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R E S U M E N 

Los resultados del presente trabajo, representan los hallazgos 

en la actividad colinesterasica en encefalo de ratas de labora 

torio, expuestos a aerosoles del insecticida glutox (clorofen­

vinfos-diclorovos) y malationº El desarrrllo de este experimen 

to se llevó a cabo en 64 ratas albinas (incluyendo 14 testigos) 

de 200 gramos de peso aproximadou 

Los animales utilizados fueron separados en 9 grupos de los -

cuales el 4o. y 9oº son grupos testigoº 

La exposición del plaguicida glutox en los primeros tres gru -

pos, se utilizó a la concentraci5n de 1 ml~/m3 , durante una, -

dos y cuatro horas cada tercer día con un mes de duraciónº 

En esta aplicacion la actividad de la enzima fue de º23 ~ pH/ 

hrs. como promedio en los grupos citadosº 

En la siguiente fase del experimento con el pesticida glutox, 

se tomaron: 4 ratas del grupo Noº I, 4 ratas del grupo No. II, 

y 8 ratas del grupo Noº III, aplicando esta vez el compuesto a 

la concentración de 7 ml./m3 con 10 horas de exposición, obt!. 

niendo como promedio en los grupos referidos {Stoº, 6to .. y 7mo) 

vOB 6,pH/ hrsu 
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En la última parte 1a actividad enzimática se redujo nota-
. . 

blemente, cuando se utilizó el insecticida malation a la 

concentracion de 7 mlo/m3 ~ º04 !:::::.. pH/hrsº~ Cabe hacer -

notar que el malation es un insecticida organofosforado -

puro a diferencia del glutox que es un compuesto con molé­

culas de fosforo, cloro y vinilo 



11 DETERMINACION DE NIVELES DE COLINESTERASA EN CEREBROS E 
HIGADOS DE RATAS EXPUESTAS A AMBIENTES CONTAMINADOS CON 

GLUTOX Y MALATION" 

I N T R o D u e e I o N 

El mejoramiento de las cQndiciQnes del medio urbano y rural 

debe tener máxima prioridad en todos los programas de desa­

rrol loQ La eliminación y la disminución de 1as poblaciones 

de vectores de enfermedades, es tan importante como e1 aba~ 

tecimi~nto de agua, l~ instalación de sistemas de alcantari 

llado, o la construcci6n de Escuelas y Centras de Saludº 

Ahora bien, la eficacia de los métodos químicos y biologi -

cos de lucha contra la fauna nociva muchas veces es pasaje­

ra, mientras que el mejoramiento del medio, permite en alg!! 

nos casos obtener su eliminacion permanente.. {12) 

Por otra parte actualmente, exi~ten grandes &reas donde el 

hambre.es el comdn denominadorlt Producir ulim::ntas para eli 

minür la deficiente nutrici6n mundial es una de las priori~ 

dades a las que debe de enfnmtar~H~ el g€foer(D hummio. 

C~mo es cada vez mds dif1ci1 abrir nuevas ti&rras de culti~ 



vo, resulta mgs ef ica~ tratar da incrementar el rendimiento 

por Srea y controlar líls plagas que afectan a los cultivos~ 

El ser humano ha roto el equilibrio de los ecosistemas, de­

modo que las plagas son cada vez m~s difrciles de controlar. 

Despu~s de muchos miles de aHos, la naturaleza habfa logra~ 

do por s~ misma, mdntener un equilibrio al establecer mono­

cultivos en grandes extensiones y provocu1· as1 que muchas -

especies de insectos desaparecieran. Otras, sin embargo~ 

encontraron un medio propicio para desarrollarse y se con-­

virtieron pronto en una plaga al encontrar un exceso de alj_ 

mento y no contar ya con enemigos naturales que las destru­

yesenº 

Se calcula que casi una tercera parte de los productos agrí 

colas producidos en el mundo es destruida por los insectos­

Y los roedor~s., La forma de controlarlos siempre ha preoc!!_ 

pado al hombre; al principio se utilizaban 111dtudos fÍsicos­

para ahuyentarlos, tales como quemar los campos o producir­

humos densosv u~sde el siglo XVII~ se ha usado la nicotina 

del tabaco para el control de &fidosº 

Las 11iretrinas obt€Jnida~ d~ lils f1or~s del crisante1110 se 

han uti ! 1.c:ado también COIMJ dt:fl;nsus conti'"ú los in~c.H tos'"' 
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A N T E C E D E N T E S 

METODOS UTILIZADOS PARA EL CONTROL DE INSECTOS 

El primer insecticida ~int\1tic~ c':IYe Se USQ ru€ el ortod· •t 
· . * in1 ro 

cresol, un insecticida de contacto introduc1·d·o Al . 
' en eman1a a 

fines del siglo XIXº En 1930 tambien en A1eman· 
, 1 ~ ~~~~ 7Qron-

a producirse otros insecticidas (los organotiocinatos) que ~-

han mostrado tener buenas propiedades para el control de los­

insectos" 

No fue sino has~a la aparición del DDT, durante la segunda 

-Guerra Mundial, que se hizo posible un control quimico de 

insectos verdaderamente eficaz y en gran e~cala. 
los 

Aunque conocido desde 1874, no fué hasta 1939-1942 que el Dr. 

Muller, en Suiza, descubri6 las propiedades del DDT como in-­

secticidaº En un principio se pens5 que este compuesto ser1a 

la solucion total al problema de las plagas de insectos; pero, 

aunque gracias al DDT se han salvado millones de vidas, con-~ 

trolando a los ·insectos que transmiten enfermedades corno el ~ 

paludismo y el tifo, este compuesto tiene desventajas; la mas 

seria dt: los cuales es su gran persistencia en el 1111,;dio dlll- ... -

biente" Esta persistenci<1, que p&rmite el control eficáz de.,. 



A N T E C E D E N T 

METODOS UTILIZADOS PARA EL CONTROL DE INSECTOS 

El primer insecticida sint~tico que se uso fue el ortodinitro 

cresol, un insecticida de contacto, introducido en Alemania a 

fines del siglo XIXQ En 1930, tambien en Alemania Bmnezaron­

a producirse otros insecticidas (los organotiocinatos) que -­

han mostrado tener buenas propiedades para el control de los­

insectosQ 

No fue sino hasta la aparición del DDT, durante la segunda -­

Guerra Mundial, que se hizo posible un control químico de los 

insectos verdaderamente eficaz y en gran escala. 

Aunque conocido desde 1874, no fu~ hasta 1939-1942 que el Dr. 

Muller, en Suiza, descubriS las propiedades del DDT como in-­

secticidaq En un principio se pens6 que este compuesto ser1a 

la solucion total al problema de las plagas de insectos; pero, 

aunque gracias al DDT se han salvado millones de vidas, con-­

trol ando a los ·insectos que transmiten enfermedades como el -

paludismo y el tifo, este crnnpuesto tiene desventajas; la m5s 

seria d~ las cuales es su gran persistencia en el 1111.:1.1 io am--­

bienteQ Esta per'sistancids t1ue permite el control eficaz de-
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1 os insectos por ·1 argo tiempo i contamina. e ·1 me di o amb.i ente ... 

acumulativamente y, al no ser degradado, entra a las cadenas 

alimenticias que alcanzan al hombreº 

Poco despu~s del descubrimiento del DDT, aparecieron en el -

mercado muchos otros insecticidas clorados, como por ejemplo, 

el clordano(1945), el heptacloro (1948), el aldrfn, el diel­

drín toxafeno (1948) y el endrín (1952). 

Casi todos ellos actúan como venenos estomacales; en la ac­

tualidad esta prohibido el empleo de la mayor1a de ellos en 

varios países debido a su alta persistencia en el medio am­

bienteº Su uso se ha restringido tambi~n por que una gran­

cantidad de insectos han desarrollado resistencia a ellos~~ 

En los Estados Unidos, casi todos los insecticidas organo-­

clorados, han sido prohibidos, pero algunos de ellos se si­

guen produciendo debido a que las instalaciones de las fa~­

bricas no se putden destinar a otro uso; esto convierte a -

los Estados Unidos en el principal exportador de estos pro­

ductos 11 prohibidos 11 a otros países., Esto no ha pasado inad 

vertido a algunos sectores de la sociedad norteamericana; -

as1 se hau formado Cc:rnrités que estudüm Gl dano de ctiiadir p 

estos \plroductos al medio afübim~teQ La pro~ucción de otros ... 

insecticidos, como el hexaclorobenteno y el mirex, ha sido-



ya suspendida totalmenteu (6) 

Otro tipo de insecticidas son compuestos organofosforaJu~ 

desarrollados durante la Segunda Guerra Mundial como gases 

para atacar el sistema nervioso. Fue en el año de 1944~ 

cuando se encontr~ su utilidad como insecticidasº 

El primero en comercializarse fue el paration que continúa 

utilizándose mucho actualmenteº 

A la fecha se han analizado mas de 120,000 compuestos org! 

nofosforados para probarlos como insecticidas potenciales, 

por lo que en el mercado mundial se encuentra un gran name 

ro de compuestos de esta familia. Esto tiene algunas ven­

tajas con respecto a los organoclorados: persisten mucho -

menos en el medio ambiente y se degradan fScilmente, redu-

ciendo lu contaminación. 

Sin embargo, esta ventaja se convierte en desventaja en -

climas muy hamedos y cálidos, pues estas sustancias son PQ 

co eficaces y para mantener a un cultivo libre de insectos 

hay que aplicarlo varias veces. Otra característica de los 

organofosforados es una selectividad mayor .. r:ue los urgan.Q_ 

clorados, ellos dttdan contra n~nos especies de inseLLus, 

son m~s especfficos y menos indiscriminadosu 

Los insect i ci<las or~anofosf0rauos inhiber1 una enzima ( acl!­

ti lco1 inesterasa), que Gs f~mdomental para la transnrision 
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de los impulsos nerviosos; producen la muerte por una -

d8~~ompensaci5n del sistema nervioso~ Debido a esto son 

muy tóxicos y se requiere que los empleen personas esp~ 

cializadas: ellos son los insecticidas que m~s vidas h~ 

manas han cobrado, sobre todo por falta de precaución 

en su aplicaciónº Dentro de este grupo, se encuentran ~ 

algunos compuestos con propiedades sist~micas o sea, -

que al aplicarlos a las ·p1antas, se distribuyen en su ..... 

interior, cuando los ataca un insecto~ éste ingiere par 

te del insecticida y muereQ 

Estos insecticidas no afectan a las plantas porque ~ -

ellas no tienen sistema nervioso~ Otra ventaja de estos 

insecticidas sistemicos es que no es necesario aplicar­

los continuamente para proteger los nuevos brotes de la 

planta, pues se distribuyen conforme esta va creciendo .. 

Una de las desventajaa de este tipo de compuestos es ~ 

que contaminan integralmente a las plantas que va a con 

sumir el hombre, de manera que una ~imple lavada no eli 

mina los compuestos de los tejidosº 

A propasito de ~stos se han hecho muchos estudios y se 

ha visto que normalmf:!nte, los compuestos organofosfora­

dos se h h!rol izan después de permanecer cierto tiempo -



dentro de las plantasº Por esta razón, las Instituciones 

Agrrcolas, han establecido limites rn1nimos de tiempo entre 

la Dltima aplicaci5n de insecticidas y la cosecha, con el 

fin de dar tiempo a su degradaciónº 

Un tercer grupo de insecticidas es el de los carbamatos~ 

~stos se empezaron a desarrollar en los aílos '40, tambi~n 

en Suiza, pero no fue sino hasta 1953 que salio al mercado 

el primer insecticida carbamico: el isolan. 

Los carbamatos son particularmente activos contra los in -

sectos chupadores de plantas y los §fidos , dif1ciles de -

controlar por los organofosforados. Este tipo de insectic.:!_ 

das actaan tambi~rl inhibiendo la acetilcolinesterasa: sin 

embargo, son mucho menos t5xicos que los fosforadosº Por 

ser menos t5xicos, m~s seguros y de m5s f~cil aplicaci6n, . . 

en en el presente existen varios de ellos en el mercado y 

se usan en gran escala. Aunque son un poco m&s persisten -

tes que los primeros tambi~n son degradados por el medio 

ambiente. Se suelen utilizar cuando los insectos ~M .~rro -

llan resistencia a los organoclorados y a los organofosfo~ 

radas~ 



INSECTICIDAS NATURALES 

Se ha mencionado ya, que la nicotina tiene muy buenas pro­

piedades para el control de insectos, pero no se utiliza 

en la actualidad porque es muy tóxica para el ser humanoQ 

Otro grupo de compuestos vegetales que se usan actualmente 

en gran escala son las piretrinas, aisladas originalmente 

de las flores de piretroº Esta planta se ha podido culti~ 

var en diferentes partes del mundo para extraer de sus flo 

res las sustancias activas. Estas son muy eficaces por po­

seer un efecto '1noqueador", o sea, el insecto cae aún an -

tes de morir. 

Muchos aerosoles usados actualrnt!Hte para el control domes-

tico de insectos contienen piretrinas; sin embargo, no se 

utilizan en la agricultura por ser degradadas muy facilme!:!_ 

te por el medio ambiente, la luz y el sol, las vuelven - -
. .... . .... . .... d h 
1nac~1vas en cues~1on e orasQ A mediados de los años ~ 

160, en Inglaterra se inicio una investigación para obte -

ner piretrinas modificadas que puedieran resistir las con~ 

diciones climfiticas y, a princiµios de los '70, apareci5 

la permetrina que es ctlpaz de resistir varios días el efec 

to del medio ambienteu 



En los tlltimos anos se han aislado un gran ntlmero de pire 

trinas modificadas y se han empezado a usar en la agricu.l_ 

turaQ Estos compuestos tienen muchas ventajas sobre los 

otros insecticidas: Con unos cuantos gramos de principio 

activo se puede lograr la misma eficacia que con un kilo­

gramo de insecticidas y son muy poco tóxicos para los se­

res humanos y los mamíferos en general~ Es posible que en 

el futuro se incremente su uso, el cual esta actualmente 

restringido por su alto costo. 

INHIBIDORES DE LA QUITINA 

La quitina es uno de los componentes org~nicos m's abun 

dantes que permite la reproducción de los insectos, de -

ciertos invertebrados y, de los hongos, pero que esta ~ -

ausente en las plantas y en los vertebradosQ Si se encon­

trara un compuesto que interfiriese selectivamente en la 

;f t . . . ... . "' "' . +· "..J s.n es1s ae qu1t1na, es~e seria un 1nsecv1c1ua con mayo -

res ventajas que los inhibidores de acetilcolina o los -

venenos estomacalesu ln los Ultimas afios han aparecido 

muchos informes en la literatura científica acerca de los 

inhibidort:~ de quitina pero ningún c001puesto de este tipo 

ha salido todavfa al mercadou 
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OTROS METODOS DE CONTROL 

Otros métodos de control de insectos usan hormonas juvenj_ 

les y los llamados atrayentes sexualesº Mientras las hor 

monas juveniles se encuentran presentes en la larva, ~sta 

no pasara a estado adultoº Así, si en una larva se man­

tiene exógenamente el nivel de hormona juvenil, ella no -

podra desarrollarse y morirá sin haber procreado, logran­

dose así controlar la generacion siguienteu Las hormonas 

juveniles son especificas en cada insecto, por lo que se 

puede controlar un insecto dañino sin afectar a otros que 

no lo son" 

Sin embargo, esta c~rctcterística ha provocado que este ti 

po de compuesto~ no se cQmercialicen rápidamente, pues su 

estructura es muy refinada y, en consecuenc1a, su produc­

ción en gran escala es incosteableº 

Los ·11amados atrayentes sexuale~ son sustanr·ias que sir -

ven a la comunicación entre insectos y que determinan el 

manento de la maduración sexual e Segun el tipo de insec­

to, la hembra o el macho segregan los dirclyentes. Hoy se 

conocen muchos atrayentes sexuales, los que son extraordi 

nari·amente eficientes y pueden ser detectadü;,.i por los in­

sectos en concantracionos muy bajas y grandes distancias; 



mediante ellos, los insectos reconocen su pareja y la pue ....... 

den encontrar aan en lo mds intrincado de una selvau Algu 

na vez se pensó que los insectos se podían controlar po -

niendo atrayentes en trampas con una cantidad muy pequeña 

de insecticidau Sin embargo, esto no se pudo llevar a ca­

bo pues resultaba muy costosa la instalaci6n de un gran -

nOmero de trampasº No obstante, este m~todo es muy efi- -

ciente para conocer continuamente la densidad de insectos 

en un campo de cultivo, para ver si ha llegado una plaga 

dañina al cultivo y para saber si el nivel de poblaci5n 

puede causar problemas econ6micos. De esta forma se pue -

den planear bien las aspersiones extensivas de insectici­

das y no aplicarlos sin necesidad. Así, se evita la con­

taminación del medio ambiente y se economizan grandes su­

mas de dineroº Los atrayentes sexuales se han utilizado 

también para ocasionar confusión en poblaciones de insec­

tos; se difunden los atrayentes sexuales sobre una gran -

superficie y los insectos, no sabiendo hacia donde se di­

rigen, no logran encontrar pareja y se elimina la siguie!!. 

te generación. 

Un método que esta dando muy buenos resultados para el 

control contínuo de insectos es el de microencapsulddQ, 
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que consiste en meter un insecticida activo dentro de un 

recipiente de plSstico poroso¡el tamafto de los poros de­

termina la velocidad con la cual el insecticida se libe­

ra al medio ambiente~ La ventaja principal de este m~to 

do, es que se puede controlar la cantidad de insecticida 

en la atmosfera para condiciones de temperatura y hume -. 

dad dadas, además, sólo se degrada el insecticida que 

sale de la microc~psula~ Otro sistema de microencapsul~ 

do utiliza polímeros biodegradables que, conforme se va 

degradando, van soltando al insecticidau (15) 

MECANISMO DE ACCION 

Originalmente todo lo que se requería conocer era la toxi 

cidad aguda de los insecticidas hacia aves y se considero 

que era el evidente envenenamiento debido a exposiciones 

accidentalesQ La historia de los insecticidas desde 1942 

cuando el DDT fué patentado y se hizo posible para el uso 

público en 1945, claramente demuestra que varios tipos de 

problemas no anticipados se han desarrollado, los cuales 

son radicalmente diferentes de la toxicosis aguda .. Probl! 

mas tales como el adelgazamiento del cascarón, muerte de 

pecas, inducción enzimática, residuos de bajo nivel gene-
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ralizados e incremento biol~gico de los residuos arnbient! 

les han requerido mas estudio del mecanismo de acción de 

los insecticidas, su metabolismo e impacto ambientalº 

MECANISMOS DE ACCION DE LOS 
HIDROCARBUROS CLORINADOS 

El mecanismo de acción exacto de los insecticidas de hi -

drocarburos clorinados con la posible excepción del DDT, 

es desconocido, generalmente son estimulantes difusos o 

depresores del sistema nervioso central, Para 1946, se S.! 

bía que el DDT incrementa la taza de disparos de las fi -

bras nerviosas (Roeder y Wiant, 1946)~ El DDT se encontró 

que disminuye el umbral de las membranas para un potencial 

de acción a ocurrir y una vez que sucede la estiwulacion 

nerviosa una descarga ~e acciones potenciales ocurre~ Esto 

ayuda a explicar los finos tremares musculare~ generaliza-

dos que se observan en el envenenamiento por DDT~ (5) 

Estudios mas recientes que utilizan técnicas de pinza de 

exones en calamares gigantes, han demostrado que el DDT, -

desacelera el apagado de las corrientes de :..u,H • «fe la -

membrana e inhibe el encendido de la corriente de potdsio 
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en la membrana (Narahashi, 1969)~ Ya que cuando una -

membrana nerviosa normal es estimulada, hay una intro -

ducci5n inicial de iones de sodio durante uno o dos mi-

lisegundos, seguida por una salida de iones sodio para 

restaurar la membrana nerviosa mas positiva y de esa ma 

nera disminuir el uméJral (parcialmente despolarizado) 

para que otra acci6n potencial ocurrao 

Desde luego, si el efecto se vuelve suficientemente se­

vero, entonces la membrana nerviosa estaría permanente­

mente despolarizadaº Los nervios sensitivos son mas -

sensibles al DDT que los nervios motores. 

Los tremares musculares observados en el envenenamiento 

por DDT son el resultado de efectos locales en fibras -

nerviosas y estimulacion de los reflejos espinales, ya 

que los tremares musculares tambien ocurren en animales 

decerebrados y decerebelados. Sin embargo los efectos 

del DDT tambi~n se presentan en el cerebro de animales 

;n+ac+o,. t lf v ... ;::) 11 ( 
1 "'\ 
J..;J/ 



MECANISMOS DE ACCION DE LOS -
COMPUESTOS ORGANOFOSFORADOS 

Las anticolinesterasas se cuentan entre los comparativa­

mente pocos fármacos. cuyo mecanismo de acción en la ac ... 

tualidad puede describirse en términos moleculares exac­

tos~ Ello puede relacionarse directamente con los efec­

tos farmaco15gicos globales y ha motivado el advenimien­

to de compuestos útiles que tien~n la facultad de inver­

tir. las acciones de anticolinesterasasº Las interaccio-

nes entre la mayor parte de las anticolinesterasas y la 

acetilcolinesterasa difieren principalmente en respectos 
. . 

cuantitativos de la reacción entre acetilcolinesterasa y 

el substrato normal la acetilcolinaº 

Se ha comprobado que la superficie activa de la unidad -

de enzima, consiste en dos sitios, uno ani0nico y otro 

esteratico. En el sitio ani5nico (una caraa neaativa. -. .,, .., " ~ 

probablemente el radical carboxilo libre de un aminoaci­

do dicarboxílico) el átomo de N cuaternario positivdmen~ 

te cargado de la AC es atraído por fuerzas electrostnti 

cas, el enlace se consolidad por fuerzas hidrófobas que 

actúan sobro los radicales N-metilo y por fuerzas de di! 

persi6n London-Van-der Waals. 
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El sitio esterático consiste en esencia en dos componen~ 
o o 

tes situados a 2u5 A y 5 A , respectivamaílte 0 del s! 

t . . .. . 10 an1on1co: 

cal hidroxilo de la serina) y un grupo nuc'ieotico básico 

· (un radical imidazol de la histidina)~ El radical imida­

zol, por enlace de hidrógeno, aumenta la actividad nu -~ 

cle5fila del radical hidroxilo de la serina, permitiendo 

que tenga acción mutua con el atomo e carbonilo electro­

filo de ACu Se forma un enlace covalente con aparición 

de un producto intermedio de enzima acetilada y libera -

ción de colina. DespuésD el átomo C electrofilo del ra= 

dical acetilo experimenta ataque nucle6filo por el ~tomo 

de oxígeno electronegativo de una molécula de agua; así 

el complejo acetilo~enzima experimenta hidrolisis, y los 

productos son enzimas regeneradas y ácido acéticoº Las 

constantes de velocidad de esta sucesión de reacciones ~ 

son muy rápidas, por ejemplo~ el tiempo necesario para -

la hidrolisis completa de una molecula de AC (tiempo de 

recambio) es solo de 80 microsegundosª (7) 

O B J E T I V O 

El objetivo del pres~nte trnbajo es conocer los efectos 

de los insecticidas Glutox y Malation sobre los niveles 
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de colinesterasa cerebral y hepática en ratas blancas de 

laboratorio .. 

METODOS UTILIZADOS PARA LA DETECCION DE LOS NIVELES DE LA 
ENZIMA COLINESTERASA EN LA EXPOSICION A LOS INSECTICIDAS 

ORGANOFOSFORADOS~ 

METODO COLOR!METRICO 

En este método la actividad enzimatica de la acetilcoli~ 

nesterasa es medida siguiendo el incremento producido -

por el efecto de la tiocolina, cuando esta reacciona con 

el Ion Ditiobisnitro Benzoato, esta reacción es muy ra­

pida y el análisis es por sensibilidad para producir el 

anion amarillo de 5-Tl0u2 Acido Nitrobenzoicoy El por .. 

centaje de color producido, es medido a 412 nm en el fo­

tometro. La reaccion con el Tiol, ha demostrado ser lo -

suficientemente confiable. {4) 

METODO ACIDIMETRICO 

Determinación de la colinesterasa por el procedimiento -

de análisis volumétrico automático. 



. t "' .. 3· () (' m1nu· os a :;. v ~ar~ dsc~urar la hemoliosis completa, 

posteriormente se adhit=i"e cloruro de sodio hasta equili­

brar la temperaturaº El paso siguiente es colocar los -

electrodos dentro de 1a sangre diluida y ajustar el ana-

1 izador gráfico en pH Stat" Se mide el pH de la muest1·\A 

y se ajusta el analizador grafico a pH 7u40 A continua~ 

ción empieza a trabaja~" el analizador volumétrico y toma 

lugar en la prueba la liberación espontánea del ácido -

(esta liberación la podemos observar en varios tejidos: 

hfgado 0 mGsculo~ cerebro 5 rin5n, bazo, etcº ) Posterior" 

mente se agregan_l~O mlu de la solución del sustrato y -

se para el aparato cunndo el analizador grafico nos ha -

dado una curva con una 1oílgitud adecuada~ 

La curva del analizador gr¡fico indica en Uº Mol. la can 

tidad utilizada de ~a OHu la abscisa~ indica el tiempo 

en minutosu Una siFlple lectura y conversi5n indicar& la 

actividad colinester~s1c~~ ~sta, esta expresando en UQ -

Mo 1 º de ac·i do l i bc;;;ré!díl i)m"' ml. de sangro DOr minuto a -

El c~lculo 5Q duO~t~ u~ 1~ producci6n de ilciJo por la ~ 
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METODO RADIOMETRICO 

En este m~todo la muestra de tejido cerebral se suspen­

de en solución Buffer de carbono 14 acetilcolinaº Aquí 

la hidrolisis de acetilcolina! es calculada por la ra -

diacion presente en la 11nea de la fase movible del ero 

matograma. 

El carbono 14 de la solución de acetilcolina, indicara 

aproximadamente 100 radiaciones cuando la muestra de te 

jido ha tenido una actividad de colinesterasa normal 

(cerca de los 600 centelleos por minuto) que son leidos 

en la línea tope del cromatograma. Cuando la muestra -

ha perdido su actividad la lectura será de 64~100 cente 

lleos por minuto (110-170 radiaciorie~ aproximadamente)Q 

(3)u 
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MAIERlAL Y MEiODUS 

En el presente trabajo se utilizaron 2 plaguicidas : 

GLUTOX * que es una mezcla de 2 insecticidas (clorofenvin 

fos y diclorovos) y MALATION ** que es un pesticida org'ª­

nofosforado puro. 

Estos compuestos fueron aplicados por aspersión a ratas -

(rattus norvegicus) variedad albina de 200 gramos de pe-

so aproximado, y se utilizaron diferentes concentraciones 

y tiempos de exposición con el objeto de conocer los cam­

bios en los niveles de colinesterasa y observar las posi­

bles variaciones en la conducta. 

Para la realización de este experimento se emplearon se -

senta y cuatro ratas (32 ratas hembra y 32 ratas macho), 

de las cuales quedaron como testigo catorce de ellas. Es­

tos animales fueron confinados en jaulas de acr1lico, se 

les dió alimento para rata en forma de Pelets y el agua 

fué swuinistrada en botellas con adaptación de gotero. 

En la parte inicial de este trabajo se utiliz6 el com -

p,uesto GLUTOX, el cual fué mezclado con dgua a la conce.n. 

traci6ri de 1 ml. /m3 asperjándose esta solución con una 
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maquina eléctrica (tornado). El plaguicida se recibio 

en forma de aerosol por cuarenta ratas~ de ambos sexos~ 

los diez ratones restantes se utilizaron para ser ex -

puestos al Malationg 

El tiempo en el que se llevo a cabo el trabajo con el 

plaguicida Glutox 1 fu~ en su primera fase de treinta " 

días~ con tres aplicaciones por semana (cada tercer día) 

doce exposiciones en total, y, conforme a los grupos y 

horarios siguientes: 

GRUPO No. I 

GRUPO Nov ll 

GRUPO No .. lII. 

GRUPO No" JJt 

5 machos y 5 hembras con exposi­
ci on al plaguicida de una hora 
al dfa, acumulando un total de 
12 horasv 

5 machos y 5 hembras con exposi­
ción al plaguicida de 2 horas al 
día, acumulando un totai de 24 -
horas. 

10 machos y 10 hembras con expo 
sicion al plaguicida de 4 horas 
al día, acumulando un total de 
48 horas. 

4 machos y 4 hembras.Grupo testj_ 
gog 

Cabe hacer notar que entre cada exposici6n se dejaron -

24 ~mras (aproximadamente) de descanso, que consist10 
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.. 
en sacarlas del cuarto contaminado para llevarlas a otra 

habitaci~n suficientemente ventilada y con ambiente nor­

mal~ De cada 3 aspersiones semanales se dejaron 72 horas 
. ,. 

en recuperac1on., 

Para continuar con el trabajo y con el fin de poder ob -

servar cambios mas severos que los anteriores se forma -

ron nuevos grupos en los que se utilizaron animales al ~ 

azar de los grupos anteriores., 

Estos grupos quedaron en la forma siguiente: 

Para formar el GRUPO No" Y se tomaron 2 hembras y 2 ma -

chos del GRUPO Noº Io 

Para formar el GRUPO Noº II se tomaron 2 machos y 2 hem­

bras del GRUPO Noº ll. 

Para formar el GRUPO No. ]ll. se tomaron 4 hembras y 4 O@. 

chos del GRUPO No" :nrº 

A estos grupos se les administro una dosis mayor del in­

sGcticida Glutox {7 ml./m3) con una duración de 10 ho -:­

ras continuas dentro del ambiente contaminadoº 

De esta forma el GRUPO Noº Y acumula 12 horas de expo!ii­

cion al compuesto en la primera fase mas 10 hQras contí­

nuas de la segunda aspersiónº 
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El GRUPO No .. JZI acumula 24 horas de exposición al insec­

ticida en la primera parte mSs 10 horas de la segunda as 
. .., 

pers1on .. 

E1 GRUPO Nou JlII tiene en s.u haber 4~ horas de exposición 

al plaguicida en la parte inicial, mas 10 horas contínuas 

de exposición al Clorofenvinfos-diclorovosº 

As~ el GRUPO No .. Y reune 22 horas de exposición, el GRUPO 

No. U, 34 horas y" el GRUPO Noº JZII~ 58 horas en total. 

Al t~rmino de las exposiciónes mencionadas, los ratones -

fueron sacrificados, esto consistio en cortar el cuello, 

para separar la cabeza del resto del cuerpo, quitar la -

piel de la misma para abrir a partir del agujero magno y 

extraer el encéfalo, Posteriormente los órganos fueron 

procesados en el laboratorio º 

Por lo que se refiere a medir los niveles de enzima coli 

nesterasa~ éstos fueron determinados utilizando el método 

de Mi che 1 • ( 10) 

il.iJntinuando con el trabajo y a fin de realizar la compar~ 

c.;H)n del insecticida Gluto.;t (clorofenvinfos-diclorovos), 

que contiene sustancias organofosforadas, organoclora ~ 

das y vinilo, se utiliz6 un insecticida organofosforado -



puro, el Malation, para la aplicación práctica de este pl-ª._ 

guicida en animales vivos, se emplearon 10 ratas (5 m~hos 

y 5 hembras), confinándolas en jaulas de acrílico por sep-ª._ 

rado y se aplicó el pesticida por aspersión, este GRUPO -

fu~ identificado con el No. VI 1 (º 

El tipo de alimento y suministro del agua de bebida fue -

administrado en igual forma que en los casos ya referidosº 

A estos 10 animales se les aplicó 7mlo/m3 del insecticida 

dejándolos dentro del área asperjada 10 horas continuas. 

Estas ratas se sacrificaron al concluir la exposición, con 

el fin de medir en las muestras de encéfalo, los niveles -

de colinesterasa. 
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R E S U L T A D O S 

Durante los 30 días de exposición al compuesto Glutox~ 

las ratas de los GRUPOS I, II y ItI, observaron los cam­

bios de conducta siguiente: 

Al transcurrir los primeros días de exposición, las ra ~ . . 

tas hembras exhibieron mayor actividad en comparación -

con los machos, éstos se mostraron aglomerados, inacti ~ 

vos y con el pelo erizadog · 

Posteriormente los animales se observaron activo~ en ge­

neral (machos y hembras), haci~ndose notorio en este la.E_ 

so el pelo erizado en los machos, no ocurriendo así en -

las hembrasu 

Durante los últimos d~as el cambio de conducta se mani -

festo en forma de agresión en todos los animales, machos 

y hembras, es decir, que con frecuencia ocurrfan peleas 

entre ellos mismos. 

En io que se refiere a las cantidades de alimento y agua 

consumidos en estos 30 dfas, podemos citar que no hubo 

grandes cambios en las cantidades iny~ridas, solo un pe­

queHo aumento en el gasto de agua de bebida en los Glti­

mos días. 
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Los hallazgos de la medición de la actividctd colinestera 

sica, ubtenidos de los encéfalos de rata expuestos al i!!._ 

secticida, se expresan en unidad ~ pH/hr. y se repor~ 

tan en la siguiente forma; 

Unidades D. Promedio Por PrQnediO 

GRUPO No11 I 
pH/hre :Jexo en un1- por- ::r,..-U-

dades A pH/ po., 
hr. 

No., 1 rata macho 0.,23 

No .. 2 rata macho 0.,37 

No ... 3 rata macho 01125 ,_ 0.28 1 

Noa 4 rctta hembra 0º50 0 .. 25 

No" 5 rata hembra º"º4 
No" 6 rata hembra º"12 0 .. 22 

GRUPO No .. II 

No. 7 rata macho 01124 

~ Mou 8 rata macho 0.30 

No .. 9 rata macho 01124 Ou26 

No11 10 rata hembra 01143 

~ 
01126 

No., 11 rata hembra Oe14 

~· 12 rata hembra o.2s Ov27 l\JÚv 

C"u~rn No" nr 

~~ (!j;. 13 ratíl macho 0'412 

ÚJ(ij; o 14 rata macho 0.,21 

h~~J~ ~ ~i _ .... rata macho 0.35 

i.~Oo lG rata ma.t::ho 0.20 



Unidades ~ 
pH/hro 

No. 17 rata macho 
Nou 18 rata macho 
No. 19 rata hembra 
No. 20 rata hembra 

0º17 

0º15 
0.29 

0.29 

Nou 21 rata hembra 0 .. 13 
Noe 22 rata hembra 0º03 
Noº 23 rata hembra 0º22 
No. 24 rata hembra 0.11 

GRUPO Noº I[" (GRUPO TESTIGO) 

No .. 25 rata macho 0.14 

No. 26 rata macho 0º36 

No. 27 rata macho 0º16 

No .. 28 rata macho 0.18 

No .. 29 rata hemb.ra 0.07 
1 

NO u 30 rata hembra o.24 

~ Nou 31 rata hembra 0.18 

Noo 32 rata hembra 0.32 

••• 29 

Promedio por Promedio 
sexo en uni- por gru­
dades ~ pH/ po. 
hro 

0 .. 18 

0"21 

0 .. 20 

0º20 

En los grupos Y, Il y ']ll, las alteraciones en la conducta 

se presentaron de ia forma siguiente: convulsiones a es-

pacios irregulares , posición de "descanso" sumamente 

rígida~ ojos saltones con exceso de brillo , mirando -

fijamente y sin parpadeo. Al tratar de distraer a estos 
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aniu1d·les de su estado de letargo, asediandolos con un -

objeto largo de madera; observamos que su actitud adn -

con reflejos lentos fu~ agresiva~ pero no dirigida ha 

cia el objeto sino en cualquiera direcci6n 9 inclusive 

contra las jaulas, posterior a este manejos una tetania 

muscular (lomo arqueado y r1gido) se hizo manifiesta, 

así como ataxia y parálisis en los animales del grupo "" 

TI y mº Del grupo Noº JlII y muy probablemente a canse 

cuencia de 1a elevación de las dosis, murieron 2 ratas 

machos u 

Al termino de esta exposición los animales fueron sacri 

ficados en la forma antes descrita y las muestras de 

los cortes de encgfalo se trabajdron en el laboratorioº 

Los valores de los niveles de colinesterasa de las ra -

tas de 1 os grupos Y, ll y Jl.II, ex pues tos a la concentra 

ci6n de 7 ml./m3 del insecticida Glutox se vierten a 

continuacion: 

~JOu 
"!C) 
.Jj f'úl t01 mv;,hü 

Nf~., :i" tll 
• V fid::¡¡ liliWIH'J 

No., 3~ U'tl ta hufü~.H\l 

N~»º 3ll) ~·a tJ nu1"fü~WJ 

Unidades !J. 
pH/hro 

~L10 

n l'Y~ ~o, é.:7 

((] .. üfi 

Oaü9 

11 

1i 
11 

¡t= 
j 

]I 
11 

t 
¡¡~s 

Prumedio por 
sexo Gn uni­
dad~s u pH/ 
hru 

íl ílt1 -Q--

0.01 

Promedio 
por gru­
po., 



GRUPO No .. lI 

Unidades 6 
pH/hro 

No. 37 rata macho 0 .. 07 
Noº 38 rata macho 0º10 

No .. 39 rata hembra Oe06 
No. 40 rat3 hemb~a 0 .. 09 

GRUPO No" lil 

No. 41 rata macho 0º12 
No" 42 rata macho 01109 

No. 43 rata macho 
No.. 44 rata hembra 
No. 45 rata hembra . 
No. 46 rata hembra 
No. 47 rata hembra 
No. 48 rata hembra 

ºººª 01111 

ºººº 
º"ºª 
ººº9 
01116 

ii ... 31 

Promedio por Promedio 
sexo en uni- por gru-
da~rlu~~ A nW/ PO 
hr., 

....... u p•• • 

o .. oa 

01110 ººº9 

º·ºª 
En el GRUPO No. ]l!l, se observó en el tran~curso de las ~ 

Primeras horas de exposición: nerviosismo ascendente, pos­

teriormente fueron detectados signos tales como: 

Miosis, lagrimeo y salivación profusa, malformacion de las 

heces fecales, incontinencia urinaria, tetania mu~~ular y 

finalmente convulsiones intermitentes. 

A estos animales también se les sanetió a una agresión con 

un objeto largo de madera, pero en este caso y en general 
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se les observo temerosos y en franca renuncia al asedio. 

A continuación se enlistan los resultados de las ratas 

expuestas al insecticida Malationu 

GRUPO No" IlII 

Noº 49 rata macho 
No. 50 rata macho 
NoQ 51 rata macho 
Noº 52 rata macho 
Noª 53 rata macho 
No. 54 rata hembra 

Unidades !::. 
pH/hr. 

0.01 

ººº4 
Oull 

º"º1 
0.01 

ººº2 
Nou 55 rata hemhra 0º05 
Noº 56 rata hembra 
No. 57 rata hembra 
Noº 58 rata hembra 

GRUPO No., IX: (GRUPO TESTIGO} 

No. 59 rata macho 
No. 60 rata macho 
No. 61 rata macha 

Noº 62 rata hembra 
No. 63 rata hembra 
No. 64 rata hembra 

Ou23 
Ou49 

01122 

0.19 
0.15 
0.36 

r 
' 

~ 

Promedio por Promedio 
·sexo en uni~ por gru­
dades ~ pH/ po 
hr. 

0.04 

0,04 1 
0 .. 31 

0.23 1 
Los niveles de colinesterasa del hígado no rueron lo sufi 

cientemente altos para dar una respuesta positiva en la -

técnica utilizada. 
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D I S C U S I O N 

En el presente estudio, los niveles de actividad de la 

colinesterasa fueron determinados en el núcleo caudado 

del encéfalo de ratas de laboratorio expuestas a dife­

rentes concentraciones de los insecticidas GLUTOX y -

MALATION, ob~ervandose mediante el método de Michel, -

la inhibición de la enzima colinesterasa en una rela ~ 

cion directa al grado de exposición y al tipo de pest..:!_ 

cidaº En estudios previos Peter Eº Berteau y Wallace 

A11 Deen (1978) reportaron actividades colinesterasicas 

similares a las presentadas en este experimento, con -

ia utilización de los insecticidas, Cloropyrifos, Mal_! 

tion, Naled y Re~methrin, aplicados en aspersión a ra­

tas de laboratorio. (2) 

En nuestra exposición las ratas asperjadas con el pla-

guicida Malation, present ..J ... n una reuucc1on muy marca-

da en la actividad colinesterasica, debiéndose esta ba 

ja fundamentalmente a que el producto mencion ... 10 e$ un 

pesticida organofosforado puro, es decir no se encuen­

tra mezclado con alguna otra sustancia que pudiera ha-
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cor vnr·iar los i'nd irt":lS dt: 1<t tmlfo1a en cuestion .. En an 

teriú1·es obset·varirinr~s (Ha.:;~:an:i A~D., Abdel H.,fu, and 

Afifi L.J M., 1977) J se~ E:!nr.ontro qu~: ratones alimentados 

con i nsect ·if'i da Lcpt-ophos :i a 1 a concentraci on de 10-30 

y 90 ppm, en un período de 10 semanas observaron cam -

bios en los niveles de colinesterasa del núcleo cauda~ 

dou Estos niveles fueron de 0º24 hasta 0.17u (8) 

Cabe aclarar que dicho insecticida Leptophos es una -

mezcla de sustancias en las que intervienen organofos~ 

forados, organoclorados y un agregado final de bromo, 

de tal forma la alteración de la enzima citada no es ... 

tan marcada como en el caso de la utilizaci5n de los -

compuestos organofosforados. 

En el estudio presente en la utilización dei niaguici-

da GLUTOX, los s1ntomas mostrados durante la exposici6n 

fueron una mezcla de signos de intoxicación pur organo -
fosforados y organoclorados~ sialorrea, miosis, ataxia 

paralisis, convulsionesj etcv, y los resultados de la 

medici5n de acetilcolinesterasa, fueron de 0~26 a Ou07e 

Estudios anteriores de Nobuhiro Konno e Hideo Kinebuchi 

(1977) refieren en sus experiéncias con el insecticida 

loptophos problemas de ataxia y paralisis en gallinas 
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adultas, presentándose en éstas, los signos citados a -

los 15 dfas el primero y al 18 y 19 día el segundo, asf 

como pérdida de peso dtl 14vo~ día en adelante~ En .,.. -
aves jovenes no ocurrieron síntomas durante los 28 días 

de exposición.. (10) 

Jorge Brandao Linhares y Rosalino Gonclaves Neves (1979) 

en su experiencia con Paration Metilico, intoxican exp!:_ 

rimentalmente bovinos a los que administraron entre 50 

y 150 mg/Kg .. de peso vivo, observando signos de envena­

miento tales como: disnea y rigidez muscular en algu -

nos de los animvles, en otros de ellos se presenta au ~ 

mento en la motilidad intestinal con contracci5n invo .... 

luntaria de los músculos esqueléticos e incapacidad pa­

ra permanecer erguidos" Al examen de sangre en el labg_ 

ratorio, la enzima colinesterasa se vió inhibida entre 

e 1 13 y e 1 35 % • ( 1) 

Por otra parte las alteraciones que acarrea el uso de -

insecticidas organofosforados son presentados por David 

Moscioni AQ, Judith Engel Lº y John Casida E~ (1979) 

En sus trabajos con embriones de pollo tratados con Di! 

zinon, éstos presentan 3 tipos distintos de Teratogen! 

sis en el desarrollo del embrion: cuello torcido, empl~ 

me anoni~a1 y artr"ogriposis. (11) 
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e o N e L u s I o N E s 

De acuerdo con los resultados obtenidos en el presente 

trabajo se concluye que la utilización del insecticida 

MALATION, aplicado por asµersi6n a ratas de laboratorio 

inhibe la acetilcolinesterasa cerebral en forma definiti 

va. 

Por otra parte la exposición de organismos vivos al pes­

ticida.GLUTOX, compuesto que alberga en su integración 

mo1 Pr11lac::: rl,:i clO"'O- -Fnc:::ftw•o \/ ,,,·n1·1 nosª"'"'º;ª ni\JA1Ac::: • --- - -- • , '"'- "'' J ..... ' • '. \) ,,.,. .... _...., 

de acetilcolinesterasa variables, en relación directa al 

tienpo de exposición y dosis recibida, (0.08 ~pH/hr.), 

observándose que la inhibición de la enzima, no es tan 

marcada como en el caso del MAlATION (0.04 b.. pH/hr.) -

i 11secti ci da organofosforado r;uro . 
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