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·Se determin6 el tipo y concentraci6n de residuos de plaguicidas 

organoclorados en médula ósea, tejido adiposo y suero de ocho 

pacientes que fallecieron por anemia aplástica y tres que murieron por 

otras causas. Los extractos purificados de los tejidos, se analizaron 

por cromatografía gas-líquido y la confinnaci6n se hizo por el método 

de multicol1.1J11J1a. 

En el análisis cualitativo, se encontraron de uno a dos residuos 

de plaguicidas en sueros; y de tres a seis, en médulas 6seas y tejidos 

adiposos. Para el grupo control, el orden de fre01encia de los 

compuestos hallados fué: p,p' -DDE < p,p' -our <JlHOI < dieldrín < ep6xido 

de heptacloro < p,p'-DDD. En el grupo de aplásicos, esta relaci6n 

sólo fué diferente en el p,p' -DDD que se encontr6 con mayor fre01encia 

que el epóxido de heptacloro. 
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En el análisis cuantitativo, el p,p'-DDE fué el compuesto que 
se detenninó en mayor concentración ( 11 • 6 a 21 • 3 p:;:im) en todos los 
sujetos y tejidos estudiados. Las concentraciones de .;HQi (1.2 a 
3.4 ppm) y p,p'-DUf (1.2 a 3.8 ppm) fueron semejantes. Aunque 
cualitativamente el p,p'-DDD se presentaba con mayor frecuencia en 
los aplásicos respecto de los controles, la estadística sólo señaló 
diferencia significativa (P ~ 0.05) para el p,p'-DDD en el tejido 
adiposo de abdomen. 
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INTRODUCCION 

Desde 1948, se conoce que los plaguicidas organoclorados y sus 
productos de degradación se pueden aclDIUlar en los tejidos humanos, fl). 

Debido a que estos productos se han empleado masivamente para 
inntunerables fines domésticos, agrícolas o de salud pública, el riesgo 
potencial que existe para la población expuesta es muy grande y esto 
ha propiciado el interés de estimar sus efectos en la salud del 
hombre. 

En varios paises se han efectuado ntunerosos estudios (1 ,2) que 
tratan de relacionar a estas sustancias con posibles efectos en el ser 
hwnano; pero nruy pocos se han hecho para tratar de buscar un vinculo 
entre anemia aplástica y plaguicidas (3-5). 
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En México, la anemia aplástica es una enfermedad que se ha 

observado· tiene alta incidencia, especialmente en algunos centros 

hospitalarios del norte y centro del país. Esto, aunado al amplio 
uso de todo tipo de plaguicidas (aCin los prohibidos en otros 
paises), al deficiente control de los mismos y al escaso 
conocimiento de sus posibles efectos; estableció las condiciones 
para iniciar este estudio preliminar. 

Establecer y comprobar una relación causa-efecto, como 
sería necesario en este caso, es difícil y requiere de toda una 

gama de trabajos de investigación; por lo que la idea del presente 
estudio sólo fué ~ezarlos y obtener así, resultados que indicaran 
la pauta a seguir. 

Por otro lado, las dificultades que conlleva el realizar 
análisis de plaguicidas en un país en desarrollo como el tlllestro, 

son muchas: el alto costo de los análisis, el tiempo que implican 
los mismos y la poca gent.:- prepar:lda p:in realizarlos, son algunas 
de ellas. 

Sin embargo, siendo el problema de contaminación en general, 

vital para el futuro ya no del país, sino del planeta, creemos que 
cualquier esfuerzo que se haga para abordarlo será siempre 
importante. 
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PARTE TEORICA 

La necesidad de atunentar la producción de alimentos para la 
poblaci6n mtmdial creciente y el deseo de dismiIU1ir la incidencia 
de enfennedades transmitidas por insectos hicieron que el hombre 
buscara un medio eficaz de ccmbatir las plagas. El uso de 
plaguicidas sintéticos solucionó en parte estos problemas pero, a 
su vez, provocó nuevas dificultades que, con el tiempo, se han hecho 
más graves y difíciles de resolver que el problema original. 

Por su estructura química, algunos plaguicidas sintéticos son 
muy estables y, por lo tanto, persistentes en el ambiente; además, 
poseen alta afinidad por los tejidos grasos, tanto animales como 
vegetales, en los cuales se concentran. En la actualidad se ha 

comprobado la presencia de estos compuestos en plantas, suelos, aguas, 
aire, alimentos y en el hombre (6-10). 
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En los animales superiores y el hoobre, los riesgos de 

sufrir los efectos de los plaguicidas organoclorados se 

intensifican por el almacenamiento predominante de dichas 

sustancias y de sus metabolitos en los tejidos grasos y en el 

hígado (11, 12). Este almacenamiento varía en funci6n del tiempo 

de exposici6n, de la cantidad con la que el organismo esté en 
contacto, del metabolismo de cada compuesto y de factores 

inherentes al individuo COD> edad, sexo, susceptibilidad particular 

y condiciones generales de salud (9, 13). 

Se han descrito diversas propiedades t6xicas de los 

plaguicidas. A1gunos efectos derivados de ellos incluyen inducci6n 

e inhibici6n de sistemas enzimáticos (14, 15, 16), nart:ag~esis (17, 18), 

teratoglmesis (13, 19), carcinog~esis (20) y algunas enfermedades 

hematol6gicas (21). Una de estas últimas es la anemia aplástica, 

enfermedad o síndrome de pron6stico grave, asociada con ciertos 

plaguicidas y que se ha observado que tiene una al ta incidencia en 

ciertos grupos de la población mc;xica.•a (22). 

A) ANEMIA APLASTICA 

La anemia aplástica (M), también conocida como anemia 

hipoplástica o anemia refractaria, es un desorden hernato16gico 

caracterizado por anemia, neutropenia y tronbocitopenia en sangre 

periférica y por una ml!<lula 6sea hipocelular, en ausencia de 

deficiencia nutricional, de procesos malignos, infecciosos o t6xicos 

(23, 24). Funcionalmente, la AA se caracteriza por una actividad 

medular cualitativamente normal pero cuantitativamente inadecuada. 

Algunos autores definen el mecanismo de la génesis de la 

M coioo un defecto en la autoduplicaci6n y diferenciaci6n de la 
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célula progenitora (célula stem) de las clHulas sanguíneas (23, 
25). Este defecto puede ser la falta de respuesta de los tejidos 
eritropoyéticos a estímulos adecuados, o bien la falta de algún 
estímulo necesario (26). El problema en los enfermos de Mes, 
entonces, la incapacidad de la médula 6sea para producir eritrocitos 
y, generalmente, granulocitos y plaquetas, en número normal a pesar 
de disponer de cantidades adecuadas de todos los factores 
hematopoyéticos conocidos. 

a) Etiología. La AA puede ser congénita o adquirida ( TABU\ I ) . 
Los casos de tipo congénito son raros y en ellos 

el desorden hematol6gico puede presentarse cano tal (AA tipo Estren 
y Dameshek) , o puede coexistir con varias anormalidades morfol6gicas 
congénitas (AA tipo Fanconi). Existe un tercer tipo de M congénita 
que puede desarrollarse después de años de padecer púrpura 

tranbocitopénica amegacariocítica (27). 

En la AA adquirida, aproximadamente 50\ de los pacientes 

progenitora. Estos casos se denominan "idiopliticos" y en ellos no 
se ha canprobado ningún factor conocido que haya desencadenado el 
padecimiento. Aunque la patogenia de la M idiopática es obscura, 
para explicarla se han propuesto varias teorías: una insuficiencia 
gradual de algún sistema enzimático en la célula madre, la aparici6n 
de procesos autoinmunes o la incapacidad del hígado para inact:ivar 
completamente hormonas y otros productos químicos que generalmente 
son inocuos pero que, por una falla congénita en el metabolismo 
hepático, pueden llegar a ser mielot6xicos (26). 

En el 50'f, restante de los pacientes con AA adquirida, la 
presencia de la enfermedad tiene estrecha relaci6n con una exposici6n 
previa a factores físicos y químicos que son mielot6xicos y que 



TABLA I. 

A.'IEMIA 

APL\STIC\ 

( 

Variedades de Anemia Aplástica , (27, 28). 

a) Tipo Estren y Dameshek - .:..A 

congénita como tal. 

b) Tipo Fanconi - .:i.A acompañada de 
Congénita anonnalidades morfológicas 

congénitas. 

c) Secundaria a pdrpura 
trombocitopénica. 

\ 
a) Idiopática - el agente causal 

no está entre los ya conocidos. 
Adquirida 

1 
b) Secundaria a agentes mielot6xicos 

químicos, físicos o bio16gicos. 
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se clasifican como se observa en la TABLA U. 

Los grupos 1 y 2 reúnen aquellos factores cuyos efectos se 
relacionan con la dosis y producen un daño intrínseco sobre la médula 
6sea, por lo que causan aplasia mep.ular en todos los individuos que 
reciben una cantidad suficientemente alta de ellos. Los principales 
agentes en estos grupos son las radiaciones ionizantes, el benceno y 
las drogas quimioterapeúticas que tienen la capacidad de destruir 
células y que por ésto, se usan en el tratamiento de desórdenes 
malignos o imm.uiol6gicos. 

' El Grupo 3 está fo:nnado por sustancias que nruestran un efecto 
mielodepresor no relacionado directamente con ellas ni con su dosis 
y que, al parecer, depende de la susceptibilidad de los individuos 
expuestos. Los agentes químicos que con mayor frecuencia se 
relacionan con la M, según la Asociaci6n Médica de los Estados 
Unidos (27, 28), aparecen en la TABLA II marcados con asterisco (*). 

En algunos casos, la aplasia medular ocurre en estados 
severos de enfennedad, incluyendo hepatitis viral (aplasia 
particularmente virulenta} y hemoglobirruria paroxística nocturna. 
La prevalencia del tercer grupo de factores en la etiología de la 
M no es constante, varía de acuerdo a la época, la edad y, 
aparentemente, grupo étnico (28). 

b) Manifestaciones Clínicas. La M puede ocurrir a cualquier 
edad. El canienzo suele ser gradual 

pero, en ciertos casos, el trastorno se presenta bruscamente y con 
gravedad. 



TAlllA Ir Factores ctio16gicos descritos como causantes de la Anemia Apltrstica (23> 28, 2!J) 

1. Fm:tores f!skos 

Z. Venenos mi t6t icos 

3. Ptrrmacos y agentes varios 

{ 1) Radiaciones ionizantes (rayos X, -y, 32p) 

1) Agentes alquilantes (ciclofosfami<la, mostaza 

nitrogenada). 

2) Antimctnbol itos (mctotrexano, 6-mcti 1 purina) 

3) Inhibidores mit6ticos (uretano y derív-Jdos de 

colchicinu) 

4) Otros (benceno, tolucno, xilcno) 

l) Antimicrobiales (cloranfenicol", sulfas) 

2) Anti-inflamatorios (fcnilbutazona*) 

3) Anti-tiroideos (propiltiouracilo. carbimazole) 

4) Anticonvulsivantes (hidantofnas} 

5) Tranquilizantes (cloropromazina) 

6) Insecticltlas (p,p'·DllT", lintlano", parati6n) 

7) llipoglucemiantes (tolbutamida. cloropropumida) 

8) Diuréticos (acetazolamida) 

" - A~entcs qufmicos que con mayor frecuencia se han relacionado con anemia apliistica. 
O - Se dnn algrn1os ejemplos. · 
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En general, los signos clinicos de la enfennedad corresponden 
a un decremento de los tres tipos de células mieloides (eritrocitos, 
granulocitos y megacariocitos). La gravedad de la anemia que se 
produce depende del número de eritrocitos presentes y de la edad del 
paciente. La presencia y severidad de infecciones provocadas por 
patógeno~ oportunistas se relaciona directamente con el nivel de 

granulopenia en los enfennos y las henorragias cutáneas, viscoralcs 
o en mucosas están detenninadas por la disminución en el número de 
plaquetas. 

En los pacientes no se encuentra adenopatía, ni aumento del 
tamaño del hígado o del bazo. La anemia es normocítica o macrocítica 
y es característica la ausencia de signos de eritropoyesis como el 
aumento del número de reticulocitos (24). La médula es relativamente 
acelular, presenta un aumento de la cantidad de grasa y una infiltración 
difusa de escasos linfocitos y células mieloides hematopoyéticamente 
activas (30). 

c) Diagnóstico." El diagnóstieo de la AA presenta.dos problemas, el 
primero de éstos consiste en establecer si la 

observación de una pancitopenia (disminución de las tres líneas 
celulares mieloides) se debe a una aplasia medular o a otro padecimiento. 

Cuando se canprueba el diagnóstico de AA, se presenta el segm¡.do 
problema que es identificar el agente causal de la enfennedad, o bien, 
comprobar su anturaleza idiopática. 

Entre las ení'ermedades que plantean mayor dificultad para el 
diagnóstico diferencial con la AA están la leucemia, la mielofibrosis, 

• los trastornos de eritropoyesis relacionados con la médula ósea, .la 
anemia perniciosa y la anemia por carcinomatosis generalizada (26, 28). 
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Para descubrir la etiología verdadera de la AA es necesario 
investigar la relaci6n del paciente con los diversos agentes capaces 
de producirla. Por lo general, es dificil establecer dicha relaci6n 
ya que el periodo de latencia puede ser muy prolongado y varía 
dependiendo de la susceptibilidad y condici6n general del paciente. 

d) Tratamiento. La primera medida terapeútica en la AA adquirida 
es la eliminación del contacto entre el enfenno 

y el agente etiol6gico. La raz6n de esto ts que una re-exposición 
provoca generalmente la recaída del paciente, lo que la mayoría de 
las veces lo lleva a la muerte. 

El paso siguiente es establecer una terapia sintomática que 
consiste en prevenir y/o tratar la anemia, las infecciones y las 
hemorragias que se pu.eden presentar. Ejemplo de ésto son las 
transfusiones de sangre completa o paquete globular que se realizan 
para mantener \ialores satisfactorios de eritrocitos perifériCos y 

que constituyen la piedra angular en el tratamiento de la AA. Ademlis, 
es necesario el empleo de antibióticos para prevenir y controlar las 
infecciones, así como la aplicación de transfusiones plaquetarias 
para disminuir el riesgo de heioorragias. 

Es importante también iniciar una terapia de recuperación del 
tejido hematopoyético, para lo cual se trata a .los pacientes con 
estrógenos (oximetolona, prednisona) o andrógenos (24, 27). Aunque 
la terapia con hormonas parece tener un efecto estimulante de la 
eritropoyesis, los resultados de su uso aún son motivo de estudio. 

Por último, para los pacientes en los cuales los tratamientos 
antes descritos no logran producir un estado de remisión satisfactorio 
es posible llevar a cabo un trasplante de médula 6sea (26). 
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B) PLAGUICIDAS 

Plaguicida es el nombre genérico que se aplica a la sustancia 
o mezcla de sustancias que se utilizan para prevenir o erradicar 
cualquier tipo de plaga (31). 

Los primeros plaguicidas usados por el hombre fueron sustancias 
de origen natural. Los chinos, por ejemplo, utilizaron arsénico para 
controlar las plagas de jardín (900 afios A.C.); los europeos, durante 
lllllCho tiempo prepararon infusiones de tabaco para controlar ápidos y 
ácaros; y ciertas tribus caucásicas usaban flores de Piretn.un contra 
piojos y pulgas. En 1845 se empezaron a utilizar los plaguicidas 
sintéticos inorgánicos. El verde de París, un compuesto de acetato y 
arsenito de cobre, se us6 contra el escarabajo del Colorado y, en 1883, 
se emple6 la mezcla de Burdeos para el control del moho felpudo (32). 

El 2,4-dinitro-6-metilfenol fué el primer insecticida sintético 
orgánico. Después de ~l, se desarrollaron compuestos llllY semejantes. 
Sin eubargo, es realmente durante el periodo de la Segunda Guerra Jlbndial 
que se impuls6 la síntesis orgánica de nuevos compuestos con acci6n 
plaguicida. Uno de ellos, el Diclorodifeniltricloroetano (DDT) fué 
obtenido por Zeidler en 1874, pero sus propiedades insecticidas fueron 
descubiertas hasta ·1939. Su uso dismirruy6 de manera importante la 
incidencia de enfermedades endémicas como el paludismo y la fiebre 
amarilla. De 1940 a 1950 se sintetizaron otros plaguicidas 
organoclorados (llamados así porque en su molécula contienen átomos de 
cloro), entre ellos, toxafeno, clordano, aldrin y dieldrín (33). 

Por otro lado, Schrader inici6 en 1943 es estudio de los 
plaguicidas organofosforados como parati6n, systox, malati6n, diazin6n 
y vapona. Muchos de ellos son aún utilizados en México y otros países 
para el control de insectos. 
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Para disminuir los problemas de persistencia y bioacumulaci6n 
de los canpuestos organoclorados así como para prevenir la toxicidad 
aguda de los organofosforados, se intentaron caminos alternativos en 
la búsqueda de IUlevos plaguicidas. Uno de éstos es el estudio de 
honnonas y feromoruis, iniciados en 1967. Dichas sustancias son 
extraídas de los insectos y pueden funcionar como atrayentes, 
repelentes y honnonas juveniles que evitan el desarrollo de las pupas 
de ciertos insectos. Sus características importantes son su potencia, 
su especificidad y, por su carácter natural, no contaminan el medio 
ambiente, (32,35). 

Los plaguicidas sintéticos de introducci6n más reciente son 
los piretroides. Estos compuestos presentan una baja toxicidad y 
generalmente se les utiliza combinados con sinergistas como butóxido 
de piperonilo (32). 

Un resumen cronológico del desarrollo y uso de plaguicidas se 
presenta en la TABIA III. 

a) Quí.-nica. Entre los plaguicidas conocidos, los más importantes 
para este estudio son los plaguicidas organoclorados, 

por su amplio uso, sus propiedades de bioacunulación y su posible 
relación etiológica con la AA. 

En nuestro país, se inició a partir de 1943, la elaboración de 

estos compuestos. Los datos de producción de 1959 a 1968 se muestran 
en las gráficas de la FIGURA 1 • De 1968 a la fecha, los i.nf"onnes 
de producción, uso e importaci6n de plaguicidas organoclorados son 
inciertos y poco precisos (36). 
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TABlA III. Cronología del desarrollo y uso de los plaguicidas, 
(33, 3-l} 

Año 

*900 
1690 
1787 

*1800 
18/JS 
1848 

1845 
1867 
1868 
1874 
1877 
1880 
1883 
1886 
1892 
1918 
1932 

1925 
1932 
1939 
1940 
1941 
1944 
1940-50 
1947 
1950 
1952 
1958 
1962 

1967 
1965 

Plaguicida 

Arsenitos 
Tabaco 
Jab6n 
Flor de piretro 
Fósforo 
Raíz de Derris 

Disulfuro de carbono 
Verde de París 
Productos del petróleo 
Síntesis del nur• 
HOI•, ftunigante 
Cal-azufre 
~Iezcla de Burdeos 
Resinas de p:iito 
Arseniatos de plomo 
Cloropicrina 
Br011niro de metilo 

Dinitroderivados 
Tiocianatos 
Uso del DDT~ 
Uso del Hrn 
Síntesis de 2,4-o• 
Paratión 
Ciclodiénicos 
Carbamatos 
~· Malatión 
Carbarilo (Sevin) 
Libro "La Primavera 

Silenciosa" 

Honnonas y feromonas 
Síntesis y uso de 

pirctroides 

• Ver APE'.1HCE I 
* Aproximadamente 

Lugar 

Olina 
Europa 
Europa 
Cáucaso 
Alemania 
Malasia 

Francia 
E.U.A. 
E.U.A. 
Alemania 

E.U.A. 
Francia 

E.U.A. 
Francia 
Francia 

E.U.A. 
E.U.A. 
Suiza 
Francia 
E.U.A 
Alana.nía 
E.U.A. 
Suiza 
Francia 
Alemania 
E.U.A. 

E.U.A. 

E.U.A. 

E.U.A. 

~ 
) 
' 
1 

) 

) 

' 

1 

i 
\ 

1 

1 

} 

Observaciones 

Era de los productos 
naturales 

Era de los fumigantes 
los.plaguicidas 

inorgánicos y los 
productos derivados 

del petróleo 

Era de los plaguicidas 
orgánicos sintéticos 

Primeros plaguicidas 
a base de honnonas 
juveniles y uso de 

piretroides 
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FIGURA l. a) Producción de DDT en México (1959-68). (36). 

por: 

b) Producción .de HCH en México (1961-68). (36). 

Los plaguicidas organoclorados se caracterizan quimicament:e 

- La presencia en la molécula de caYbono, cloro, 
hidr6geno y algunas veces oxígeno. 

- Numerosos enlaces carbono-cloro. 
- Cadenas cíclicas de carbono, arom:iticas o 

alifáticas. 

De estas características se derivan: 
La falta de un sitio químicamente activo definido 

- Lipofilidad y baja polaridad. 
- Estabilidad quúnica. 
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Básicamente tres grupos de plaguicidas organoclorados han 

sido los más usados: 

1) Derivados halogenados de hidrocarburos aromáticos. 

2) Derivados halogenados de hidrocarburos aliciclicos. 
3) Derivados halogenados de hidrocarburos ciclodiénicos. 

En la TABLA IV se resumen las propiedades fisicas, f6nmJlas y 

usos de los principales plaguicidas organoclorados de los tres 
grupos mencionados. 

En este grupo de compuestos el DDT y sus análogos son los más 
importantes (Ver la TABLA IV). 

El DDT comercial o Diclorodifeniltricloroetano contiene s6lo 
el 70% de p,p'-DDT, siendo su principal contaminante el o,p'-DDT • 

.Aunque este último tien~ menor actividad insecticida que el DDT, no 
es desactivado por la enzima DDT'asa de los insectos, por lo que es 

rruy efectivo contra plagas DDT-resistentes. 

El p,p'-DDD o Diclorodifenildicloroetano es también un 
importante análogo del DDT; ha sido usado en el control de varias 
especies de insectos a pesar de su menor efectividad. Por último, 
se debe mencionar el p,p'-DDE o Diclorodifenildicloroetileno, que 
es el principal r.ietabolito del DDT, es muy persistente y,por esto, 

es el contaminante organoclorado que se encuentra ~ comúnmente 
en los seres vivos. 



Tahla IV. Principales plaguicidas. orgunoclorados y sus características (31, 3-1) 

Nombre t.."omÍul 

lllTI' 
(p,p' -llllr) 

F6nnula 

ti 

c1-Q-~-Q-c1 
Cl-C-CI 

1 
CI 

H 

lllJn CI -Q-b -Q-c1 
(p,p'-ll!lll} - c1-c\-c1 -

~ 
o,p•-mrr ~~~c1 

"=fc, 1 "'-=T 
Cl-C-CI 

~I 

llllli Cl~C~O 
(p,p' -lllll:) ~-~-~ 

l.imlano 
('HICll) 

CI CI 

e~ 
CI 

Nombre químico 

l,l,l-tricloro-2,2-
di l4-clorofcni 1) 
et:mo. 

l,l-dicloro-2, 
l-<I i (4-clorofcnil) 
etano 

1 ,1,1-tricloro-2-
(4'-clorofenil)-2-
(2' -clorofcni 1) 
etano. 

1 l -<licloro-2 2-
<lÍ ( 4-clorofcnÍl) 
<.'ti lcnn 

Y-1,2,3,4,5,6-
hexaclorociclo­
IK'ximo 

Propiedades físicas 

Polvo hlanco. Prácti­
camente insoluble en 

agua, pero soluble 
en cetonas y ésteres. 
Alta persistencia en 

lns supcrfic ics. 

Cristales blancos, 
solubilidad semejante 

al mrr. 
Olor dulce. 

Cristales blancos, 
inodoros. 
Soluble en acetona e 

hidrocarburos aro­
máticos. 

Usos 

Potente insecti­
chla cstomnc~al y 
d<' contacto. No 
sistémico. 
Muy efectivo contrn 
ácaros fi t Ci fagos. 

Insectici1la de 
menor efectividad 
que e! lJD'l'. 

Impureza del DlYI', 
grado técnico. 

·Principal producto 
de la degrmlaci6n 
ambiental >' la bio­
transfonnaci6n. 

Insccticülu estomu­
cul y de contacto. 
Con ncci6n fumigan­
te. 

•.o 



TABLA IV. f>rinci 
Nombre común 

Clordnno 

1 lcptacloro 

AI<lrín 

llicldrín 

Endrín 

Cl~CI CI 

CI 
~ o,, 

CI 
CI 

Cl~CI CI 

CI 1 
..,; 

CI 

CI 

~' 
o 

ici<las or anoclorados sus características cont i rnmci ón 
Nombre químico 

l,2,4,S,6,7,8,8-octa­
cloro-2,3,3a,4,7,7a­
hcxahidro-4,7-metano­
lfl-indeno. 

l,4,S,6,7,8,8-hepta­
cloro-3a,4,7,7a,-tetra­
hidro-4, 7-metano- in,Ieno 

l,2 1 ~ 1 4,10,10,-hexaclo­
ro-l,4,4a,S,8,8a-hexa­
hidro-exo-l,4,endo-5,8-
dimetañOñaftaleno. 

1,2,3,4,10,10-hexacloro­
exo-6,7-epoxi-1,4,4a,S, 
0';7,8,8a,octahidro-1,4-
exo-exo-5,8-dirnetano­
ñiittrueno. 

1,2,3,4,10,10-hexacloro-
6,7-epoxi-1,4,4a,S,6,7, 
8,8a-octahidro-1,4-emlo 
-en<lo-S,8-dimetano-naf­
talcno. 

Propiedades físicas Usos 

Insoluble en agua y 
soluble en hidrocar­

buros alir~ticos. 

S6lido cristalino 
blanco. Práctica­
mente insoluble 
en agua, pero so­
luble en etanol 
y kerogeno a 27ºC. 

s6lido cristalino 
blanco, con solubili­
dad en agua de 
0.027 ppm. Poco solu­

ble en aceite de 
petr6leo pero solu­
ble en acetona y 
xileno. 

Cristales blancos, 
prácticamente inso­
lubles en agua. 
Soluble en disolven-

tes aromáticos. 

s6lido cristalino 
blanco. Insoluble en 

agun, poco soluble 
en acetona y benceno. 

Insecticida efectivo 
contra insectos del 
suelo. 

Insecticida estoma­
cal y de contacto. 
Tiene acci6n fumi­
gante. Util en el 
control de plagas 
del suelo. 

Insecticida no sis­
témico. Efectivo 
contra insectos del 
suelo. 

Insecticida estomu­
cal, no sistémico. 

La ten<lencin nctual 
es no usarlo. 

N 
o 
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El modo de acción exacto del DIYf aún se desconoce, pero se 
ha observado que se absorbe a través de la cutícula del insecto 
produciéndole aumento de la excitabilidad neuronal que le causa 
hiperactividad y convulsiones. 

La excitabilidad neuronal y las convulsiones señalan que el 
"órgano blanco" es el sistema nervioso. En él, el efecto principal 
del DDT, parece ser, una descarga repetitiva como respuesta a un solo 
estímulo. Varios autores (37) han establecido teorías que tratan de 
explicar este fenómeno en términos de interferencia en la permeabilidad 
de la membrana a ciertos iones. 

Welsh y Gordon en 1947 (38), señalaron que el fen6meno está 
relacionado con hipocalcemia y establecieron que el Dur interfiere con 
la recalcificación superficial necesaria para restablecer el potencial 
nonnal de reposo, después de una despolarización de la membrana ax6nica. 
Además, encontraron que el nur tiene gran afinidad por el colesterol, lo 
que llevó a los mismos autores a postular que este compuesto actúa 
desde el colesterol de la membrana disminuyendo la permeabilidad de 
los iones calcio. 

Otros autores sugirieron que existía interferencia s6lo física 
del nur en la permeabilidad de los iones. Mullins (39) en 1954, ¡>ropuso 
la "Teoría de la rotación" que establece que la acción del nur se 
deriva de su fonna, la cual es tal que puede fijarse en los espacios 
intennoleculares del enrejado cilíndrico de la lipoproteína. La 
orientación del DUf en el "interespacio de ~tillins" se ilustra en la 
FIGURA 2 (a). Para hacer este arreglo, el anillo de benceno del DIYf, 
debe ser capaz de rotar. 

Una variante a esta teoria es la llamada ''Teoría de la 
configuración trihedral" que sefiala que en compuestos del tipo del DDT, 
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FIGURA 2. TEORIAS DEL MODO DE ACCION DEL DDT. 

(o) "TEORIA DE LA ROTACION" 

DE MULLINS 

DE 

.( b) • TEOR IA DE LA CONFIGURACION 

TRIHEDRAL" 

(e) DISTRIBUCION DE ELECTRONES 
EN LA MOLECULA DE DDT 
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los anillos aromáticos. se disponen de tal fonna (para ser activos) que 
ocupan dos lados de 1.llla fonna trihedral, como también se observa en la 
FIGURA 2 (b), (40). 

Perkow en 1956 (37), not6 que el DDr al tener cinco átomos de 
cloro, puede asumir una fonna particular de distribuci6n electr6nica 
(ver la FIGURA 2 (c)) y estableció otra teoría en la que concluye que 
esta distribución electrónica es necesaria para la toxicidad de los 
análogos del nur. 

Desde 1.lll punto de vista bioquímico, Matsumura y colaboradores 
(16), encontraron que el DITT inhibe algunas ATP'asas de los nervios 
y de esta maner explicaron el modo de acción de tan importante 
insecticida. La inhibición fué más significativa en la ATP'asa de 

~a+- r. la cual juega un papel importante en el transporte activo de 

iones a través de la membrana del nervio. 

Por último, O'Brien y Matsumura (41), sugirieron, dadas las 
propiedades electrofilicas del nur y otros organoclorados, que la 
wüón de estos compuestos a los componentes del nervio fonnaba un 
"complejo de transferencia de carga" que producía en él disturbios, 
por ejemplo hiperexcitación. 

Si bien han sido variadas las teorías de acción del nrrr y 
compuestos .afines, en este momento aún no existe una de ellas que sea 
completamente aceptada. 

El principal representante de este grupo de cc:mpuestos es el 
Lindano. Este plaguicida es el isómero r del hexaclorociclohexano 
(HGJ) que fué preparado por ~chel Faraday en 1 825. En 1 912, van der 
Linder descubrió 4 isómeros del Hrn y purific6 uno de ellos, el rHrn, 
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al que por esta raz6n se le di6 el nombre de Lindano, (32). En la 
actualidad se conocen 8 estereois6meros del HGI, pero el l"-is6mero 
es el único que tiene propiedades insecticidas. 

El lll-ICH es· otro de los estereois6meros del Hrn, su importancia 
radica en que se encuentra ampliamente distribuído en el ambiente pues 
se almacena en el tejido graso de los organismos vi vos. 

El modo de acci6n del lindano es muy similar al del DDT. Ambos 
cc:mpuestos pueden inducir resistencia en los insectos y son capaces 
de penetrar rápidamente por la cutícula del insecto. El isómero r al 
igual que el DDT, puede interactuar con los poros de la estructura 
lipoproteica de los nervios del insecto y causar distorsi6n en la 
transmisi6n de los impulsos nerviosos y excitaci6n. 

Estos son derivados polihalogenados de hidrocarburos con 
estructuras endanetilénicas puenteadas y que se preparan por la 
reacción de Diels-Alder. Por esta razón, los miembros más importantes 
de este gnipo de plaguicidas reciben los nombres de dieldrín y aldrín. 

El desarrollo de los plaguicidas ciclodiénicos se inició con 
la síntesis del clordeno (1945), a partir de hexaclorociclopentadieno 
y ciclopentadieno: 

CI 
e,• _.d, r >e~.+ 
d"Y 

CI 

u--
Hexacloroc1c1epentad1eno C1c1open1ae11eno 

O CI 

C~I ~ ;CI C~I H:{)CI '/, CI 

~·CI - ~ 
CI d Ci CI 1 

Clordeno 
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Además de dieldrín y aldrín, el heptacloro, endrín y clordano 

son miembros de este importante grupo de canpuestos. Sus propiedades 

físicas y usos se indican en la TABLA IV. 

En los insectos, todos los compuestos ciclodiénicos actúan 

provocándoles hipersensibilidad, hiperactividad con violentas 

convulsiones y finalmente postración canpleta con movimientos 

convulsivos. El "blanco" de los trastornos se localiza en los 

ganglios del sistema nervioso central. 

b) Movimiento de los plaguicidas organoclorados en el medio ambiente 

En la FIGURA 3 se esquematiza el movimiento de los plaguicidas 

en el medio ambiente, su persistencia y la forma en que se establece 

la exposición en el hombre. 

La vía principal de entrada de los plaguicidas al medio ambiente 

es la aplicación voluntaria y directa de éstos en campos de cultivo, 

habitaciones, ropa, etc. Tanto si la <>plicaci6n se lleva a cabo usando 

aerosoles, COllD sj es a través de polvos o directamente a la tierra, la 

mayor cantidad de estos compuestos llega finalmente al suelo. El suelo 

actúa como un reservorio a partir del cual los canpuestos persistentes 

se mueven a los cuerpos de invertebrados ·y a las plantas que en él 

habitan. Pasan al aire o agua, o bien, son degradados. La cantidad de 

plagliicidas que permanece en los suelos, depende del tipo de canpuesto 

de que se trate, de la fonnulación del mismo y de la composición del 

suelo al cual se aplicó. 

Los plaguicidas persistentes pueden entrar a la atmósfera por 

varias rutas, principalmente por aplicación de aerosoles o volatilización 

de los que se encuentran en suelos o agua, como se observa en la 

FIGURA 3. Asimismo, el agua de lluvia puede acarrearlos hacia el suelo 

y posterionnente a ríos y mares. 
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En el agua, la mayor cantidad de estos compuestos insolubles 
se deposita en el fondo de ríos y lagos; mientras que la cantidad 
restante permanece en la materia orgánica suspendida en ella. 

Existen dos riesgos derivados de la presencia de residuos de 
insecticidas en el agua: 1) gran cantidad de peces e invertebrados 
acuáticos pueden morir, si las concentraciones son al tas; o 2) los 
residuos ¡::ueden permanecer en los tejidos de esos organismos, si 
ellas son relativamente bajas. 

Aves que se ali.Mentan de invertebrados o peces con residuos, 
así cano mamíferos y animales domésticos que lo hacen de carne y 

plantas contaminadas, introducen de es ta manera los insecticidas en 
sus tejidos • 

Para el hombre normal, cuyos hábitos alimenticios comprenden 
el ingerir carne, vegetales, pescado y aves; los residuos de plagui­
cidas ll~g:::..~ a él principalmente por estos alimentos y en fonna se­
cundaria por el aire, agua y suelos que los contienen. 

La persistencia no es el único problema que presentan los 
plaguicidas organoclorados en el medio ambiente. Son también 
susceptibles de presentar magnificaci6n biol6gica o biomagnificaci6n. 
La biomagnificaci6n es el fen6meno por el cual la concentración de Wl 

compuesto químico aunenta en los pasos suscesivos de la cadena 
alimenticia, con peligro para algtniaS especies, especialmente aquellas 
que se encuentran en la parte superior de la cadena. 

Un ejemplo se presenta en la FIGURA 4, mientras en el agua se 
encuentran .00001 ppm de D!Jf, en los peces se pueden encontrar Z ppm 

y en el hombre de 6 a 10 p¡:m del mismo cc:mpuesto (7). 



FIGURA 4. DISTRIBUCION CARACTERISTICA 

EN EL AMBIENTE (7). 
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c) Toxicología de los plaguicidas organoclorados 

Existen dos tipos básicos de exposición humana a plaguicidas: 

1.- Exposición aguda que es el resultado del contacto 
accidental o voltUltario con cantidades excesivas de 
plaguicidas; por ejemplo, suicidios o derramamientos 
masivos de estos compuestos. 

2. - Exposición crónica, en la cual los individuos están en 
contacto con cantidades pequeñas de plaguicidas, en 
ocasiones repetidas y por períodos más o menos largos. 
La exposición crónica puede ser de tipo ocupacional 
cuando ocurre en trabajadores que se relacionan con 
plaguicidas o de tipo incidental cuando es la 
consea.iencia de la ubi01idad de los plaguicidas. 

En la FIGURA 3 se esquematizó la :forma en que se establece la 
exposición crónica incidental en el hombre. 

Los datos sobre la toxicidad aguda de los plaguicidas provienen 
de los estudios realizados sobre animales de laboratorio y de los 
casos de envenenamiento accidental o voluntario de humanos. La 

dosis letal media (DL50) se obtiene en ratas como medida útil, aunque 
no exacta, de la toxicidad de una sustancia. En la TABLA V se 
reportan las DL50orales en ratas para los principales plaguicidas 
organoclorados, comparadas con la dosis umbral (dosis minima capaz de 

·producir síntomas clínicos) para el hcmbre. 

Los síntomas generales de la inU>xicación aguda con 
hidrocarburos clorados son agitación, desorientación, ataxia, 
temblores por fibrilación muscular, anorexia y crisis convulsivas que 
desembocan en la nruerte. Se han observado también casos de 
hiperexcitabilidad miocárdica y, cuando la absorción es por vía 



TABLA V. 

Compuesto 

p,p' -nur 
p,p' -DDD 
p,p'-DDE 
Hrn crudo 

y HOt 

S HOi 

Clordano 
Heptacloro 
Aldrín 
Dieldrín 
Endrín 
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Toxicidad aguda de algunos compuestos 
organoclorados ( 1, 42). 

DLso oral Toxicidad Dosis umbral 
(mg/Kg peso) relativa (DITT=l) para el hombre 

(mg/Kg) 

2SO 1 28S 
2SOO - 3400 1/10 - 1/3 .. 

7SO 1/3 .. 
200 1 .. 
12S 2 0.3 

6000 1/24 .. 
zzs - S90 1 - 1/2 24 - 47 

90 2 .. 
SS - 60 4 26 

22 11 10 
1900 1/8 ... 

* No se tienen datos precisos. 
"" No se puede determinar porque se elimina 

rápidamente por orina. 
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digestiva, puede sobrevenir véimito y diarrea. La intoxicación aguda 
para la mayoría de los animales y el hombre es observada cuando se 
alcanza una concentración de'ZO mg/l (20 ppm) dP. DIJf en la corriente 
sanguínea. Esta concentración equivale a 4000 veces la dosis que se 
requiere para el control de insectos. Por lo tanto, se puede decir 

que si el DDT se empleara como insecticida en las cantidades 
estrictamente necesarias, no debería producir intoxicación aguda en 
animales 51.."P"TÍOTeS. 

La toxicidad crónica parece ser la más importante para 
algunos plaguicidas organoclorados (especialmente aquellos con DL50 
muy elevadas, ver la TABLA V). Múltiples estudios han revelado los 
efectos que sobre el ser humano y los animales tienen los compuestos 
clorados cuando se exponen a ellos en fonna crónica. Los principales 
efectos son: 

1) Dep6sito y almacenamiento corporal. 
Z) Hipersensibilidad y alergia. 

3) Efectos neurológicos. 
4) Efectos sobre sistemas enzimáticos. 
5) Efectos citotóxicos. 
6) Hepatotoxicidad. 
7) Efectos hormonales. 
8) Efectos inmunológicos. 
9) Efectos sobre la médula ósea. 

1) Depósito y almacenamiento corporal.- Por su lipofilidad y 

estabilidad química, los plaguicidas organoclorados se. aCU11DJ.lan y 
magnifican (su concentración aumenta en los organismos que forman las 
cadenas alimenticias) en el tejido de los organismos vivos. En humanos, 
la evidencia experimental indica que la población general del mundo 
tiene ya una carga corporal apreciable de compuestos organoclorados 
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TABIA VI Concentraci6n de DIJr + DDE en tejido adiposo de 
habitantes de varios oaíses del numdo (9 12' 13) 

País Año No. de DDT + DDE 
lllllestras (PD111) 

Alemania (Oriental) 1966-67 100 13.1 
AJ.ernania (Occidental) 1970 20 3.6 
Argentina 1967 37 12.0 

Australia 1966 12 10.S 

Canadá 1967-68 51 5.82 
Checoeslovaquia 1963-64 229 9.6 
Dinamarca 1965 18 3.3 
España 1966 41 15.7 
Estados Unidos 1964 575 12.0 
Francia 1961 10 5.2 
1-hlngría 1960 48 11.7 
India 1964 102 24.9 
Inglaterra 1965-67 248 3.0 

Israel 1966 458 12.7 

Italia 1966 22 15.48 
Jap6n 1968-69 241 2.4 
México 1975 37 31.3 

Nigeria 1967 43 8.8 
Nueva Zelandia 1965-69 254 14.6 

Polonia 1970 70 11.4 

Rumania 1965 137 21. 7 
Venezuela 1964 38 10.3 
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{1, 43). Los residuos más comúnmente encontrados son el DD'I' y sus 
metabolitos .. -\ldrín y dieldrín se presentan en bajas concentraciones 
y ocasionalmente_se detennina también epóxido de heptacloro (EH), 
clordano, lindano y endrín (34). 

Aunque no existen datos que asocien la presencia de 
plaguicidas con algún estado patológico, en algunos estudios se han 
observado altas concentraciones de plaguicidas en tejido adiposo de 
pacientes nruertos de carcinana primario de hígado, leucemia, cirrosis 
portal y tumores cerebrales (43). 

2) Hipersensibilidad y alergia.- Se han observado casos de 
asma, sinusitis crónica, derniatitis aguda, eczema agudo y toxicoderma· 
en trabajadores ocupacionalmente expuestos a DD'I' y lindano (1). 

3) Efectos neurológicos.- Los efectos neurológicos descritos 
en hunanos comprenden desde los más sutiles como fatiga, ansiedad, 
irritabilidad e insomnio por la exposición crónica al D!Jf (10), hasta 
otros wá.s complicados cw.o polia&e-u.ritis, ccm,:u.lsiones y monn'!:l"l ida.des 

en el electroencefalograma de trabajadores expuestos a aldrín, 
dieldrín y endrín (1). 

4) Efectos sobre sistemas enzimáticos.- Se ha comprobado que 
los plaguicidas organoclorados estinrulan la actividad de las enzimas 
de la fracción microsómica hepática. Un tipo de éstas, las oxidasas 
de función mixta, junto con el NADPH (fosfato de dinucleótido de 
nicotinamida y adenina reducido) y oxígeno (02) metabolizan compuestos 
extraños al organismo (10, 14, 15). Las posibles consecuencias de 
dicha inducción son entre otras, el metabolismo aumentado de sustancias 
extrañas al organismo (xenobióticos), la activación de algunas 
sustancias potencialmente carcinogénicas y el incremento del metabolismo 
de esteroides. En la TABLA VII aparecen los plaguicidas organoclorados 
que estimulan el metabolismo de drogas. 



- 34 -

Por otro lado, se sabe también que el DIIT provoca una inhibi-
ción sobre la actividad de la citocromo oxidasa (44) y de la 
ATP'asa de cerebro en varias especies animales (16, 45). 

TABLA VII. 

Clordano 
Metoxicloro 
p,p' -DIIT 
p,p'-DDE 
p,p'-DDD 

Insecticidas organoclorados que estinrulan el 
metabolismo de drogas (15). 

Endrín 
Dieldrín 
Aldrín 
Heptacloro 
Ep6xido de heptacloro 

Hexaclorociclohexano 

5) Efectos citotóxicos. - La Organización 1-Undial de la Sa1ud 

(GIS) ha estimado que más del 75\ de los casos de cáncer humano se 
deben a contaminantes ambientales (46) y que el 90\ de estos 
padecimientos podrían ser atribuídos a carcin6genos químicos. Por 
esto, los plaguicidas persistentes han sido estudiados ampliamente 
como compuestos capaces de producir mutaciones, tumores o cli.ncer. 

En 1972, se infonnó que el DIIT y uno de sus metabolitos, el 
DDA, indujeron llllltaciones letales recesivas en D. melanogaster y 

por consiguiente, pudiera considerarse como mutágeno (47). En el 
mismo afio, se comprobó que el DIIT y sus metabolitos producen 
anormalidades cromosómicas en cultivos celulares de mamíferos '(48) 

pero en 1973, Legator encontró que el mismo compuesto no producía 
anormalidades cromosómicas en células de médula ósea de ratas (49). 
Como puede observarse, la mutagénesis de los plaguicidas no está 
bien comprobada y parece depender de los sistemas en los cuales 
se prueba. 
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Por varios años, el poder tumorigénico y carcinogénico de 
los plaguicidas ha sido la base de largas controversias entre 
científicos. Sin embargo, se ha encontrado que ciertos plaguicidas 
pueden ser tumorigénicos en animales cuando se administran en 
dosis altas (SO). 

Estrictamente, no se ha establecido si el nur y sus metabolitos 
el DIJE y el DDD son carcinogénicos para el hombre. ~o obstante, 
los insecticidas aldrín y dieldrín se encuentran entre los compuestos 
considerados como "positivos" para la inducci6n de tt.Dnores por la 
Cornisi6n en Plaguicidas y sus Relaciones con la Salud Ambiental 
(Departamento de Salud, Educación y Bienestar de los Estados Unidos), 
(20, SO) y, por esta causa, la Agencia de Protección Ambiental de los 
Estados Unidos (US-EPA) les retiró el registro para su uso. 

La teratogénesis es otro de los posibles efectos que pueden 
tener los plaguicidas persistentes sobre los seres vivos, ya que se 
ha demostrado que el DUT, lindano, dieldrín y clordano atraviesan la 
barrera placentaria (1). Hasui el manento no se dispone de i.-J:ormación 
suficiente sobre este tema. 

6) Hepatotoxicidad.- En In.manos y en ratas se ha encontrado 
cambios histológicos em el hígado por la exposición crónica al DUf y 

al lindano. Dichos cambios suelen ser·un incremento en los dep6sitos 
de grasa, la marginación de gránulos citoplasmáticos, hipertrofia de 
células y, más característicamente, la fol111llción de complejos cuerpos 
de inclusión llamados "liposferas", (Sl). 

7) Efectos honnonales.- En anir.lales de laboratorio hembras, 
se ha observado que el rnrr se acunula en los ovarios y que el aldrín 
interfiere en el ciclo estral. ..\dell'.ás, la estimulaci6n de las 
enzimas metabolizantes de drogas por los plaguicidas organoclorados, 
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sugiere que estos compuestos son capaces de estÍlm.llar el metabolismo 
de los esteroides por hidroxilación de los mismos (S2). 

~·lúltiples estudios en animales han demostrado cambios en la 
tiroides por el efecto de pequeñas dosis de DUL Los cambios son 
aunento de peso y disminución de coloide en los folículos, esto puede 
ser la causa de hipo o hipertiroidismo (S3). Además, se ha· comprobado 
que el o,p'-DITT contaminante del DUf grado técnico, produce una 
marcada inhibición de la función adrenocortical; por lo que se le ha 

utilizado en el tratamiento de enfermedades que presentan hiperproduc­
ción de corticoides, como es el caso del carcinoma adrenocortical (S2). 

8) Efectos irmunológicos.- El DUf parece ejercer acción 
depresora sobre el sistema irmu.me. Aunque las pruebas al respecto no 
son concluyentes, ratas y ratones que han ingerido DUf sufren 
depresión en la forniación de anticuerpos y por lo menos una de las 
fracciones globulínicas de la sangre está disminuida (S4). 

9) Efectos sobre la médula ósea.- Los efectos de los 
plaguicidas sobre la médula ósea aún no han sido bien establecidos. 
Asimismo, no se tienen suficientes casos de daño medular asociado 
con algún plaguicida como para constituir una evidencia epidemioló­
gica. Sin embargo, existen informes de anemias aplásticas, agranulo­
citosis y leucemia, atribuidos directamente al lindano en países 
como México (SS), Che-.oeslovaquia (S6), Grecia (S7), Suecia (SS), 
Francia (S9, 60), Australia (61) y algunos casos más en Estados Unidos 
(21, 62). Además, en el registro de discracias sanguíneas del Consejo 
sobre Drogas de la Asociación ~lédica Americana (E.U.A.) se incluyen 
18 casos de AA que se han relacionado directa o circunstancialmente 
con el lindano o }" -hexaclorociclohexano (63). 
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Varios grupos de pacientes mexicanos con AA han sido descritos 
en la literatura. En ellos, los insecticidas aparecen de manera 
importante entre los agentes etiológicos (55, 64-66). 

En el Departamento de Hematología del Centro Médico "La Raza" 
del Instituto Mexicano del Seguro Social, se han estudiado casos de 
panci topenia con grados variables de hipocelularidad de la médula ósea 
y algunos de ellos se han considerado secundarios a insecticidas. Hasta 

el mes de agosto de 1970, en el mismo centro hospitalario, se habían 
registrado 136 casos de AA, de los cuales 122 (89.6\) fueron secundarios 
a algtín agente etiológico y en 58 (47.5\) los insecticidas fueron 
considerados probables agentes etiológicos, (67). 

Los estudios de toxicología aguda de insecticidas organoclorados 
u organofosforados hechos en animales de laboratorio, no han producido 
AA u otros tipos de daño medular cuando se alcanzan niveles altos en 
sangre, pues los animales fallecen por convulsion!"s y parálisis 
respiratoria. Por otra parte, los estudios toxicológicos humanos son 
escasos. s~ h:::n estudiado trahajadores de f1ibricas de insecticidas 
que tienen valores sanguíneos varias veces superiores a los observados 
en los controles y que no presentan alteraciones hematológicas (64, 
68). Esto puede confinnar la idea de que, para desarrollar un 
padecimiento hematológico corno la AA, es necesaria además de la expo­
sición a algún agente mielotóxico una cierta susceptibilidad del 
individuo (69, 70). 

La médula ósea (roja y amarilla) es rica en grasas y, salvo 
pequeñas diferencias, tiene la misma composición que la grasa de otros 
tejidos (71). De a.'ií que puede contener residuos de plaguicidas que 
pudieran afectarla. En un estudio (72) se determinó el contenido de 

insecticidas en grasa de médula ósea, grasa subcutánea y epidídimo 
en animales y en estudios post-morten en huna.nos y se encontró que el 
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tejido adiposo subcutáneo tenía las concentraciones más altas de 
insecticidas organoclorados. 

Finalmente, se ha estudiado el efecto del Dur en concentra­
ciones altas sobre las células de médula 6sea de ratas y no se 
observaron en ellas aberraciones, rupturas o cambios de figuras en 
los cromosomas (49). 

Para obtener infonnación complementaria, en el Centro Médico 
"La Raza" las trabajadoras sociales visitaron los danicilios de los 
pacientes con AA. Dichas visitas proporcionaron datos relacionados 
con la exposición de los enfennos y sus familiares a agentes 
potencialmente mielotóxicos. Además, ratificaron el uso de tmo o 
varios insecticidas (organoclorados, organofosforados, carbamatos, 
piretroides, o de tipo no identificado) que adquieren en las 
tlapalerías sin envase comercial. También se obtuvieron datos sobre 
la ingesti6n de diversos medicamentos, la exposición a disolventes 
que fonnan parte de aerosoles, desodorantes ambientales, desengra­
santes de muebles, pegamentos, etc., o la exposición simultánea a 
varios de estos productos. Esta multiplicidad de probables agentes 
etiológicos hace difícil precisar la causa de la AA en las condicio­
nes actuales. 

Por todo lo anterior, se podría pensar que si algunas personas 
, desarrollan A.!;,., probablemente por tma constante exposición a 
plaguicidas, es posible astunir que en el tejido afectado (médula ósea) 
las concentraciones de estos canpuestos serían mayores que en las 
personas que no tienen la enfermedad. 

Así se inició el presente estudio con los siguientes objetivos: 
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OBJETIVOS 

l.- Establecer si existen residuos de compuestos organoclorados en 
la médula 6sea, tejido adiposo y sangre de enfermos de AA. 

2.- En caso positivo, identificar dichos residuos y determinar sus 
concentraciones. 

3. - Investigar si el tejido adiposo obtenido de dos partes del cuerpo 
humano contiene la misma cantidad y tipo de residuos de 
plaguicidas organoclorados. 

4.- Investigar si la médula 6sea obtenida de dos partes del cuerpo 
ht.nnano contiene la misma cantidad y tipo de residuos de 
plaguicidas organoclorados. 

S.- Comparar la concentraci6n de residuos de plaguicidas organoclorados 
en médula 6sea, tejido adiposo y sangre de enfermos de AA y de 
controles. 

6.- De los resultados obtenidos postular la posible relaci6n 
plaguicidas-AA y proponer futuras investigaciones al respecto. 



PARTE EXPERIMEITTAL 

a) Reactivos y J\dsorbentes .. 
Arena purificada, (E. Merck, A.G.) 
Cloruro de sodio purificado, (J.T. Baker) 
Florisil activado, malla 60/100, (Floridin, Co.) 
Hidr6xido de potasio, (J.T. Baker) 
Sulfato de sodio anhidro, (J.T. Baker) 

b) Disolventes. 
Acetona, (J.T. Baker) 
Cloruro de metileno, (J.T, Baker) 
Hexano, (J.T. Baker) 
Metano!, (J.T. Baker) 
iso-Octano, (J. T. Baker) 
Agua purificada. 

- 40 -
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c) Plaguicidas estándar 
:> HOI, a HGI, y HOI, Aldrin. Endrin, Dieldrín, 

Ep6xido de Heptacloro, Heptacloro, o,p'-DDE, 
o,p'-DDD, o,p'-DDT, p,p'-DDE, p,p'-DDD, p,p'-DDT, 
Oxiclordano, Clordano a y Clordano y. 

Los estándares fueron proporcionados por la 
Agencia de Protección Ambiental de los Estados 
Unidos de América (US-EPA). 

d) !:quipa para cromatografía gas-líquido, (GCL). 
Cromat6grafo Varían Aerograph, modelo 2400, 
equipado con doble columna y dos detectores de 
captura de electrones, de Tritio, (~!) .· 
Cromat6grafo Varian Aerograph, modelo 1400, 
equipado con una columna y un detector de captura 
de electrones, de Tritio, (iH). 
Cromat6grafo Varian Aerograph, modelo 3700, 
equipado con doble columna y dos detectores de 
captura de electrones, de Nfqucl, c63Ni). 
Registradores \'arian Aerograph, modelo A-25, de 
20 velocidades. 

e) Material para GCL. 
Columnas de vidrio de 6 pies de longitud, 1/8 de 
pulgada de diámetro externo y 2 lllll de diámetro 
interno, (Varían Aerograph). 
Coll.Ullruls de vidrio de 3 pies de longitud, 1/8 de 
pulgada de diámetro externo y 2 lllll de diámetro 
interno, (Varian Aerograph). 

Férulas de teflón y grafito, (Varian Aerograph). 
~!icrojeringas, (Hamilton, Co.). 
!':itr6geno de alta pureza, (Infra de México, S.A.). 
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- Lana de vidrio, (Corning Glass Works, :"<.Y.). 
- Tamiz molecular, 4 A, malla 30/60, (E. Merck, A.G.). 
- Gas Chrom Q, malla 100/120, (Applied Science Labs., 

Inc.). 
- Septas para alta temperatura, {Applied Science Labs., 

Inc.). 
- Fases estacionarias: OV-101, OV-210, OV-17, (Applied 

Scicnce Labs., Ir.e.). 

f) Equipo auxiliar 
- Agitadores magnéticos, (Thennolyne Sybron Corp.). 
- Congeladores, (American Corp.). 
- Evaporadores rotatorios, (Buchler Instruments). 
- Homogeneizador de rodillos, (W.H. Curtin). 
- Horno con corriente forzada de aire, (Labline, Inc.). 
- Instalaciones para la destilación de disolventes. 
- Material de vidrio, (Pyrex, Kimax). 

- Mufla, (Thermolyne Sybron Corp.). 

PU.reza de disolventes y reactivos. Para evitar interferencias 
durante el análisis por CGL con 

detector de captura de electrones, los disolventes y reactivos se 
purificaron según los métodos publicados por la Administración de 
Drogas y Medicamentos de los Estados Unidos, US-FDA (66) y el Labora­
torio de Alimentos del Departamento de Agricultura de Canadá {74). 

La pureza de los disolventes se canprobó con 1.Dla prueba de 
concentración (74, 75). Todos aquellos disolventes que pasaron dicha 
prueba, se consideraron grado plaguicida o nanogrado [G.P.]. 

Activación de Florisil. El florisil, tal como se recibe de la fábrica 
contiene impurezas que interfieren en el 

análisis por CGL con detector de captura de electrones. Además, 
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su capacidad de adsorción es variable por lo que, antes de su uso, 

debe ser estandarizado. Para ésto, se le sometió a wi proceso de la~·ado 

y uno de activación según los métodos descritos por el Laboratorio de 

Alimentos del Departamento de Agricultura de Canadá (74). Posterior­

mente se comprobó su grado de actividad por medio de la prueba de 

Hernández (75) y la prueba de ~k>ddes (77). 

El florisil que pasó ambas pruebas tiene la capacidad de 

adsorber la grasa de los extractos (purificación) sin retener los 

plaguicidas. A este florisil se le dió el nombre de ·~ddes +". 

Limpieza del material de vidrio. Todo el material empleado se lavó 

escrupulosamente como lo describen 

Albert y Reyes, 1978 (78). ..\demás, antes de iniciar cada análisis se 

enjuagó todo el material con acetona [G.P.] y hexano [G.P.]. 

B) ME1'Qoa:; 

a) ~S!.~· Las muestras del grupo de erifennos' se obtuvieron en el 

Centro ~l!!dico "La Raza" del Insti ruto ~lexicano del 

Seguro Social, de pacientes fallecidos c¡ue previamente habían cumpli­

do con el diagnóstico de anemia aplástica. Para la selección no se 

tan6 en cuenta sexo, edad, tratamiento, ni posible etiología de la 

enfermedad. 

El grupo control se fonn6 con pacientes no aplásticos que 

fallecieron por un padecliniento diferente a cirrosis portal, hepatitis, 

hepatoma, amiloidosis, aterosclerosis, tunor cerebral e hipertensión; 

ya que se ha comprobado que en estas enfermedades los residuos de pl~ 

guicidas organoclorados en los tejidos se encuentran atnnentados (~3). 
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De cada individuo, tanto aplástico cano control, se tanaron 
las siguientes muestras: 

- Médula 6sea de cresta ilíaca ('-101). 

- Médula 6sea de tibia 0.ffi). 
- Tejido adiposo de abdomen (TAA). 

- Tejido adiposo de glúteo (TAG). 
- Suero (S). 

Los dos tipos de médula 6sea se obtuvieron para conocer si 
existe una concentraci6n preferencial de residuos organoclorados en la 
médula 6sea hematopoyéticamente inactiva (\f)T) y la médula ósea hema­
topoyéticamente activa (!·!01), ya que la primera tiene un contenido de 
.grasa mayor que la segunda. Para saber si los compuestos organoclorados 
tienen la misma distribuci6n en la grasa corporal de un mismo individuo, 
se tomaron muestras de tejido adiposo de glúteo y abdomen. Por último, 
se tomaron nuestras de suero como control de la movilización de plagui­
cidas de tejidos a sangre y cano un control de una exposición reciente 

a estos cc.rnpuestcs. 

Los tejidos se colocaron en frascos de vidrio ámbar con 
contratapa de tefl6n, previamente lavados con mezcla cránica y 
enjuagados con acetona y hexano [G.P.]. La sangre para obtener el 
suero se tcmó con jeringa de vidrio perfectamente lavada y enjuagada 
con acetona )" hexano [G.P.]. 

Todas las muestras se almacenaron a -ZOºC hasta el manento de 
su análisis. En la TABL\ VIII se muestra una relaci6n de las 
características de los pacientes donadores de las muestras. 

b) Análisis de los tejidos, (79, 81). 

É:"!.r!!.C~i§_n 
1. Se pesan aproximadamente 100 mg de muestra en un mortero de 



TABIA VI 11. Caracter:fsticas de los donadores 

ChtVC' 

C-2 

C-3 
C-4 

AA-1 

AA-2 

M-3 

M-4 

AA-5 

M-6 
M-7 
M-8 

l'uciente· Edad Sexo Obesidad Ocupaci6n 
(años) 

ll.F.A. 47 ·~ Ind. fundici6n 
J.A.Z. 51 + hogar 
R.R.C. 62 " empacador 

N.G.R. 20 " ? ? 

P.L.G. (¡f. ~ agricultor 
r. f'.M. 64 "' comisionista 
F.B.ll. 21 d' estudiante 
S.G.R. 80 ? + hogar 
D.R.C. so ... + hogar 
T.M.V. 34 ,.,. + vendedor 
J.B.F. 26 ~ oficinista 

* en los últimos 10 años 
"* res idi6 en Sun Luis Potos:r 5 a.l'los antes. 

derivada de traumatismo 

ele las muestras 

Lugar de Causa de la muerte 
residencia* 

México, D.F. peritonitis 
? hemorragia subaracnoidea 

México, D.F. hemorragia cerehra1" 

México, D.F. AA 

México, D.F. AA, hemorragia cerebral 
México, D.F. M, choque séptico 
México, D.F. AA, hemorragia cerebrul 
México, D.F.*" AA, insuficiencia renal 
México, D.F. M, hemorragia cerebral 
México, D.F. AA, hemorragia cerebral 
México, D.F. AA, hemorragia gastroin-

testinal y sepsis. 

Ind. industria 
e • control 
M e anemia aplástica 

" 

.... 
IJ1 
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vidrio·de 2 cm de diámetro. 
2. Se nruelen y homogeneizan, primero con una parte de arena y, 

después, con dos partes de sulfato de sodio anhidro en el 

micromortero de vidrio. 
3. Se transfiere el hom:>geneizado a una columna de vidrio de 1 cm 

de diámetro, sin llave, con tap6n de lana de vidrio y se en­

juaga el mortero con tres o cuatro porciones (de 1 ml) de 
cloruro de metileno [G.P.], que se transfiere a la columna. 

4. Se eluye con SO m1 de cloruro de metileno [G.P.) y se recibe 
el eluato en un matraz de fondo redondo de 100 ml,con boca 

esmerilada 24/40, previamente tarado. 
S. Por Último, se evapora el disolvente en un evaporador rotatorio 

hasta obtener s6lo la grasa. 

Purificaci6n 
l. Se pesan 1.8 g de florisil activado (Moddes +) y 1.8 g de 

sulfato de sodio anhidro. Se transfieren a una columna de vidrio 
<le O. 5 011 <le <l.iá111etro .interno, sin llave y con tapÓn de lana 

de vidrio. 
2. Se disuelve la grasa en tma pequeña cantidad de hexano [G.P.] 

y con una pipeta Pasteur se transfiere cuantitativamente a la 

columna. 

3" Se enjuaga varias veces el matraz hasta completar tm volumen 

de 10 ml. 
4. Se eluye con una mezcla de hexano [G.P.]: metano! [G.P.], 

99:1 (v/v) y se recibe en tm matraz de fondo redondo de 100 ml, 

con boca esmerilada 24/40. 
5. Se agregan unas gotas de tolueno al 2% en éter de petr6leo 

(G.P.] y se evapora el eluato en el evaporador rotatorio hasta 
un voltD11en aproximado de 0.5 ml. 

6. Se transfiere cuantitativamente el concentrado a tul tubo de 
centrífuga graduado con aproximadamente 10 porciones de 1 ml 
de hexano [G.P.]. 
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7. Se evapora con lll1a corriente de nitrógeno hasta Wl volumen 
menor a 1 m1 y se lleva a 1 r.i1 con hexano [G.P]. 

8. Se anali=a el extracto por CGL con detector de captura de 
electrones. 

c) Análisis de suero, (82). 

1. Ccn una pipeta volumétrica se pasan z. ml de suero a uri tubo 
de cultivo de 15 m1, de fondo redondo. 

2. Se agregan 6 m1 de hexano [G.P) con Wla pipeta volumétrica y 

se tapan los tubos perfectamente con Wl tapón de rosca con 
contratapa de tefl6n. 

3. los tubos se hacen rotar por 2 h a SO rpm en tm homogeneizador 
de rodillos. 

4. Con una pipeta volumétrica se transfieren 5 ml del extracto 

hexánico a tm tubo de centrífuga graduado y se concentra bajo 
una corriente de nitr6geno hasta t.m volumen de 1 nü. 

S. El análisis del extracto obtenido se realiza por CGL con 
detector de captura de electrones. 

d) Análisis por Cromatografía Gas-Líquido. En la TABLA IX se 
muestran las fases 

estacionarias empleadas y sus respectivas condiciones de operaci6n. 
En todos los casos se utiliz6 Gas Chrom Q, mal~a 100/120 como 
soporte para las fases estacionarias y nitr6geno de alta pureza 
con filtro de tamiz molecular activado, como fase m6vil. 

Análisis Cualitath·o ----------
El análisis cualitatfro se lleva a cabo con el fin de dar 

Wla identificaci6n previa a los plaguicidas presentes en cada 
muestra. Se realiz6 por comparaci6n de los tiempos de retenci6n 
de los picos obtenidos en los cromatogramas de las muestras con 



TABL\ IX. 

Fase 

OV-101 
(metil silicona) 

0\'-210 
(trifluoropropil 
metil ·silicona) 

r:N-17 + OIT-210 
(metil fenil silicona 

+ trifluoropropil 
metil silicona) 
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Fases estacionarias y condiciones de operaci6n para 
la cromatografía gas-líquido. 

% T . Te Td F~ . 1 
....:..:.z 

3.5 195 150 210 30 
~-

4.0 195 160 210 30 

1.5 + 2 195 160 210 30 

Ti = Temperatura del inyector, ºC. 
Te Temperatura de la columna,ºC. 

Td 
F,. 
·'z 

Temperatura del detector, ºC. 
Flujo de nitr6geno, ml/min. 

ve Polaridad 

5 ~o polar 

5 Polar 

5 Poco polar 

V e = Velocidad de la carta del graficador, pulg/h. 
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los correspondientes a cromatogramas de estándares obtenidos 
sucesivamente. Para este fin, se prepararon mezclas de los 
plaguicidas organoclorados más cO!TUJJles, sus is6meros y sus metaboli­
tos disueltos en iso-octano en concentraciones de 2 X 10-8 g/ml, 
4 x 10-8 g/ml y 6x10-B g/ml. La composición de las mezclas se 
observa en la TABLA X y en la FIGURA S se nruestran los cromatogramas 
correspondientes al análisis preliminar de una serie de nruestras. 

Wli_si_s_~ti.t~ti_v~ 

Se realizó por la comparación de las a1turas de los picos 
de los cromatogramas de las nruestras con los correspondientes de los 
estándares. 

A causa de la poca linearidad y estabilidad del detector de 
captura de electrones, en todos los casos las alturas de los picos 
de las muestras fueron similares a las de los picos de los estándares 
y los cromatogramas fueron obtenidos sucesivamente. 

Los cálculos se hicieron con las siguientes fórmulas: 

1. Para las muestras de tejidos 

ppm=-3-=~x~x~xlx...!:!1!_ 
g He Vm 10-6 P Ae 

en donde: 

Hn = altura del pico de la uruestra, cm. 
He altura del pico del estándar, cm. 
Vm volumen inyectado de la nruestra, ul. 

Ve volumen inyectado del estándar, ul. 
Ce concentración del est1índar inyectado, g/ml. 



FIGURA 5. Cromatogramas <ld análisis cual itnti vo y cuantitativo de 1m tcj ido adiposo de uhdomcn. 
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TABLA X Soluciones estándar de plaguicidas organoclorados. 

Solución Composición Concentración 
(g/ml) 

A a HOI y yflrn - - - - - - - - - - - - - - - - -- - - - 2 X 10-
8 

e HQ-l ------------------------- 6 x 10-
8 

B 

e 

D 

E 

F 

G 

H 

I 

a Ha!, y Hrn, aldrfn, dieldrfu y cndrfu _ 

B Ha!------ __ -----------

a Ha!, y Hrn, aldrl:n,*EH y p,p'-DDE ___ _ 

p,p'-DDD ---------------------
¡¡ HGl y p,p '-Dur _ - _____ - _ - _______ _ 

Aldrfu, o,p'-DDE y o,p'-DDD -------­

o,p'-DUf ---------------------

2 X 10-8 

4 X 10-8 

6 X 10-8 

Aldrfu ----------------------- 2 X 10-
8 

Clordano a y clordano B----------- 4 x 10-
8 

p,p'-DDE.__ ----------------

8 Ha! ------------------------

Aldrl:n, heptacloro y"EH __________ -

p,p'-DDD 

p,p'-DUf ----- _ 

"EH Epóxido de heptacloro. 
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V volumen del aforo final del extracto de la muestra, ml. 
P peso de la grasa analizada, g. 

Am atenuaci6n para la ITD.lestra. 
Ae atenuaci6n para el estándar. 
ug microgramos. 

g gramos. 
ppn partes por millón. 

2. Para nruestras de suero 

ppb ....!!lL = -ª"'------'b'----=e'­
ml c d 

en donde: 

a = concentraci6n del estándar, ng. 

b altura del pico de la nruestra, cm. 
c altura del pico del estándar, cm. 
d cantidad de suero extraída, · ml. 

e = factor de dilución obtenido como sigue: 

en la que: 

Vh = voll.Dnen 
Vf = voltunen 

ul. 
Ve voll.Dnen 
V vol unen 

e= __ yti_~_Y:L_ 
Ve x V 

de hexano agregado al suero, ml. 
del aforo final del extracto de la 

tomado del extracto, ml. 
inyectado de la muestra, ul. 

muestra, 
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e) Control de resultados. Para garantizar la validez de los 

resuitados, en cada serie de 3 a 6 
muestras se hizo además: 

1.- Un análisis blanco, que tiene por objeto controlar la 

pureza de los reactivos y disolventes usados, así como 

la incorporación de impurezas durante el atiá.1isis. 

2.- Un análisis de recuperación, cuya finalidad es controlar 

la eficiencia de los métodos de extracción y purificación 

utilizados. 

3.- Un análisis por duplicado de una muestra de cada serie, 
tomada al azar, para comprobar la reproducibilidad del 

método. Este control no se hizo para todas las muestras 

del estudio por el elevado costo de la prueba. 

En la FIGURA 6 se presentan ejemplos dto tm ::rr.álisis blanco y un 

análisis de recuperación. 

f) Confinnaci6n por mu1ticolumna. En ciertas fases estacionarias, dos 

o más plaguicidas organoclorados 

pueden presentar los mismos tiempos de retencí6n, por lo que es difícil 

asegurar con certeza su identidad cuando se usa sólo una fase 

estacionaria para el análisis. 

Asimismo, pueden aparecer en los cromatogramas picos de tmo o 

más compuestos que hayan sido coextraídos de la muestra y que pueden 

interferir o superponerse con el pico de algún plaguicida que presente 

el mismo tiempo de retención. 

En estas condiciones, para poder asegurar la identidad asignada 

a cada plaguicida por medio de CGL, se deben usar por lo menos dos 

columnas con fases de polaridad diferente (83). De esta manera, los 



FIGURA b. Cromato¡¡rmnas de Wl anlilisis hlanco y Wl análisis de rccuperal·i6n. 
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residuos de plaguicidas cuya identidad se va a confinnar deben 
presentar tiempos de retención diferentes para cada columna, pero 
éstos, a su vez, deben coincidir con los respectivos a los estándares 
para la columna dada. 

La confinnación por multicolumna se hizo para todos los 
plaguicidas encontrados en los extractos de las muestras que se 
analizaron. En los casos en que la confinnación por multicolunna 
fué negativa, se descartó la posibilidad de la presencia del plagui­
cida en la muestra. 

El análisis estadístico de los resultados se realizó aplicando 
la pnieba de " t de Student " con un 95\ de comianz.a, para encontrar 
diferencias de concentración de cada residuo entre aplásticos y 

controles. Para saber si los tejidos presentaban diferencias en el 
grado de concentración de los mismos residuos, se us6 la prueba de 
" Análisis de varianza ", también con un 95\ de confianza. 
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RESULTADOS Y DISCUSION 

Por la alta incidencia de anemia apllistica en la zona norte de la 
ciudad de ~-~xico y la aparente relaci6n de esta enfermedad con los 
plaguicidas, se inici6 el presente estudio con el objeto de conocer las 
concentraciones de residuos de plaguicidas organoclorados en diversos 
tejidos de pacientes con anemia aplástica. 

Se analizaron muestras de 8 enfe:rraos de anemia aplástica que 
fallecieron en el Centro ~lédico "La Raza" del Instituto ~lexicano' del 
Seguro Social. Este grupo estuvo formado por S hombres (62.5%) y 3 
rrujeres (37.5%), todos ellos atendidos en el Departamento de Hernatolog!a 
del Hospital de Especialidades. Ni se tcm6 en cuenta etiologia, edad, 
evoluci6n de la enfennedad o tratamiento del paciente. 
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Simultáneamente se Obtuvieron muestras similares de 1.U1 grupo 
control formado por 3 pacientes (1 mujer, 33.3\ y 2 hombres, 66.6\) 

del mismo centro hospitalario, que fallecieron por tma enfennedad 

diferente de AA, amiloidosis, tumor cerebra1 o enfennedad hepática. 

De cada individuo, aplásico o control, se tomaron S tejidos 

diferentes: médula ósea de ilíaco (t-(JI) , médula ósea de tibia (Mrr) , 

tejido adiposo de abdomen (TAA), tejido adiposo de gHiteo (TAG) y 

suero (S). El niimero total de muestras fué de 60. De todas ellas 

se obtuvo el extracto purificado que se ana1izó por cranatografía 

'gas-líquido (CGL) con detector de captura de electrones, cano se 

indica en la Parte Experimen"tal. 

Los resultados del 'análisis cualitativo de residuos de 

plaguicidas organoclorados en los diferentes tejidos,.de·enfennos y 

controles, se presentan en las TABLAS XI, XII y XIII. En forma 

e:eneral, se puede obsel'V"lr 'l''e en todas l<t..c; muestrns de o:>ntroles, 

así COllD en todas las 11DJestras de pacientes con AA se encontraron 

residuos de plaguicidas organoclorados; pero, el número de residuos 

por muestra fué diferente dependiendo del tejido de que se tratara. 

Así, la menor cantidad de estos residuos se .encontr6 en sueros (1 a 

2) y la máT..ima em médulas ósea y tejidos.adiposos (3 a 6). 

En los tejidos con mayor contenido de grasa, como son la 

médula ósea y el tejido adiposo, predominaron JJD.Jestras con 4 o S 

clases de residuos (TABLAS XI y XII), ya que se identificaron este 

niimero de compuestos en el 63\ del total de médulas y en el 72\ del 

total de tejidos adiposos. Asimismo, en los sueros predaninaron 

las llUlestras (SH del total) con sólo dos tipos de canpuestos 

(TABLA XIII) . 



TABl.A Xl. 

,, 1101 
Ell 

lliet<lrfn 
p,p•-mm 
p,p'-DDD 
",p • -nrrr 

~luest r;is 

Plag ./muestra 

¡; llCll 
Ell 

Dkl<lrfn 
p,p' -nnr: 
p,p'-IJDD 
p ,p • -rnrr 

Mt1t"'St rus 

Plag ./mut•stra 

Residuos de nla~uicidas or2anoclorados en m~ula 6sea. 

Controles 

235 .nm 
+ + + 3/3 

0/3 
+ + 2/3 
+ + + 3/3 

0/3 
+ + + 3/3 

4 4 3 

Controles 
2 3 s 
+ + + 
+ + 
+ + 
+ + + 

+ 
+ + + 

5 6 3 

nL!:! 
3/3 
2/3 
2/3 
3/3 
1/3 
3/3 

Análisis Cualitativo* 

Ml!dula 6sea de il!aco 

Muestras 

Médula 6sea de tibia 

~luestras 

Pacientes con M 

1 2 3 4 5 ó 7 8 
+ + + + + + + 

+ + 
+ + + + + + 
+ + + + + + + + 

+ + + + + 
+ + + + + + + 

44526554 

Pacientes con AA 

2 3 4 5 6 7 8 
+ + + + + + + + 

+ + 
+ + + + 
+ + + + + + + + 

+ + + + 
+ + + + + + + + 

4 4 4 3 6 5 3 5 

.nLri 
7/P, 
2/8 
6/8 
8/8 
5/8 
7/R 

~ . 
2/8 
4/8 
8/8 
4/8 
8/8 

" Residuos <le plaguicidas presentes en concentraciones 
total. 

mayores a O. 001 µg/g en hase 

Ell-cp6xido de heptncloro 
n/N-mucstras pos¡ t ivas sohre el total de muestras 

grasn 
.,, 
00 



TABLA XII. 

1:1 HCll 
EH 

Dieldr!n 
p,p'-DDE 
p,p'-DDO 
p,p'-1Jl11" 

~lucstras 

Plag./muestra 

Muestras 
·a HOi 

EH 
Dieldr!n 
p,p'-DDE 
p,p'-DDD 
p,p'-DDT 

Plag./muestra 

Residuos -de olairuicidas onmnoclorados en tei ido adinoso. 

Controles 
235 .nm.. 
+ + + 3/3 
+ 1/3 

+ 1/3 
+ + + 3/3 

0/3 
+ + + 3/3 
4 4 3 

Controles 
2 3 5 ~ + + + 3 
+ 1/3 

+ 1/3 
+ + + 3/3 
+ 1/3 
+ + + 3/3 
s 4 3 

Análisis Cualitativo* 

Tejido adiposo de abdomen 

Muestras 

Tejido adiposo de glOteo 

Muestras 

Pacientes con AA 
1 2 3 4 5 6 7 8 
+ + + + + + + + 

+ + + + + + 
+ + + + + + + + 
+ + + + + + + 
+ + + + + + + + 
5 3 4 5 s s s s 

Pacientes con AA 
1 2 3 4 5 6 7 8 
+ + + + + + + + 

+ + + + + 
+ + + 
+ + + + + + + + 

+ + +· ... 
+ + + + + + + + 
4 3 4 4 6 6 4 5 

.nm. 
8/8 
0/8 
6/8 
8/8 
7/8 
8/8 

.nLN. 
8/8 
5/8 
3/8 
8/8 
4/8 
8/8 

A - Resi<luos de plaguicidas presentes en concentraciones mayores a 0.001 µg/g en base, 
grasa total 

Ell - ep6xido de heptacloro 
n/N - muestrns positivas sobre el total de muestras 



TARLA XIII. 

13 llal 

p,p'-nDE 
p,p' -DIYf 

Muestras 

Plaguicidas/muestra 

Residuos de plaguicidas organoclorndos en suero. 

Controles 

2 3 s 
T 

+ + + 

TT 

2 2 z 

Análisis Cualitativo~ 

n/N 

1/3 

3/3 

2/3 

Muestras 

Pacientes con AA 

2345678 

T 
+ + + + + + + + 

T + + + + 

22222111 

n/N -

1/8 

8/8 

5/8 

" - Residuos de plaguicidas organoclorados en concentraciones mayores a O. 001 ug/ml 
n/N - Muestras positivas sohrc el total de muestras. 

T - Trazas --: O. 001 ng/ml. 

"' o 
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Lo anterior concuerda perfectamente con el carácter 

lipofílico de los compuestos buscados ya que se encuentran con 

mayor frecuencia en los tejidos grasos. Por 'otro lado, el hallar 

residuos de plaguicidas organoclorados en sangre indica, si éstos 

no están en gran cantidad (exposición reciente), que se establece 

una partición de dichos compuestos entre las fases acuosa y lipídica 

del cuerpo; lo que lleva a pensar que la detenninación en suero 

puede ser útil para conocer, de manera indirecta, la carga corporal 

de compuestos organoclorados. 

Al comparar los dos grupos estudiados se puede ver que entre 

enfe1mos y controles no parece existir una diferencia importante en 

el minero de residuos encontrados por muestra. De igual forma, de 

las mismas tablas se ve que los residuos organoclorados regulannente 

hallados fueron: 

{3 HOI 

Epóxido de heptaclóro 

Dieldrín .••.••.•••....••• 

p,p' -Í>DE y p,p'-DDD 

p,p'-DDT .••....••..•.•.•.• 

estereoisómero del lindano 

metabolito !le. heptacloro 

plaguicida y metabolito de aldr!n 

metabolitos del DIJr 

plaguicida 

Es importante hacer notar que en ningtma rrruestra se encontró 

alguno de los siguientes plaguicidas o metabolitos: <> HOI, )' mt 
(lindano), aldrín, endrín, clordano a y r, heptacloro, o,p'-IDE, 

o,p' -DDD y o,p' -Dur. Era importante determinarlos en las rrruestras ya 

que se tiene conocimiento de que algunos de estos compuestos (lindano, 

aldrín, endrín,clordano <> y >" , heptacloro) han sido ampliamente 

usados cano plaguicidas en M'""exico y algunos otros ( aHOI, o,p'-DDE, 

o,p'-DDD y o,p' -DITT) se encuentran como impurezas en los respectivos 

insecticidas grado técnico que son los más económicos y los de más 

fácil acceso a la población en general. 
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Por predominar los metabolitos entre las sustancias halladas, 
en lo sucesivo se hablará de compuestos organoclorados (a:>c). 

Para comprender mejor los resulta.dos cualitativos, en las 
FIGURAS 7 y 8 se muestran las frecuencias con que se presentaron 
los ax: en las muestras, con base a cada tejido y cada plaguicida, 
rcspcctiv=cntc. 

En la FIGURA 8 se aprecia que el ax: más frecuente fué 
el p, p' -DDE que se determin6 en el 1 00~ de las cruestras de todos los 
tejidos y de los dos grupos estudiados. El S HCH y el p,p'-DIJf se 
hallaron en seguida en el orden de frecuencia y su perfil de 
aparici6n en los tejidos fué l1UI)' similar en controles y enfermos. 
Por último, los compuestos ep6xido de heptacloro, dieldrín y p,p'-DDD 
se encontraron también, pero en menor frecuencia, variando ésta en el 
grupo de enfexmos respecto del control. La freoiencia de estos tres 
últimos ax: fué la principal diferencia cualitativa observada entre 
el grupo control y el de aplásicos. 

El hecho de haber encontrado p, p' -DDE y p, p' -DIJf en el 1 00\ 
y casi el 90\ del total de muestras, respectivai:iente, señala la 
dispersi6n de DIJE en el ambiente y el uso en nuestro país de su 
precursor, el DIJf. 

El J Hrn tanr.ién estuvo presente en casi el 90\ de todas las 
muestras, lo que indica un uso indis=iminado en el pais del HCH 
grado técnico. Esta debe ser una de las razones de encontrar en 
forma preferencial el ~ HCJ-1 en tejido , pues el primero es una 
impureza que resulta de la obtenci6n del plaguicida. Otras razones 
para encontrar s6lo el ~ H01 en tejidos son la liposolubilidad de 
este compuesto, su estabilidad química y su consecuente resistencia 
a la biodegradación. 
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Como se observa en la FIGURA· 8, en todos los tejidos se 

determinaron con cierta regularidad los cinco ax: antes descritos, 

a excepción de ep6xido de heptacloro (EH) que no se deter.nin6 en 

K>I de controles y en TM de enfennos; y el p,p' -DDD que tampoco se 

detennin6 en TM de controles. Además, es :importante sefíalar que en 
ninguna muestra de suero se detectó ep6xido de heptacloro, di~ldrín 
y p,p'-DDD; y que el ¡; HCH sólo se encontró en ciertos sueros de 

ambos grupos como trazas ( T concentración menor de 0.001 ng/ml). 

En cuanto al análisis cuantitativo, los resultados se resumen 

en las TABIAS XIV Y 'N. En ellas se presentan las concentraciones 

promedio de los diferentes O:X: encontrados en los tejidos y sus 

respectivas desviaciones estándar; respecto a los tejidos (TABLA XIV) 

y respecto a los me (TABLA 'N) • 

A grandes rasgos, se puede notar en la TABLA XIV que enfennos 

y controles siguen una tendencia nruy similar de acunulación de COC. 

En dicha tendencia las concentraciones más elevadas en los controles 

para compuestos individuales correspondieron en el siguiente orden a: 

p,p'-DDE > p,p' -Dlrr > ¡:: HCli > dieldrín > EH > p,p'-DIJD ; 

y en los enfermos: 

p,p'-DDE :> p,p•-wr > Ja Hrn > dieldr1n ::> p,p'-DDD >EH 

En la última cohmma de la TABLA XY se presenta la 

concentración del nur total equivalente que es una fonna de 

la s= del rnrr y sus análogos presentes en las muestras. 

expresar 

En este 

caso, el DDT y sus compuestos afines están en mayor cantidad en controles 

que en enfermos, especialmente en TM, TAG y S. Lo anterior puede 



TABLA XIV. Conccntraci6n de COC en varios tejidos htmmnos. 

Anfilisis Cuantitativo" 

Controles [31 
mI M'.>T TAA TAG SUI1RO" 

B llCJI 3.43 ! 3.08 1.81 ± 0.82 l. 2S ! 0.46 1.3b ~ 1.12 T 
n.11. n.d. 0.06 . • 0.06 0.02 !. U.03 0.22 . 0.38 n.d. 
Diel<lrfn 1.17 1 l. 74 0.03 1 U.03 0.02 '· o.os 0.03 ± U.Ofi n.d. 
p,p' -DDE ] 1. 90 + 6.76 11.69 I· 3.09 15.óO ·t 3.85 21. 39 ± 11.88 0.56 ± 0.07 
p,p'-DDD n.<l. O.U3 ! o.os n.d. 0.07 ± 0.13 n.d. 
p,p' -nrrr 2.SO 1 1.91 1.22 ! 0.24 3.117 t 4.67 3.S6 ± 3.37 T 
mrr t.e."* lS. 71 ! 9.2S 14.23 t 3.24 21.19 ': 11.93 27 .39 :t 12 .114 0,06 . U.08 

Pacientes con AA [81 
mr MJT TM TAG SUERO" 

BHm 2.00 t 2.S3 2.17 ± 1.91 1.89 t 0.99 2.15 ± 2.Sl T 
E.11. 0.08 ! 0.14 0.02 ± 0.04 n.d. 0.13 ± 0.17 n.d. 
Dieldr!n 0.41 1 0.53 0.24 t 0.3S U.23 • 0.18 º·ºª :!: 0.14 n.d. 
p,p•-nnr: 14.64 1 10.87 13.27 ! 9.60 14.82! 10.9SR 12.16 ± 8.98 0.03 ± U.013 
p,p'-DDU l. 13 ! 1.67 0.3b t O.tl6 O. lS ± 0.10 0.12 ! U.15 n.d. 
p,p•-nrrr 1.97 '· 1.29 1. 92 ~ l.OS 2.4S ± 1.21 1.49 t 0.86 0.003 :t 0.003 
DTYr t."e.** 19.46• 13.64 17.0S! 12 .os 19.06± 12.96 lS.12± 10.35 0.034 ± U.017 

"' Concentraciones promedio (µg/g en base a grasa total) ! desviaciéin est::indar. 
" Concentraci6n promedio (ug/ml ± desviaci6n estllndarl. 

*"' nrrr total equivalente, suma de los residuos de p,p'-DDE, p,p•-nnn (expresados como 
DITTJ y p,p'-DITT. . 

# Diferencia estad!sticamente significativa, P ~O.OS 
[] NOmero de muestrns analizadas 

n.d. no detectable. 
T trazas :. 0. 001 ng/1111. 



TABLA XV, Q)nccntracidn de compuestos ors:anoclornJos en varios tcj idos ht.zm;.1nos. 

Ano1llsis ~ivo.1' 

\ de B 1101 llpidos E 11 I>lcldrfn ¡>,p' -onn p,p' -nnu 

Controles (3) m1 20.S6 3,43 • 3,1 ----------- 1.17 l. 7 11,90 t 6,8 -----------
l4JT 20.S7 1.81 • 0.8 0.06 • 0.06 0.03 t 0.03 11.69 • 3.1 0.03 ' o.os 

TM 72.7 l.2S • o.s. 0.02 • 0.03 o.nz o.os 15.60 1 ~.o 
,. __________ 

TAC so.o 1.36 • 1.1 0.2Z • D.38 0.03 t D.06 21.39 lJ.9 0.07 • 0.13 

s• T ----------- ----------- D.S6 • 0,07 -----------

Enfe....,s (8) nll s.os 2.00 • z.s o.os • O.I4 0,41 t D.53 14.64 t 10.s 1.13 • 1.7 

~ur 10.12 2,17 • 1.!l D.02 • 0.04 º· 24 ! D.3S I3.27 • !l.6 0.36 ' 0,8 

TM 81.3 1.89 • 0.9 -·----·--- .. 0.23 • O.IS 14,82 • 10.9 O.IS • 0.1' 

TAG 79.9 2.IS t 2.S O.I3 • 0.17 o.os t 0.14 12.16 t 8.9 0.12 t 0.1 

s• T ----------- -- ------ --- 0,03 ! 0,01 ----------

• Canccntracidn promedio (1Jg/¡ en base a la grasa total) t desviacidn est4ndar. 
OOT totnl cqulvnlcnte. suma de los residuos de P.,p'-DDT Jft4s p,p'·DDB y p,p'-DDD exprcs.:!.dos como DOT 

• Concentrocldn promedio ("s""' t desviacldn esUndar) 
() Namcro de muestras anal iz.3das. 
T Trazas < 0.001 ng/ml. 
I Diferencia estad1st1camente significativa (PS O.OS). 

p,p'·DDT mrr t.C'~· 

2,SU ' i.9 1s. 1 ! !l.2 

J.22 ! 0.2 14. 2 t :l .. :? 

3.3i ! 4.i 21.2 ! &.!1 

3.S6 ' 3.4 27 .4 • 12.s 

T 0.06 • o.os 

1.97 t 1.3 J!) • .;6! 13.7 

i.92 1.0 17.0S• 12.os 

2.4S ' 1.2 19.06• 12.9 

1.49 0.9 15.]2! 10.35 

0.003•0.003 0,034!0,0l 7 



FIGURA 9 REPRESENTACION GRAFICA DEL ANALISIS CUANTITATIVO. 

MEDULA OSEA ] c-1 el DE ILIACO 0 2.00 2.1101.97 
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explicarse por la edad relativamente alta de los controles est~diados 

(47 a 62 años), que caen dentro del grupo de la población general en 

que según la edad se ha encontrado mayor acunulación de DIJT (84). 

En la TABLA 'm se J!Ulestran también los porcentajes del 

contenido de lípidos en las diferentes muestras. Se puede observar 

que mientras el porcentaje de lípidos no varía importantemente en TM 

y TAG entre enfennos y controles, en la !>DI y MJI' se presenta una 

disminución en los enfermos de 2 a 4 veces respecto de los controles. 

Estos resultados parecen contradecir el hecbo de que cuando existe 

hipocelularidad en la médula ósea, aumenta el contenido de grasa en 

ella. Sin embargo, este hecho se puede explicar por la observación 

de que un número considerable de las muestras analizadas estaban 

contaminadas con sangre. 

Después del análisis estadístico de los dos grupos de pacientes, 

los rcsulta_tlos fueron: 

a) Sólo se encontró, para el tamafio de muestra que se' estudió, 

una diferencia estadísticamente significativa (P ;:; O. OS) en el TM 

para el p,p'-DDD. La importancia que este resultado tenga se desconoce, 

ya que con los conocimientos actuales, no se sabe de una relación 

entre la presencia de un CXJC en TAA y el daño que éste pueda causar a 

la médula ósea. 

b) ~o se observó diferencia estadísticamente significativa 

(P ;§ O.OS) entre las concentraciones de COC encontradas en ~r.n y ~m 
del grupo control. 

c) :-;o se observó diferencia estadísticamente significativa 

(P ;¡¡ O.OS) en las concentraciones de O:X: halladas en TAA y· TAG del 

grupo control. 
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d) Un análisis estadístico extra, hecho únicamente con los 
resultados positivos, como otros autores lo han realizado (85, 86), 
no reveló diferencia estadísticamente significativa (P '? O. OS) 
entre los controles y enfennos para todos los tejidos y todos los 
roe. 

Estos resÚl tados van en el mismo sentido que los obtenidos por 
Wang y Gruffennan en 1981 (5). En su trabajo se est:im6 el riesgo 
relativo de contraer AA en hombres ocupacionalmente expuestos a 
plaguicidas (agricultores, jardineros). Los resultados sugieren que 
la gente que trabaja en ocupaciones expuestas a plaguicidas pueden 
tener un riesgo ~ de sufrir la enfennedad que aquellas que no lo 
están. Además, en ninguno de los individuos estudiados se presentaron 
anormalidades henatológicas que indicaran el inicio o la presencia de 
AA y en un estudio estadístico paralelo, los mismos autores demostraron 
que no existe correlación entre el total dé COC usados en Estados Unidos 
y la mor-...alid.:::.d por ~A_A.. en e~te país. 

Por otro lado, es importante hacer notar la gran variabilidad 
de los resultados obtenidos en cada individuo, la cual se hace evidente 
en las desviaciones estándar tan grandes que se obtuvieron. Este hecho, 
aunado al tamallD peqiu:fio de la muestr'.1 pudieron afectar considerablemente 
la significancia de los resultados, por lo que sería importante en los 
estudios subsecuentes, trabajar con una muestra control mayor. Además, 
la variabilidad de concentraciones de coc tisulares entre individuos 
se ha descrito antes en otros estudios (87, 88) y, básicamente, se debe 
a las variables no controlables como sexo, edad, raza, hábitos 
alimenticios y, en este caso particular tratamiento, que en el presente 
trabajo tampoco fué posible controlar. 

Los resultados de este estudio se pueden canparar con los de 
algunos trabajos realizados antes en otros países (85, 89-91) y uno más 
realizado en ~léxico en 1975 (12). La comparación se presenta en la 
FIGURA 10. 
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De la FIGURA 10 es obvio que las cantidades de p,p•-orrr y 
p,p'-DDE que se encontraron en las muestras del norte de la ciudad 
de México han amientado respecto de las halladas para el mismo 
tejido de las muestras tomadas en el Distrito Federal cinco años 
antes. Esto indica que la poblaci6n de esta ciudad ha seguido 
expuesta principalmente a DDE, metabolito que se ingiere básicamente 
en los alimentos. Este hallazgo nos lleva a pensar que en nuestro 
país no existen reglamentos adecuados para la utilizaci6n de 
plaguicidas o los que existen no se aplican de manera efectiva; o 
bien, que el desconocimiento general del probleca lleva a no creer 
necesario el establecimiento de algún control en las concentraciones 
de ax: en alimentos. 

Comparando m.iestros resultados con los obtenidos de habitantes 
de la India es evidente que las cantidades de ax: encontrados son J111JY 

similares, pero cabe mencionar que estos resultados son de 1964, 
cuando la campaña de erradicaci6n del paludismo se realizaba en pleno 
en ese país; de ahí que la cantidad de our observada en el t:ejido 
adiposo, de sus habitantes sea mayor. 

Entre los rnmierosos estudios realizados en 1966, los que se 
llevaron a cabo en los habitantes de ~eva Zelandia y Canadá fueron 
los que demostraron menores canti<l;ades de ax: en tejido adiposo 
(FiruRA 1 O). Según se puede ver en el gráfico, los habitan tes' de 
estos países tuvieron de 3 a 4 veces e:mos cantidad de COC que los 
encontrados en México en 1975 y 1980. 

Respecto a los Estados Unidos, país en que fué muy extendido 
el uso de plaguicidas, pero que en la actualidad tiene un estricto 
control de los mismos, se observa que las cantidades de HQ-1 total, 
p,p'-DDE r p,p'-DDT son superiores a las halladas en Canadá r :-..ueva 
Zelandia, aunque de nin¡r.ma manera son mayores que los de ~·léxico en 
1980. 
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Las detenninaciones de ax: en sangré son más sencillas y 
rápidas que las correspondientes a otros tejidos. Además, ellas 
reflejan las concentraciones de estos compuestos en la grasa y demás 
tejidos del organismo por lo que era importante llevarlas a cabo. 
Casarett y colaboradores en 1966 (85) encontraron en ~Jero las 
siguientes concentraciones de ax: en ppb (partes por billón=ng/ml): 
l:H0-1 1.4, dieldrín 1.49, p,p'-DDE 15.72 y p,p'-D!Jf 4.18. Estas 
cantidades son comparativamente mayores que las halladas en los 
sueros mexicanos, que fueron: :i:: HQI en trazas, dieldrín no se detectó, 
p,p'-DDE 56.0 y p,p'-DUf en trazas. 5610 el p,p'-DDE se encontró en 
una concentración tres y media veces mayor en las muestras de México 
que las muestras de P.a~~ii que ellos estudiaron. 

Por último, sólo se pudo encontrar un trabajo prev.io en el que 
se describían los valores hallados en médula ósea (85). En dicho 
trabajo se· detectaron cantidades mayores de Dur y sus análogos, en la 
médula ósea de WL ~~y.o de población de P..::~·-:!ii, q'...!e las encontradas 
en ~léxico para los habitantes de la zona norte de la ciudad (FIGURA 11). 
Sin embargo, es de notar que mientras en las muestras de Hawaii no se 
detectó ningún is6mero del HOI, en las muestras de pacientes mexicano.s 
se encontró el isómero ¡: , en concentraciones de 3,47 ppm para ~DI y 

1. 81 ppn para "iJT. Además, se determinó casi 3 vaces más. dicldrín en 
~·DI de mexicanos (1.17 ppm) que en las respectivas de Ha~:aii (0.41 ppm) •. 
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CONCLUSIONES. 

De los resultados obtenidos se puede concluir lo siguiente: 

l. En todos los tejidos analizados que pertenecian a 
pacientes con Anemia Aplástica se encontraron residuos de compuestos 
organoclorados. 

2. En el tejido adiposo y en la médula 6sea de enfermos de 
Anemia Aplástica se identificaron seis 'compuestos. Los más comunes 
fueron p,p'-DDE, 3 Hot, p,p'-DDT y dieldrin; y los que se 
encontraron en las mayores concentraciones fueron p,p'-DDE, 8 Hot y 

p,p'-DDT, en ese orden. 
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3. En suero de pacientes con Anemia ,\plástica se identificaron 
s6lo tres compuestos: p,p'-DDE, p,p'-DITT y é HOL El más comCin y el 
que estuvo en la concentración más elevada fué el p,p'-DDE. Los otros 
dos compuestos se encontraron en trazas. 

4. ~ se pudo demostrar diferencia en el tipo y n!ímero de 
compuestos organoclorados encontrados entre el grupo control y el de 
aplásicos. 

·s. S6lo se encontr6 diferencia significativamente mayor 
(P<0.05) en la concentraci6n de p,p'-DDD encontrada en tejido adiposo 
de abdomen para el. grupo de enfenoos respecto de los controles. Sin 
embargo, existen ciertas diferencias de concentraci6n de compuestos 
organoclorados en otros tejidos que aunque no son significativás son 
importantes de señalar. 

Como ejemplo, (ver FIGURA 9) se encontr6 mayor cantidad de 
S HCH, dieldr!n y p,p'-DDD en enfermos que controles en todos los 
tejidos, salvo médula osea de il!aco y suero. Esto es importante 
porque el linda.no y el p,p'-DD'T son los cc;:npucstos que se hzn. rcl:i­

cionado más frecuentemente con anemia aplástica, en la literatura 
(21, 35, 63) 

Probablemente en médula osea de i1!aco, los datos no siguen 
la misma tendencia para 5 HOi y dieldrín debido al escaso nCimero de 
muestras que se analizaron. 

6. La médula 6sea de il!aco (hematopoyéticamente activa) y la 
ml!dula 6sea de tibia (hematopoyétic;:amente inactiva) concentraron el 
mismo tipo, aunque no estrictamente, la misma cantidad de compuestos 
organoclorados (ver FIGURA 9). 
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En ~ula ósea de il!aco de controles se detenn:in6 (no 

significativamente) una cantidad mayor de B HOI, dieldrfu y p,p'-DDD 

que en médula 6sea de tibia tambi~n de controles. 

Por otro lado, se encontró una tendencia en las médulas óseas 

de aplásicos de concentTar mayor cantidad de p,p' -DDE, p,p' -DDD y 

DIIT que en las de los controles. Ademru;, en médula ósea de il!aco 

de enfermos se detectó la presencia de ep6xido de heptacloro; mien­

tras que en el miSIOO tejido de controles no se encentro este compuesto. 

7. La distribución cualitativa y cuantitativa de compuestos 

organoclorados en tejido adiposo de glüteo y abdomen fué la misma 

para los principales compuestos ( B HOI, p,p'-DDE y p,p'-DITT); pero 

se observó mayor concentración de dieldr!n y ~.p'-DDD en enfermos que 

en controles. 

8. Al parecer, las principales diferencias cuantitativas de 

compuestos organoclorados en los tejidos de enfeTIIX)s y controles se 

encontraron para el p,p'-DDD, dieldrfu y B HOI, en ese orden. 

9. Para el órgano blanco de la enfennedad, ~la ósea de 

iUaco, las diferencias apuntan hacia el p,p'-DDD, p,p'-DDE y ep6xido 

de heptacloro. 

Los resultados de este trabajo no permiten establecer con 

certeza una relación entre la presencia de compuestos organoclorados 

en el organismo y la aparición de Anemia Aplástica. Las razones 

fundamentales serian el ntímero relativamente bajo de pacientes es­

tudiados, la ubicuidad de los compuestos organoclorados y la inter­

vención de otros compuestos capaces de producirla. En los hogares, 

por ejemplo, la mayor parte de los insecticidas que se usan tienen 

combinaciones de organoclorados, piretroides, carbamatos u organo-
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fosforados. Además, en las fonnulaciones se incluyen propelentes como 
fre6n e isobutano, disolventes de tipo hidrocarburos de cadena abierta, 
por ejeJt>lo, propano, butano, o mezclas de éstos, tales como kerosina 
y petroleo incoloro. Finalmente, algunos de ellos incluyen un vehículo 
cuya naturaleza química no se especifica pero que probablemente corres­
ponda a otro tipo de disolvente. Esto plantea la posibilidad de que 
las mezclas de productos químicos puedan ser mielot6xicas, sin que 

lo sean los compuestos aislados, o bien que los efectos mielot6xicos 
que se atribuyen a los insecticidas sean producidos por los agentes 
químicos que se incluyen en la fonnulaci6n, ya que en algunos de ellos, 
CCXDO el fre6n, se ha descrito este efecto (92). 

Por otro lado, no se debe descartar la susceptibilidad genética 
de cada individuo hacia la enfennedad (69, 70). 
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RECDMENDACIONES 

Para completar el presente trabajo sería importante entonces, 
realizar los siguientes estudios: 

A) Un es1:Udio con un tamaño de muestra mayor y con Ull.lestras 
pareadas para eliminar las variables externas. Es decir, que para un 
aplásico dado, buscar un individuo que sea su control y que tenga la 
misma edad, sexo y condición social. 

B) Ampliar los estudios anteriores para incluir pacientes 
aplásicos que estén bajo tratamiento, usando como controles a pacientes 
con otras enfermedades hematológicas. 

C) Efectuar un estudio químico de los compuestos de las 
formualciones comerciales de plaguicidas y determinar cuáles de ellos 
son tóxicos ya descritos. 

D) Realizar un estudio similar al descrito en la letra A pero 
dedicado a los plaguicidas organofosforados. 

E) Llevar a cabo estudios de cultivo de médula 6sea Ju.unana 
agregando a los cultivos los compuestos organoclorados encontrados· en 
el presente trabajo. 

F) Investigar qué tipo de residuos de plaguicidas organoclorados 
están presentes en la dieta total y en el medio ambiente. ·de los hogares 
de los pacientes •. 
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G) Efectuar un estudio epidemiológico relacionado con las 
posibles sustancias mielotóxicas ambientales. 

H) Realizar un estudio longitudinal con pacientes bajo 
tra~iento para saber de qué manera afecta éste la acuinulación de 
compuestos organoclorados. 

I) Investigar en pacientes bajo dieta controlada, de qué 
manera una disminución de peso influye en el almacenaje de compuestos 
organoclorados. 
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APENDICE I 

Abreviaturas y. f6nnulas usadas en el text:o. 

AA - Anemia aplástica 
A.C. - antes de Cristo 

CGL - Cromatografía gas-líquido 
cs2 - Disulfuro de carbono 

2,4-D - Acido 2,4-diclorofenoxiacético, herbicida. 
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p,p'-DDA - DDA, ácido diclorodifenilacético, metabolito del DDT 
que se elimina por orina. 

FH - Ep6xido de heptacloro, metabolito del insecticida 
organoclorado heptacloro. 

EPN - o-etil-o ,p-ni trofenilbencentiofosfato, plaguicida 
organofosforado. 

Hrn - Hexaclorociclohexano, plaguicida organoclorado. 
HCN - Acido .cianhídrico. 
1.f)I - médula 6sea de cresta ilíaca 
~IJT - médula ósea de tibia 
Cf.15 - Organizaci6n !'tmdial de la Salud 
ppm - partes por millón, ug/g 6 ug/ml. 
ppb - partes por bill6n, ng/g 6 ng/ml. 

rpm - revoluciones por.minuto 
S - suero 

TAA - tej ido adiposo de abdomen 
TAG - tej ido adiposo de glúteo· 

US-EPA - Agencia de Protecci6n Ambiental de los Estados Unidos 
US-FDA - Agencia de Administtaci6n de Alimentos y Drogas de. los 

Estados Unidos. 
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