno social que es la
pobreza®*. Se sabe que en algunos casos el individuo recurre a la
draga para satisfacer esta necesidad, inicidndose asi como
farmacodependiente o reforzando esta conducta.

El 507 de los sujetos estudiados ha trabajado con acceso a
solventes; este factor también es de vital importancia en el
inicio de 1la préctica, va que al estar el individueo en cunta&fb
con los vapoares de estas sustancias puede desarrollar dependencia
fisica ( adiceidn ) o psicoldgica ( habituacidn ). Cabe realzar
que un porcentaje alto presenta otros vicios: tabaquiseo vy
alcoholismo, mientras que sdlo una baja praporcién ha estado en



contacto con marihuanas en estos recursos el adolescente encuentra

estimulantes efectivos que refuerzan su personalidad
ciertas' condiciones,

carencias.

o que bajo

funcionan como sustitutos de sus miltiples

El cemento v e!it{ner fueron los solventes mdas utilizados ( Tabla

IIL ). Resaltan en la naturaleza de estos productos las siguientes

caracteristicas: son accesibles por su bajo costo, se obtienen

ficilmente en los locales comerciales, tienen un olor agradable y
su venta no estd prohibida.

Como se menciond antes, estos son algunos de laos motivos que

favorecen la inhalacidn. Para combatir este prablema, quizé el que
su venta estuviera controlada ayudaria a que el adolescente no los
consiguiera con <facilidads; otro

camino seria emprender estudios
para modificar 1la

constitucidn quimica de
L

contengan solventes organicas 4

plésticos, barnices, lacas,

forma que 1la

los productos que
cementos, pegamentas para
removedores de pintura, etc. ) de tal

toxicidad desaparezca o disminuya,

sin que esto
repercuta en su calidad.



Con respecto a las aberraciones :romnsémi:as encontradas, las
principales fueran brechas, isobrechas, fracturas Y
pul verizaciones. Bender y col. ( 47 ) praoponen un modelo general
de pruduccién de aberraciones cromasomicas basandose en el esquema
hecho por Kihiman en 1946. En este modelo postulan que (1 ) en
la etapa G; 1los , cromosomas estan constituidos por una sola doble
hélice de ADN, ¢ 2 ) ol “"blance” para la produccicon de
aberraciones es &l ADN, { 3 ) las aberraciones resultan de
rompimientaos en las 7 cadenas de polinucleétidos v de
recombinaciones entre los extremos rotos de las cadenas y ( 4 ) la
expresién final de rupturas de las cadenas de polinu:leétidns como
aberraciones cromosémicas de varios tipos resulta de la operacién
de mecanismos de reparacién o del procespo de sintesis del ADN.
Kihliman { 48 ) dividid . los agentes quimicos que producen
aberraciones cramosdmicas en dos clases generales: aquéllas que
provocan aberraciones que aparecen en la mitosis auy rapidamente
después del tratamiento ( efectos no retardadné ) v aquéllns cuya
accidn se wmanifiesta sdlo varias horas depués del tratamiento
(efectos retardados). Los solventes orgdnicos caen en la primera
categorfa, ez decir, en la de 1los compuestaos urgini:os que
praducen efectos na retardados ( 14, 40 ).

A pesar de que s ha reportado que un gran nﬁmero de productos
‘qufnicos provoca aberraciones cronosémicas, no existen evidencias
del mecanismo de accidn por medic del cual se producen estas
alteraciones. Bender y col. ¢ 47 ) consideran gque los compuestos
de Psta clase causan una alteracidn de las cadenas de
polinuclgétidns. peroc no ruptura, la cual, si persiste en la fase
de sfntesis. impide 1la terminacidn local de la sintesis de una
nueva cadena de polinucleétidns. Por otra parte se sabe que el
alcohol actua sobre las prateinas rampiendo la cadena
polipeptidica ( 15 ). Es posible que el etanol actiie schre las
protefnas de la membrana de los lisosomas provocando la liberacidn
de enzimas tales como‘ la DNAsa, que es la dnica capaz de
fragmentar al ADN ( 49 ).



La frecuencia de aberraciones cramaaémicas obhservada e=n este
trabajo fué significativamente mayor en los inhaladores agudos que
en los inhaladores cronicos y laos testigos, y en los inhaladores

Ld
cronicos mayar al comparar con los testigos.

En la tapla VII resalta el hecho de haber encontrado un.ﬁuucentaje.
mayor de fracturas en las inhaladores crdnicos que en laos agudosst
esto se interpreté como una consecuencia del estado de
intoxicacidn aguda del inhalador, ya que el efecto del agente es
mas severo y se traduce en un alto porcentaje de pulverizaciones;,
mientras que en estado crdnico se presentan mds fracturas quée
pulverizaciones.

Se sabe gque la marihuana provoca rupturas en los crosmosomas ( 50 )
en este sentido es importante recalcar que en la poblaciéh
estudiada sdlo el 24% eran adictos a esta draoga. Por otra parte,
1a desnutricién provoca aberracianes cromosdmicas cuando es severa
¢( tercer grado ) ( 51 )53 en este estudio no todos los adolescentes
presentaban sintomas de desnutricién, Yy los casos encontradase no
eran de desnutricidn grave, por 1o que las frecuencias
significativamente mayores de aberraciones cromosomicas observadas
pueden ser atribuidas a la accion mutaqéhica de los solventes
urgénicus.

s Y
Tadas estas aberraciones cromosomicas pueden considerarse como
indice de la toxicidad de estas sustancias, ya que aparecen, como

se ve en este trabajo, antes de que las manifestaciones clinicas
de la intoxicacidn se presenten.

Con respecto a los casos negativos ¢ aquéllns en que no se
encontraron metafases ), no se puede decir que exista relacidn con
alguno de los grupos estudiados, ya que estos casos se presentaron
distribuidos indistintamente. Debe considerarse que caqa individuo
responde de distinta forma al estimulante nitético! sin embargo,
en esta dcasién, lo mas probable es que se haya tratado de
condiciones de laboratorio fuera de nuestro control; f 1o mas
conveniente hubiera sido tomar nuevamente la muestra, aunque en



4
este caso no fue posible debido a que esta poblacién es “flotante"
dentro del Consejo Tutelar para Menores.

s
En nuestro pais, como en muchos otros subdesarrollados,

podemos
observar un proceso de “quimiodependencia" de

la vida que origina
gque los productaos quimicos adquieran cada vez

mayor trascendencia.
Este hecho es de vital

- . 4

importancia en el problema gque aqui se
s

trata, pues los solventes organicos

ampliamente utilizados en
inhalantes.

son productos quimicos
nuestra sociedad camo agentes

Si consideramos que la farmacodependencia causa la desadaptacién

del individuo hacia el ambiente,

desde el punto de vista que el
organismo depende

¢ fisica o psicolégicamente ) de una sustancia
qu{mica, lo que se traduce, en Gltima instancia, en despérdi:io de
la potencialidad del individuo, entonces puede estimarse como una
enferamedad y como tal ser tratada.

ta farmacodependencia es un praoblema que por sus grandes

dimensiones debe ser atacado fundamentalmente

. P’
con la prevencian,
.
vya que la accion

medica vy la rehabilitacidn frecuentemente son
limitadas por las caracteristicas del problema.

La prevencién debe examinarse desde cuatro aspectos: jur{dico,

médicn, psicalé@i:o y sociocultural.

Dentro del aspecto jur{dico

de la farmacodependencia entra 1la
reglamentacién de la venta

de solventes urgénicds, para que de
esta forma no sean productos de facil

obtencidn para los mencres
de edad.

Cabrian tambidn dentro de este marco las campanas en las

cuales se difundan los efectaos' nocivos de "estos productos,

proporcione en forma completa
para que no tenga efectos contraproducentes
potenciales.

- ./
procurando que la informacion se

en los usuarios

Dentro del aspecto médico, va que consideramos a la

farmacodependencia como una enfermedad, esté la 1n¥nrmacién que se

- 22 -



da a los pacientes del riesgo a corto y largo plazo que representa

el ser usuario ( prevencién ) vy el <tratamiento que amerite el
individuo que presenta signos de intoxicacidn ¢ diagnéstico v

tratamiento ). En este trabajo se hizo el estudio en células

14 ’ . L. -
somaticas, encontrandose aberraciones cromosomicas que pudieran

P ’ ’
estar tambien presentes en celulas gameticasji para sustentar esto
4 - :
seria conveniente realizar -estudios de

seéguimiento en los
= ,
pacientes; ademas,

: - 7
estas aberraciones pudieran estar en relacion
.. :
con la transformacion maligna, por 1o que deben

hacerse estudios
medicas Y

N 4 IR .
citogeneticos periocdicos en sujetos con aberraciones

¢ . ’ . .
cromosomicas, ya que las celulas malignas presentan aberraciones

52 ) del tipoe de las encontradas en
este estudio, e incluso 1las neoplasias con

y L < e
cromosomicas inespecificas (

alteraciones
4 oo - N
cromosomicas especificas estdn relacionadas con la localizacidn de

los oncogenes ¢ 53 ). En este caso fué impaosible plantear un

estudio de seguimiento longitudinal dadas las caracteristicas de

los pacientes, las cuales ya fueron mencionadas.

En el aspecto psicolégicu la atencfén recae directamente en
individua,

el
ya gque desde este punto de vista la farmacodependencia

#c una forma de conducta alterada para satisfacer alguna necesidad
individual ( 2 ). Este punto también se valdria de la infurmaci&h,
bern no dirigida a las masas sino especificamente a cada individuo
con una prnblemética propia. Por otro ladoa,
- limitaciones en

aunque existen muchas
la extrapolacidn de resultados de estudios hechos
en animalss 21 hombee, es importante realizar investigaciones

orientadas hacia 1los modelos animales, para conocer los factores

.. conductuales implicados en 1la autaadministracién de solventes y
determinar los cambios reversibles e irreversibles que acompanan a
una intoxicacidn paor el abuso de solventes y que pndrfan persistir
adn después de dsta.

Por dlti-u. aunque no el de meenor ismportincia, el
sociocultural abarca el ambiente en ‘donde

aspecto

cada individuo se
desarrolla. En nuestra sociedad la farsacodependencia,

la inh-lacién de solventes nrgénicos._ son
conductas deformantes del papel del

¥ mds ain
consideradas camo
individuo dentro de la

- 23 -
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sociedad trastornando de esta forma el
colectividad. La inhalcidn

funcionamiento de la
de solventes urgénicas es un problema
en a1 que convergen varias condiciones, comt pobreza,
hacinamiento, desnutricién, desempleo, etc.; en este sentido la
lucha no seria para reincorporar al individuo a su ambiente,

para tratar de maodificar el ambiente que lo rodea.

sino

Como se ha expuesto aqui, para tratar de combatir el problema de
la farmacodependencia, y particularmente el de la inhalacidn de
solventes orgénicos, no basta con abarcar uno o dos aspectos, sino
que es necesario integrar los cuatro en un modelo de prevencién en
el que interactden factores que alejeﬁ al producto del consumidor,
al consumidor del produ:to; que reincorporen al individuo a la

sociedad y que transformen el ambiente que rodea al individuo.

- 24 —




CONCLUSTIONES.

1.— La inhalaciéﬁ de solventes argénicos es una pr‘ctica que

atecta a las clases socioecondmicas baja y media baja debido a que

algunos de los factores que 1la propician son la- pobreza,

hacinamiento, desnutricidn y desemplea.

’,
2.— Las alteraciones cromosonmicas

constituyen un indice de 1la
toxicidad de

estos agentes ya que aparecen, como se demuestra en
el presente trabajo, antes de las

manifestaciones de signos vy
sintomas clinicos.

By Ademds de los factores socioeconomicos negativos, el hallazgo
de alteraciones cromosdmicas llama la

atencidn sobre la necesidad
de

tomar medidas preventivas en las que se integren los
basicos del problemas juridico, médico,
sociocultural.

aspectos
psicnlégico L4
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TABLA I. SIGNOS Y SINTOMAS D E

INTOXICACION CON SOLVENTES
ORGANTICOS.

INTOXICACION . INTOXICACION SINDROME DE

AGUDA CRONICA ABSTINENCIA
Alucinacinneg Al teraciones de Ansiedad
Desarientacion la memoria Astenia
Excitacidn Alteraciones de Cefalea
Delirio la orientacidn Insomnio
Inquietud Tristeza Convulsiones
Panico Dolores musculares Daolar absdominal
Trritabilidad . Cansancio
Alteraciane§ de Anarexia ,

la atencion Desnutriciaon
Incoordinacidn Temblores

motora Marcha anormal

Marcha anormal
Lenguaje incoherente
Eefalea

Somnolencia
Temblores

Convul siones

Shack circulatorio
Depresidn respirataoria
Cianosis

vdmi to

Niuseas

Diarrea

Hipertonia

Catatonia

Midriasis

Coma

CEMEF, 1976 € 2 ).
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TABLA II. TIEMPO D E ADICCION D E LOS

PACIENTES ESTUDIADOS.

DURACTION

{ANOS? . %
1 25.53
1.5 8.51
2 38.29
3 10.63
& 12.76
5 4.25

TABLA III. SOLVENTES UTILIZaADOS
LOS PACIENTES ESTUDIADO S.

P OR

SUSTANCIA %

Cemento 40.42
T{ner 25.33
Activo 8.51
Combhinaciones 25.93




TABLA IV. DATOS FAMILIARES D E LAS
ENCUESTAS REALI ZADAS L] LOS
GRUPOS ESTUDIADOS.

TESTIGOS INHALADORES
“ %

Primaria incaompleta 94.10 52.17
Primaria incompleta o analfabeta __ &5.90 47.82
Hogar integrado . a8.23 446.80
Hogar desintegrado 11 76 53.14
Padre: ‘

vive 88.23 S51.06

fallecid o no lo conoce 11.76 48.93
Madre:

vive , 100.00 85.10

fallecio o no la conoce — 14.89
Padre:?

trabaja 100.00 100.00

no trabaja —_ —_—
Madre:

trabaja 29.41 47 .50

no trabaja 70.58 092.90
Tienen mas de cuatro hermanos 29.41 . &60.00
Tienen cuatro hermanos o menos 70.58 40.00




TABLA V. CONDICIONES D E LA VIVIENDA
D E L OsSs GRUPOS ESTUDIADZOS.

TESTIGOS INHALADORES
. % %

Urbana . 88.23 S7.14
Suburbana 11.76 38.09
Rural — q4.76
Propia 25.52 40.00
Rentada 76.47 37.77
Prestada —_— 22.22
Casa sola 35.29 39.13
Departamento S2.94 17.39
Vvecindad 12.76 4AZ .47
Serviciasn:

Agua . 100.00 a2.22
tuz 100.00 68.88
Drenaje P a8.23 S7.77
Pavimentacion 88.23 S7.77




TABLA vVi. HAB ITOS PERSONALES DE
LOS INDIVIDUOS ESTUDIADOS.

TESTIGOS INHALADORES
. < %

Alimentacion adecuada (%) 100.00 8.51

Alimentacidn regular — 53.14

Alimentacidn insuficiente —_— 38.29
Ha trabajado con acceso a

solventes s - S50.00

’ ND 100.00 $50.00

Tabaqui seo SI _— 89.36

NO 100.00 10.63

Alcoholismo SI —— &61.70

NO 100.00 38.29

Marihuana SI — 24.00

NO 100.00 : 76.00

(%) se considerd adecuada 51‘1a ingesta de alimentas ricos en

proteinas y la dieta suplementaria era diaria y en cantidad
suficiente.
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TABLA VII.

NES ENCONTRADAS

FRECUENCIAS D E
EN LOsS
ESTUDIADOS.

ALTERACTI O-
GRUPOS

_ INHALADORES INHAL ADORES
VARIABLES TESTIGOS CRONICOS ABUDOS
% % 4

Brechas — &.28 12.84
Isaobrechas — /.65 &.08
Fracturas 0.5 6.28 2.70
Anillos - 0.27 —

Pulverizaciones — 1.09 21.61
Retraso mitdtico - 0.82 27.03
Otras 1.52 1.64 1.35




APENDICE A. PR UE B A DE Xz CON [

CORRECCION DE YATES.
¢ 2
2 ad —cb — /2 T ¥ T
¢ X =
. H)) (H,) (C,) (Cy)
donde:
a b H,
[ d H.L
c, c, T
METAFASES
CON ALGLNA
ABERRAC 10N
sI NO TOTOL
TESTIGNS T 196 - 197
CRONICOS s 310 See x?(') = 29,19
TaTAL =7 %506 =67

- 38 —
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METAFASES
CON ALGUNA

ABERRACION
S1 NO TOTAL
TESTIGOS 1 196 197
AGUDAS 81 &7 148 Xz (i ) = 134.15
TOoTAL a2 263 345
METAFASES
CON ALGUNA
ABERRACION
SI NO TOTAL
CRONICOS 36 310 36L
AGUDOS (=2 3 &7 148 X2 (.) = g81.80
TOTAL 137 377 514

2
X 0.59¢9 (8§
Comparando X

= 10.83
z de tablas con Xz experimental:
29.19 > 10.83
134.15 > 10.83
81.80 > 10.83

Por lo que se deduce que hay diferencia significativa (p<0.001) en
las frecuencias de aberraciones cromosdmicas encontradas entre el
grupo testigo y los inhaladores crénicns, entre los testigos y los

inhal adores agudos y entre los inhaladores crdnicos ¥ los agudas.



APENDICE B. PRUEBA D E u D E MANN-—
WHITNEY.

TESTIGOS VS INHALADORES CRONICOS.

n, =135 R, = 204
na=32 R, = 924
n, ¢n, + 1
U=mn n, + > - R,
15 ¢ 1S5S + 1 )
U= (15 ) « 32 ) + Z - 204
= I9&6
Como n , es mayor de 20 se aobtiene z:
U - Uu o N,
z = UuB———‘z
u
in, (n2 > (n, +n, + 1)
u =
12
3I9& — 240
A e
43.8
z = 3I.56

en la tabla A se busca la probabilidad del valor z encontrado:
Prohabilidad para z = 3.56 ®8 0.00023
por 1o tanto hay diferencia stgnific'ativa (p £ 0.01 ).

— /40 —




TESTIGOS VS 1INHALADORES AGUDOS:

n, =13 R, = 286
n, = 15 Ry = 120

13 ¢ 13 + 1 )
U = {13) (15) + > - 286

= O

Buscando el valor en 1la tabla J se ve que hay diferencia

significativa ( p € 0.001 ).

INHALADORES CRONICOS VS INHALADORES AGUDOS:

n, =13 R, = 462.5
n, =32 R, = 572.5
U= 44.5

z = - 4,09 Praobabilidad para z = — 4.09 es 0.00003
por lo tanto hay diferencia significativa ( p < 0.01 )35 el

nogat

signu
p AV ) sicni{ica oue la frecuencia de aberraciones cru-nsunicas
es significatzvamente mayor en los inhaladores agudos.
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