
l.'? 3 
2e..) 

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTÓNOMA DE MEXICO 

FACULTAD DE CIENCIAS 

ACTIVIDAD MUTAGENJCA DE ALGUNOS HIDROCARBUROS 
AROMAT!COS POLICICL!COS Y SUS NITRODERIVADOS, 

EVALUADA MEDIANTE LA PRUEBA DE MUTACION Y 
RECOMBINAC!ON SOMAT!CAS(SMART) EN ELALA DE 

Drosophila melanogaster 

T E s 1 s 
QUE PARA OBTENER EL TITULO DE: 

B o L o G o 
PRESENTA 

RAQUEL 

TESIS CON 
FALLA DE . ORIGEN 

MEXICO, D. F. 

ORTIZ MARTTELO 

1993 



UNAM – Dirección General de Bibliotecas Tesis 

Digitales Restricciones de uso  

  

DERECHOS RESERVADOS © PROHIBIDA 

SU REPRODUCCIÓN TOTAL O PARCIAL  

Todo el material contenido en esta tesis está 

protegido por la Ley Federal del Derecho de 

Autor (LFDA) de los Estados Unidos 

Mexicanos (México).  

El uso de imágenes, fragmentos de videos, y 

demás material que sea objeto de protección 

de los derechos de autor, será exclusivamente 

para fines educativos e informativos y deberá 

citar la fuente donde la obtuvo mencionando el 

autor o autores. Cualquier uso distinto como el 

lucro, reproducción, edición o modificación, 

será perseguido y sancionado por el respectivo 

titular de los Derechos de Autor.  

 



COJl'l'BNIDO 

RESUMEN ". •••••• ; • ; • • • • • • • • • ii 

II. MATERIALES 

III. RESULTADOS •• ; · •• 

IV. DISCUSION 

FIGURAS 



RESUMEN 

La inducción de manchas en las alas de orosophil.a 

melanogastar que es la expresión fenotipica de una de las ·pruebas 

de mutación y recombinación somAticas (SMART) permitió evaluar los 

efectos producidos por algunos hidrocarburos aromAticos 

policlclicos (HAP), utilizando las cruzas estAndar (E) y de alta 

bioactivaci6n (AB). Larvas de 7 2 h de edad fueron tratadas 

crónicamente con diversas concentraciones . de: Naftaleno, 1-

Nitronaftaleno, 1, 5-Dinitronaftaleno, Antraceno, 9-Nitroan:.raceno 

y Fenantreno. El testigo negativo fue 5% Tween so y 5% Etanol y 

los testigos positivos: 7, 12-Dimetilbenzo(a) antraceno (DMBA) y N

Hi trosopirrolidina (NNP) • El procesamiento estadistico se hizo por 

medio de la prueba d; x2 con la corrección de Yates y del programa 

de cómputo de WUrgler y Frei con P = o.os. Los tipos de manchas 

analizados fueron simples (mwh ó flr) chicas (1 a 2 células) y 

grandes (mAs de 2 células) y dobles (mwh y flr). Las manchas 

simpies (chicas o grandes) se originan por mecanismos de mutación 

génica, deleci6n, recombinación y no disyunción, y las dobles 

tlnicamente. por recombinación. Con todas las sustancias y sus 

concentraciones probadas, las manchas simples chicas fueron las 

mAs abundantes y aportaron la mayor contribución a las manchas 

totales. La respuesta siempre fue mayor para la cruza de alta 

bioactivaci6n (AB) que para la estAndar (E). En la cruza E, las 

manchas totales originadas por Naftaleno, 1-Nitronaftaleno, 1, 5-

Dinitronaftaleno y Antraceno presentan al menos dos concen-
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traciones positivas; para manchas simples chicas y totales solo el 

9-Nitroantraceno provocó respuesta positivaen todas las 

concentraciones y 'dnicamente el Fenantreno fue totalmente 

negativo. Con la cruza AB, todos los HAP fueron positivos para 

manchas simples chicas y totales, exceptuando en estas 'dltimas a 

la concentración m6.s alta de Antraceno y a la de 5 mM de 9-

Nitroantraceno (adem6.s las dos mayores de este compuesto fueron 

dudosas), en esta misma cruza, el 'dnico compuesto de todos los 

probados que ademAs de manchas simples chicas, indujo grandes y 

dobles fue el Naftaleno, lo que demuestra su actividad 

recombinagénica. Las frecuencias para manchas totales obtenidas 

con l, s-oinitronaftaleno en aquellas concentraciones en que hubo 

respuesta positiva en la cruza E, son equivalentes a las 

observadas con las mismas concentraciones en la AB. 

En general, Naftaleno, Antraceno y Fenantreno se manifiestan 

mediante la prueba SMART como mut6.genos indirectos mientras que 

sus derivados nitros son de acción directa, aunque para el 1-

Nitrdnaftaleno, la activación metabólica incrementa sus efectos 

mutagénicos, lo que significa que se comporta también como 

promutl!geno. 
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INTRODUCCION 

En algunos ambientes la contaminación es de tal magnitud que 

se hace urgente la protección del ho!Ubre, de los animales y de las 

plantas contra sus efectos nocivos. Es importante para ello 

identificar las sustancias que producen estos danos y el 

conocimiento de la frecuencia con la que aparecen en el medio; se 

sabe que en el aire y en los alimentos existen compuestos tóxicos 

que pueden afectar la salud humana, algunos de ellos pertenecen a 

la clase química de los hidrocarburos arom4ticos polic!clicos 

(HAP) y cumplen con los criterios para clasificarlos como 

peligrosos, es decir, se distribuyen ampliamente en la atmósfera y 

en varias especies animales han demostrado su capacidad de inducir 

c4ncer (Grimmer 1983). sin embargo, no todos los HAP a los que 

puede estar expuesto el hombre han sido estudiados a fondo, a 

pesar de que éstos y los óxidos de nitrógeno est4n presentes en la 

combustión incompleta de los derivados del petroleo (Pitts .fil AJ.. 

1978, Rosenkranz .e.t u. 1980), de estos dltimos se calcula que se 

descargan anualmente en la atmósfera 3 millones de toneladas como 

resultado de las actividades antropogénicas (Tong y Karasek 1984, 

Carey 1986) y aproximadamente 1000 toneladas de HAP, pero en las 

Areas industriales el volumen puede llegar a ser hasta 10 ooo 

veces mAs alto que el encontrado en las ciudades (Haugen gt Al· 

1988). En investigaciones realizadas con diferentes muestras de 

fases gaseosa y particulada obtuvieron los siguientes HAP, 

detectados con cromatografia de gases y con espectrometr!a de 



masas, que de acuerdo con su ~bundancia fueron: Naftaleno > 

Fluoreno > Fenantreno > Fluoranteno > Pir.eno >. Be"nzo (a) pireno 

(Henderson fil ª1· 1980, 1981, AreY gt_ ·ª1. 1992). 

Numerosos compuestos aromAticos y sus nitroderivados son 

mutagénicos para salmonalla typh1m11rlum y caré::inogénicos en animales 

experimentales .(Miller gt_ í\l. 1955, Oeichmann ll .A.l· 1958, Cohen 

fil; ª1· 1973, Mccann fil iÜ.• 1975, Rosenkranz y Speck 1975, Yahagi 

fil; Al· 1975, Clayson y Garner 1976, Chin fil; El· 1978, Chiu ~ ª1· 

1978, Wang !!.t. ª1· 1978, Takahashi et ª1· 1979). Probablemente el 

efecto producido por los nitro HAP se debe precisamente a la 

reducción de dicho grupo (Blumer ~ ª1· 1980). 

El Naftaleno es uno de los m4s abundantes, debido a su 

pequeno peso molecular no se encuentra en la fase particulada pero 

si en la gaseosa de los aerosoles, adem6s se sabe que provoca 

envenenamiento por inhalaciOn, ingestión o absorción a través de 

la piel, causando n4useas, vomito, dolor de cabeza, fiebre, anemia 

hemolitica, necrosis hep4tica, convulsiones y coma. Es toxico para 

las larvas del sapo de Ul'las de Sud6frica (Xanopus laevís) , éste 

organismo ha sido utilizado para detectar la toxicidad de metales 

pesados, plaguicidas y otras sustancias ( Edmisten y Bantle 1982) • 

Cuando se pone al lenguado (Parophrys vatul11s) en contacto con 

sedimento contaminado con aceite crudo, se observa que dicho pez 

almacena el Naftaleno en sus tejidos (Varanasi y Gmur 1981); en 

otro estudio, también con lenguados (Platichthys stallatus), se hizo 

evidente su toxicidad y la dificultad para excretarlo (Gruger ll 

ll· 1981). 



Entre los nitroderivados del Naftaleno se pueden mencionar 

al 1-Nitronaftaleno y al 2-Nitronaftaleno que son mutagénicos, con 

y sin -activación metabólica, para Salmonella typhimurium TA98 y TAlOO 

(Mccann .iü; J!.l. 1975, Benkendarf 1978, Wang tl .a.l. 1978, El-Bayoumy 

g,.:t. Al,. 1981). Del primero también se conoce la acción de uno de 

sus metabolitos, N-Hidroxi-1-naftilamina, que induce tumores en 

animales experimentales (Poirier y Weisburger 1974, Johnson y 

Cornish 1978, El-Bayoumy y Hecht 1982). No produce cAncer ni es 

tóxico en ratones y en ratas por via oral (National Cancer 

Institute 1978), sin embargo, la inyección intraperitoneal en 

éstas illtimas provoca hepatotoxicidad y necrosis de las células 

Claras del pulmón (Johnson g i\l. 1984, Rasmussen 1986). No hay 

datos que demuestren su carcinogenicidad en humanos (IARC 1987) . 

Los aductos de ADN formados por 1-Nitronaftaleno son 

quimicamente distintos de los que se derivan de 2-Nitronaftaleno y 

para que éstas sustancias expresen su mutagenicidad, se requiere 

que las hidroxilaminas sean reducidas; las diferencias 

cuantitativas y cualitativas en la respuesta mutagénica pueden 

deberse a esos aductos, que se identifican al seguir la reacción 

de hidroxil-amino-naftalenos con ADN (McCoy tl ;i_l.. 1981). 

El 1, s-Dinitronaftaleno es mutagénico para salmonella 

t:yphimur.ium TA97 y TA98 y para Escherich.ia coli PQ37 (McCoy tt ª'1· 

1981, Tokiwa ~ s.l. 1985), se encuentra en muestras obtenidas de 

la combustión de dos tipos de quemadores (gas y petróleo licuado) 

y de un calentador de kerosene, sin embargo su mutagenicidad es 

muy baja (Tokiwa fil; ª1· 1985). 



otro de los HAP que se halla en el ambiente es el Aiitraceno 

que no causa efectos carcinoéjénicos al aplicarlo a la· Piel d~ 

ratones (Kennaway· 1924a~b, Maisin-§.1; íll· 1926, 1927, Pollia i939,,

Schm8.hl 1955, Salaman y Ro6 -1956, . Wynder y Hoffmann 1959 ,-- Sc:i:-.Íbiler 

1973, Forbes §.t. ª"1· 1976, Scribner y SUss 1978). No induce 

transforiñaciones neoplAsicas en lineas celulares de ratón, Cuyo·· y 

criceto (DiPaolo ~ Al· 1972, 1973, Evans y DiPaolo 1975, Pienta 

~ ill.. 1977). En otros trabajos, cuando la administración es oral 

o intrapulmonar, tampoco hay indicios de carcinogenicidad (Boyland 

y Burrows 1935, Pollia 1941, Schm8.hl 1955). No hay datos acerca de 

su teratogenicidad. El contacto humano con este compuesto es por 

fumar cigarros, inhalar aire e ingerir comida o agua contaminadas 

(IARC 1983). Del 9-Nitroantraceno, que es un nitroderivado de 

este, no se tiene información con respecto a su carcinogenicidad 

en animales, ni tampoco de su efecto tóxico, ni en la reproducción 

ni en la toxicidad prenatal, o sobre su distrib~ción, absorción, 

excreción y metabolismo. No se han descrito casos de estudios 

epidemiológicos o de carcinogenicidad en humanos (IARC 1987}. 

Uno de los isómeros del Antraceno es el Fenantreno que 

ocasiona fotosensibilidad en la piel y la LD50 en ratones es de 

700 mg/Kg por v!a oral (Index Merck 1990). 

Debido a que el hombre se encuentra expuesto a gran cantidad 

de contaminantes como los HAP mismos que pueden ser mutagénicos 

y/o carcinogénicos, es importante conocer los efectos genéticos 

producidos por estos mediante el empleo de sistemas de prueba que 

sean r4pidos, eficientes y de bajo costo, con este objetivo se 



trabaja prinCipalmente· con la prueba de Ames con diferentes cepas 

de Salmonella t.yphimurium. Sin embargo, es necesario llevar a cabo 

estudios de esta naturaleza también en eucariontes. Un organismo 

sumamente sensible que ha sido ampliamente utilizado es DrosophJ.la 

melanogaster, que reune caracter isticas importantes como presentar 

un ciclo de vida corto ( 10 dias a 25 ± 1 •e y 60% de humedad) y 

consiste en: huevo (l. dia), larva de primer estadio (1 dia), larva 

de segundo estadio (1 dia), larva de tercer estadio (2 dias), 

prepupa (4 h) y pupa (4.5 dias); en un espacio reducido se tienen 

muchos individuos, el medio de cultivo se elabora fAcilmente y su 

costo no es excesivo. Adem4s posee un complejo micros6mico (P-450) 

que puede activar o inactivar las sustancias extraftas que le son 

administradas (Baars fil; u. 1980, Clark 1982, Hallstrem fi ¡U. 

1984' 1987) • 

Se han desarrollado métodos con éste organismo que permiten 

examinar un amplio espectro de eventos genéticos relevantes como 

son: mutaciones recesivas letales (o visibles), delaciones, 

tranSlocaciones, pérdida de cromosomas, inducción de letales 

dominantes, no disyunción y recombinación, en otras palabras, 

comparado con otros organismos que detectan un solo tipo de evento 

genético, Drosophila melanogast.er es mAs vers4til para an4lisis de 

gen~toxicidad. 

Hasta hace algunos anos, la prueba mAs utilizada era la de 

mutaciones letales recesivas ligadas al sexo, por su sensibilidad 

y especificidad para discriminar entre mutAgenos y no mutAgenos, 

sin embargo, para su realizaciOn se requiere de m4s de dos 



9en~rac,i.on~s.¡.·~ una.,.9rari ·cantidad de· ~ateJ:'ial y personal capacitado. 

:En los" iilt.imos diez ª"ºª' se han desarrollado nuevos 

sistemas de:, pr~eba que son tan sensib1es como el de mutaciones 

letal.es .recesivas ligadas al sexo, pero que es suficiente para ~ue 

se lleven a cabo en una generación de orosophila melanogaster, 

ademas de que el costo para su realización es mucho menor. Estas 

se d.enominan pruebas de mutación y recombinación som4ticas (SMART) 

usando los discos imagales de las alas y los ojos (Graf fil Al· 

1983) . Detectan actividad genotóxica de agentes químicos que 

inducen diferentes tipos de mutaciones adem4s de recombinación 

mitótica (Vogel fil; ft.l. 1980, Graf gJ< Jl.l.. 1984, WUrgler y Vogel 

1986, Graf .!!!; .51.l.. 1989, Van Schaik y Graf 1991). 

En el ensayo SMART con las alas de Drosoph1la se usan larvas 

transheterocigóticas para los marcadores del cromosoma tres: mwh 

(pelos ml!lltiples) y flr3 (pelos en flama). Con el objeto de 

conocer la actividad de los promutAgenos por la v!a del citocromo 

P-450 que interviene en el metabolismo, Frlllich y WUrgler (1989) 

construyeron dos nuevas lineas que incluyen a los cromosomas uno y 

dos de la linea Oregón R(R) resistente al DDT (Oapkus y Merrell 

1977J, la cua1 se caracteriza por tener niveles elevados de 

citocrQmo P-450 (H!lllstr!lm y Blanck 1985). 

En un estudio reciente se ha demostrado que la prueba en las 

alas de orosophila, permite el an4lisis de los efectos de extractos 

de aeropart!culas provenientes de los fil tres de ventilación de 

edificios (Graf y Singar 1989). Considerando que dichos extractos 

presentan actividad genotóxica, es importante conocer los efectos 



de los CompU.e-sto~ qlle esttm incluidos en estos .. A estB _re.sPecto, 

se sabe "que· la _ prueba SMART con la -cruza tradicional-~··;puede 

dete~tar' ~a·_·_ qenotóxic_idad de· algunos HAP_ como .. so'n: · B_enz~. (_~) P~reiiO 

'(Graf . y :wurgler 1988). 
~- '.' ;,: ... ': . i· ' ., ' 

19?~~tL ,,~~,~i'~·~j:?~-~~t:~i::_~~-~-~ª-~ªI!º 
Benzo(a) antraceno (Fr6Hc~ ''i' wurgler 

(Graf ? ,12-

oiÍnet.Í.ib~nz;,;(a)antraceno (Fr6lich y WUr~le~ .1g~oa)~r~f· .··~ ¡1 .. l; 

-1·~~-i)~f~~~~{i~~-"-:~futii{fg~; --~:~º~~ --2~NÜ:i-Of1U~ren'O- ·y -·-i ,-a-::o-ú;i tJ:.oPi.?:e-~~ los 

',:'esuita.dcis h;¡~ sido negativos (Graf fil; lll· 1991). 

-cori:. los antecedentes anteriores y considerando que entre los 

ambientales con mayor actividad genot6xica se 

encuentran los HAP y sus nitroderivados, en esta investigación se 

evaluó el efecto genético del Naftaleno, 1-Nitronaftaleno, 1, 5-

Dinitronaftaleno, Antraceno, 9-Nitroantraceno y Fenantreno 

mediante la prueba de mutación y recombinación en las células 

somAticas de las alas de orosoph1la melanogaster, empleando para ello 

las cruzas est6ndar y de alta bioactivaci6n. 



MA'l'ERIALZS Y METODOS 

Las sustancias empleadas _en 

Tween so (Sigma) , Etanol ~ (BaCker) , 7, 12-Dimetilbenzo (a) 

antraceno (DMBA), N-Nitrosopirro1i~ina (NNP), Naftaleno, 1-

NitrOnaftaleno, 1,s-Dinitronaftaleno, Antraceno, 9-Nitroantraceno, 

Fenantreno (todos ellos de marca F1uka), carrageninas (Liangel y 

Gelamix) , Acido propiónico (Backer) , Nipag!n, M :?dio Instantc!neo 

para orosophila (Carolina Biological) • Las fórmulas de los 

compuestos quimicos se muestran en la Fig.l y sus características 

son las siguientes: 

Naftaleno 

Solubilidad: insoluble en agua; es posible disolver l g en 

13 ml de metano! o etanol, en 3. 5 ml de benceno o tolueno, en 8 ml 

de aceite de oliva o en 2 ml de cloroformo o tetracloruro de 

carbono, muy soluble en éter, hidronaftalenos y en mezclas de 

aceites vol4tiles. 

Uso: en la manufactura de colorantes, resinas sintéticas, 

celuloide, hidronaftalenos (utilizados como disolventes, en 

lubricantes y en combustible~ para motores). Como antiséptico, 

antihelmíntico y vermicida en gatos (Index Merck 1990). 



1-Nitronaftaleno 

Solubilidad: insoluble en agua, soluble _en ~/etariOl, éter 

dietilico, cloroformo (Windholz 1983) ," J:?e~~eri.o ,·y_t¡ pireno (Weast r-

1985). 

Uso: es un intermediario quimico en '].'~ ~~nufá.ctU~a de 
\,_, ___ ·, __ :·-··. 

drogas, perfumes, plaguicidas, colOrantes- :-·y --:-CiiuCh-0·~~--~SilitéticO; 
- ' • ' -- -: ~ ¿ - - .. _ 

sirve para quitar la fluorescencia de los: ac_ei"t:~~ _m_~nerales· (Sax -y 

Lewis 1987); es preservador de la madera y :fungic1da (Kasperczak 

y Lutomski 1973, Dominik 1978). Nishioka' , tl i!J.. (1982) lo 

detectaron en los desechos de maquinaria pesada de diesel y 

Liberti tl ª"1· (1984) lo encontraron en la fase gaseosa de los 

desechos del diesel. En un experimento de laboratorio, 'se formó 

18% de 1-Nitronaftaleno debido a una reacción de nitración de 

Naftaleno, a temperatura y presión atmosférica del ambiente (Pitts 

gt ª1· 1985), también se ha visto, que cantidades significativas 

de 1-Nitronaftaleno resultaron de la reacción de Naftaleno con 

pent6xido de nitrógeno (Pitts 1987). se ha descrito su presencia, 

aunque a bajas concentraciones, en el aire (Ramdahl y Urdal 1982, 

Ramdahl ~ ª-1· 1982, BrorstrOm-Lundén y Lindskog 19~5, Wise ~ ª1· 

1985, Arey !l.!; ;ü. 1987). 

1 5-Dinitronaftaleno 

Solubilidad: prActicamente insoluble. 

Uso: no se tienen datos. 



Antraceno 

Solubilidad: :_·insoluble·. en.-agua, es posible disolver 1 g en 

67 ml :de 
- .·.' .. ' . ':- ':' ; ~:: 
- alcoho~'.: ai:>sc;·i~t·~·> ·.erl. 62' ml de. benceno, en 85 ml de 

.... ··-··-··-

ml~ de--metanol ~·;.:en ú?s m.l de-- tó1ileno '0 ·en 86 ml de tetracloruro de 

Uso: el aceite de Antraceno, que lo contiene en cantidades 

signifiCativas, ha sido descrito como un agente diluyente para 

los preservadores de la madera empleados en la industr Í"l 

manufacturera; este aceite también es utilizado como plaguicida, 

pero se canceló en 1969 su aplicación en la producción y en el 

almacenamiento de alimentos en EUA (Meister 1982). No hay 

evidencia de los niveles a los cuales el hombre puede estar 

expuesto sin que se genere algim tipo de dano. También se usa en 

semiconductores org6.nicos requeridos para la investigación (Hawley 

1981) • Se ha identificado en el humo del cigarro (Kiryu y 

Kuratsune 1966, Lee .e!; S.Ü· 1976). Es el componente mayor del 

conte'nido total de los compuestos arom6.ticos polinucleares y se 

produce en forma comercial. 

9-Nitroantraceno 

Solubil.idad: es soluble en Acido acético gl~cial y 

anhidrido acético , insoluble en alcali acuoso y muy soluble en 

benceno. 

Uso: se reporta como un fotosensibilizador, incrementando el 

espectro de sensibilidad de compuestos bis-azida (Tsunoda ~ ª1· 
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1973). No se tiene evidencia de su empleo comercial., solamente se 

produce -para fines de investigación. Se ha detectado en extractos 

de desechos de diesel a niveles de 58 mg/Kg (Pitts fil .il.!· 1982)'. 

En otro estudio, fue "tentativamente identificado" (Xu ,tt lll· 

1982). Se obtuvieron 30 ± 10 pg/m3 en muestras de febrero-abril de 

1982, en un Area rural en Dinamarca (Nielsen fil Al· 1983). También 

se ha localizado en muestras tomadas del aire urbano de san Luis, 

Missouri, EUA (Ramdahl il Jl.l. 1982). 

Fenantreng (isómero del Antraceno) 

Solubilidad: pr4cticamente insoluble en agua, soluble en 

disolventes org4nicos, sobre todo en hidrocarburos aromAticos, 

soluble en 4cido acético glacial, 1 g se disuelve en 25 ml. de 

alcohol. absoluto, en 2. 4 ml de tolueno o tetracl.oruro de carbono y 

en 2 ml de benceno. 

Uso: no se tienen datos. 

LIRAS DI orosophJ.la 

Para la realización de la prueba se utilizaron tres lineas 

progenitoras: 

l. mwh/mwh 

2 • flr 3 /TM3, Ser 

3. ORRl/ORRl; ORR2/0RR2; flr3/TM3,Ser 

11 



Los marcadores involucrados fueron· 1os siguientes: 

awb: "multiple wing hairs 11 (pelos móltiples_ en· e~.·~~.~r~ .. _s~ 
encuentra en el cromosoma a O. O unidades de mapa, 

fenotipicamente se distingue porque en lugar_ d~ ~~~er. uft.·, tr"icóia_a 

por célula, las alas del adulto del fenotipo· mwh presentan de dos 

a cinco (Lindsley y Grell 1968). 

flrl/ml, ser: flrl "flare" (pelos en flama), est4 ubicado a 39 

unidades de mapa en el cromosoma 3 y se nota fenotipicamente por 

la ocurrencia de tricomas de forma irregular en la cuticula del 

adulto (Garcia Bellido y Dapena 1974, Lindsley y Zimm 1985); al 

ser letal en condición homocigótica, para el mantenimiento de la 

linea que lo porta se requiere de la presencia de un cromosoma 

balanceador, éste es TMJ,Ser, que tiene una inversión pericéntrica 

en gran parte del cromosoma 3 y que adem4s posee el marcador 

11Serratia" (Ser), que es dominante y permite reconocer a los 

individuos que llevan la inversión, ya que éstos muestran las alas 

con bordes discontinuos. El marcador 11 Serratia" es una mutación 

letal en condición homocigótica y debido a ésto, sólo se recobran 

en cada generación individuos heterocig6ticos tanto para flr3 como 

para Serratia. 

ORRl r ORR2: se refieren al primero y segundo cromosomas de 

la linea oregón R(R), misma que es resistente al insecticida ODT y 

presenta la mayor actividad metabólica en lo referente 
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reacciones que· dependen del complejo micros6mico P-450 (FrHlich 

y -~.~rgl~r ··-~_98~), el i~cr~mento en su capacida?- metabólica se debe 

a1- gen. RI.~ _ubicado.en ___ el cromosoma 2 a 65.o unidades de mapa. En 

conclusión;· 10 que se hizo fue la sustitución de los cromosomas l 

y _2 de_ l.a _linea_ original. f1r3 /TM3, ser, por los de la linea oreg6n 

R(R). 

Medio• de cultivo 

Para-_· la elaboración del medio de cultivo normal se requirió 

de: 1250 inl de agua, 7.6 g de Gelamix y 2.4 g de Liangel, 70 g de 

azd.car, 112 g de harina de malz, 55 g de levadura de cerveza seca, 

0.4 g de nipagin simple (fungicida) y 4 ml de Acido propi6nico 

(bactericida). 

Se disolvieron las gomas y el az'dcar en 870 ml de agua, la 

harina y la levadura se mezclaron en 380 ml de agua. El agua con 

las gomas se llevó hasta ebullición, se movió constantemente. Una 

vez disueltas, se les anadió 0.4 g de nipagin y la mezcla de 

harina y levadura, se dejó cocer de 5 a 10 minutos, retir6 del 

fuego y . se le agregó Acido propiónico. Se sirvieron 

aproximadamente hasta 2 cm del fondo de· los frascos lecheros de 

250 ml de capacidad, secos y limpios. No fue necesario 

esterilizar. 

Medio A: para la colecta de los huevos se prepararon frascos 

con una base sólida de las carrageninas (5% p/v) que se mezclaron 

en frie y después se pusieron al fuego durante unos minutos para 
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que se disolvieran, se vació en frascos lecheros que se taparon 

con pl4stico autoadherente y se metieron al refrigerador en donde 

permanecieron hasta quince dias. A cada frasco se le agregó una 

capa de 5 mm de espesor de una mezcla espesa de levadura fresca 

enriquecida con un poco de azt&car, se taparon con una gasa y se 

dejaron secar, posteriormente se introdujeren las moscas. 

Medio B: para los tratamientos, en frascos homeop4ticos se 

puso 1. 5 g de medio instantAneo para Drosophlla y se hidrató con 5 

ml de la solución que estuvo a prueba. 

Crusa• 

Se realizaron dos cruzas de la siguiente manera: 

Hembras. de la linea flr3/TM3,Ser (2) con machos de la linea 

mwh/mwh (1), mencionada con la sigla E por ser la cruza est4ndar. 

Hembras de la linea ORR; flr3 /TM3, Ser ( 3) con machos de la 

linea mwh/mwh ( 1) , que se le asignaron las siglas AB por 

presentar el marcador RI de al ta bioacti vación. 

Trata•i•nto• 

La exposición fue crónica por via oral a larvas de 72 h de 

edad durante 48 h, de las cruzas E y AB en experimentos paraleloS 

y se hicieron un experimento y al menos una repetición. 
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!ie rea~izaron ~.r:' miSmo -~1emP-~ Pr,uebas cOn cada uno de los 

compuestos y con ambas 7r_u~a~ 1 ;.:-p:ar.a·.,~~1'~-~·cionar:·:conc~ntraciones no 
/ .. :X~';· 

tóxicaá~ 
~'-;;/!~' '; '.~·-~--~- '. 

-LOEi -t~-~t!g.'a·~.- .-~~si t'iV~S~ fueron·_;·,1, 12-oimetilbenzo(a) antraceno 

(DMBA) y N~~i.~ros~pi,;r~Údin!l\CN!iP), e( primero a 5 mK y el 

~·é·g,~~dd-.-~ lo' mM~-, el.: 'te·s-tigo_:neg8.tiVo para todos los casos -fue 5% 

Tween 80 y 5%- Etanol; 

Prueba SIVdlT 

En vista de que este estudio se basa en la expresión de 

mutaciones recesivas en células Som4ticas, se requiere de 

organismos heterocigOticos para detectar la pérdida del alelo 

dominante en algdn momento del desarrollo y as! obtener la 

mutación rece si va, present4ndose fenot!picamente como una mancha 

sobre la cut!cula del ala en el adulto (Graf fil; ;ü.. 1984). 

una de las ventajas m4s importantes de esta prueba es que 

solamente se necesita de una generación de Drosophila malanogastar 

para la obtención de resultados, también permite reconocer si los 

compuestos quimicos act'Oan en el momento del tratamiento o si lo 

hacen posterior a él, ya que el tamano de las manchas observadas 

en la cutícula de las alas depende del tiempo en el que se induce 

el clan, o sea que, si ocurre tempranamente la mancha es de mayor 

tamano que cuando sucede a la mitad o al final del desarrollo 

larvario. 
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La formación de las manchas en las células de las alas puede 

deberse a mutación, recombinación o deleción (Graf tt il· 1983) • 

Es necesario obtener individuos con poca variación en la 

edad y asi ubicar el momento en el que las soluciones provocaron 

algtm efecto, debido a ésto, la colecta de huevos de las cruzas E 

y AB se realiza durante 8 h en frascos con el medio A. A las 72 

h, se lavan los frascos con agua corriente a temperatura ambiente 

Y se recuperan las larvas con la ayuda de una coladera muy fina de 

acero inoxidable (Magnusson y Ramel 1990), se ponen en frascos 

homeopAticos con el medio B y se dejan a 25 ± 1 e y 60\: de 

humedad hasta que emergen los adultos que se fijan en alcohol al 

70t, posteriormente las alas se montan en los portaobjetos con 

solución Fauré segtm lo describieron Graf y colaboradores (1984). 

La observación de las alas se hace en un microscopio óptico 

con aumento de 40x. En el re9istro de las manchas se anota la 

sección del ala en la que se encuentra, la cantidad de células 

involucradas y el fenotipo de la misma, que puede ser: mwh, flr 6 

mwh/flr, clasificAndose como simples a las dos primeras y dobles 

a las que presentan ambos. Cada mancha se considera segtln la 

cantidad de células que la forman en chicas (de 1 a 2) y grandes 

(de 3 6 mAs). La región distal del ala se subdivide en siete 

secciones de acuerdo con Garcia Bellido y Merriam (1971). 

Los anAlisis estad!sticos se hacen seg'On Frei y Wtlrgler 

(1988) mediante la prueba de x2 de proporciones con la corrección 

de Yates y con el programa de cómputo SMART versión P.C. de 

WUrgler y Frei (comunicación personal), se toma en cuenta el 
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factor de multiplicación "m" que se refiere a la frecuencia basal 

¡:)arii- cada ·:tipó de mancha¡ siendo m = 2 para manchas simples 

chicas, que aparecen en cantidad mAs elevada, por lo tanto se 

requiere de una mayor inducción del dano para duplicar la basal y 

siendo menos frecuentes las manchas simples grandes y las dobles, 

se considera una m ..., s, lo que significa un aumento de cinco veces 

la frecuencia basal para que se obtenga un resultado positivo, 

todos los anAlisis se realizan con una probabilidad de error igual 

o menor a o.os (P =O.OS). 
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RESUL'l'ADOS 

Para analizar el efecto de los compuestos en la prueba de 

mutación y recombinación somAticas, se clasificaron las manchas 

obtenidas en cada tratamiento como simples (chicas y grandes) y 

dobles. El total de todas ellas se registró en la columna de 

manchas totales de las tablas VII y VIII, con las cruzas E y AB, 

respectivamente. Con todas las sustancias y en sus di versas 

concentraciones, las manchas simples chicas fueron las mAs 

abundantes. 

De los agentes quimicos que se probaron el m!s tóxico fue el 

1-Nitronaftaleno donde la concentración m4s alta fue 5 mM, 

mientras que el l., 5-Dinitronaftaleno utilizaron 

concentraciones (100 mM). 

Los testigos positivos (DMBA y NNP) produjeron la respuesta 

esperada en ambas cruzas, pero fue mAs elevada en el caso de la 

AB. 

En la cruza E, el Naftaleno mostró incremento en la 

frecuencia de manchas simples chicas y totales en 5 y 10 mM y para 

l y 20 mM los resultados fueron dudosos tanto para manchas simples 

chicas como para las totales (Fig. 2A). sin embargo, el 1-

' Nitronaftaleno (Fig. 2B) para manchas simples chicas fue negativo 

para la m!s baja (1 mM), dudoso para 2 mM y positivo en 5 mM 

mientras que para manchas totales en las mismas concentraciones 

para la primera fue negativo y para las dos tJ.ltimas positivo. El 

1,5-Dinitronaftaleno (Fig. 3) sólo provocó efecto en las 
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fréCue·n.ciclS_ de ... :_~~nch~-~ -.~imp_les_~:·-~~-~-~~~--· ;f_ 1:o~·~ll-~s y fue heterogéneo 

ya que con 1, 10 y 100 mM fue Positivo, con 5 mM negativo y para 

20 y so_::mM dudoso. 

Para la cruza AB, estos tres compuestos tuvieron un 

comportamiento m4s definido ya que para manchas simples chicas y 

totales fueron positivos en todas las concentraciones probadas y 

sólo el Naftaleno indujo manchas dobles, que se originaron por 

eventos recombinagénicos (Figs. 4 y 5), en este caso se presentó 

una relación de concentración-respuesta. 

El Antraceno en la cruza E ( Fig. 6A) manifestó efecto 

positivo en 1 y 10 mM para manchas simples chicas y to ta les, en 

simples grandes y dobles no se notó incremento significativo con 

respecto al testigo. En la cruza AB (Fig. 7A) fue positivo para 

manchas simples chicas en 1, 5, 10 y 20 mM y débil positivo con 50 

mM, sin embargo, cuando se sumaron todos los eventos y se analizó 

la frecuencia de manchas totales el resultado fue débil positivo 

en l, 10 y 20 mM, positivo para 5 mM y negativo para 50 mM. 

con la cruza E, el 9-Nitroantraceno (Fig. 68) incrementó las 

manchas simples chicas y totales para todas las concentraciones y 

con la cruza AB (Fig. 78) los resultados con las dos 

concentraciones mAs altas (20 y 50 mM) fueron dudosos, positivos 

con l y 10 mM y negativos con 5 rnM. 

En la cruza E (Fig. 8), el Fenantreno no indujo ningt.m tipo 

de mancha mientras que en la AB (Fig. 9) para manchas simples 

chicas y totales fue débil positivo para 1 mM y para 2. 5, 5 y l.O 

mM fue positivo. 
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DISCUSION 

Drosophila melanogaster aparentemente no se consideraba como un 

organismo sensible a_ la acción_ genotóxica de· -los -_HAP _(Lee ~ ÍÜ..· 

1983); hasta· que Fr6lich y WUrgler -¡1989, -:199Da) construyeron dos 
---

nuevas lineas: ORR;mwh y ORR; fir3 -~-n las - que se incrementó la 

capacidad enzim4tica y al analizar -con ellas los promut4genos 

Dietilnitrosamina (DEN), aenzo(a)pirEino ·¡aaP), Benzo(a)antraceno 

(BaA), DMBA, Aflatoxina Bl, NNP y Uretano, encontraron que 

aumentó significativamente la sensibilidad (FrlHich 1989, Fr6lich 

y WUrgler 1989, 1990a,b), sin embargo surgieron varias 

desventajas: la producción de huevos fue baja cuando se utilizó la 

linea ORR;mwh como hembras progenitoras, los resultados de la 

repetición de los experimentos no fueron consistentes y como el 

patrón de los pelos del ala se alteró, fue dificil su lectura, por 

lo cual, Graf ~. (1991) disenaron la cruza de alta 

bioactivación (AB) con hembras ORR; flr3 y machos mwh que no 

manifestó los inconvenientes anteriores y que por el contrario, 

elevó la cantidad de huevos y no afectó la capacidad metabólica. 

Estos autores demostraron as! que: DEN, DMBA, NNP y Uretano 

aumentaron las frecuencias obtenidas en la cruza E y sus 

resultados concordaron con los datos publicados acerca de que OMBA 

fue detectado m4s f4cilmente que otros HAP (Vogel fil si. 1983, 

Zijlstra y Vogel 1984, K!lgi 1987). 
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La respUesta _positiva cÍe los promÚtAgen"os ÜMB~. y NNP· ._en el 

presente trabá~jo ·'éoi~cidió con los descritos por. Zijlst.ra .@.t. ª1· 

(1981), z{j l;;tra y Vogel .. (198~), FrlHich y WU~~let;. (1990~) y Graf 

il Jll. (1991). 

El ~afta.lene y sus_ ni~r~d!'!r.ivado_~ _·-~ya~ua~o~ __ en __ l~-=~-C?J;UZa_· A,~ 

tuvieron una respuesta positiva para-. todas las concentraciones 

utilizadas lo que itóplicO que estOs compuestos al ser 

metabolizados son mas activos y su acción es indirecta, en el caso 

de los compuestos nitrados, 1-Nitronaftaleno fue el m4s tóxico, en 

la cruza E para 2 y 5 · mM fue positivo y al comparar éstas 

frecuencias con las obtenidas en la cruza AB, se observó que 

fueron mas elevadas en la segunda y su comportamiento fue el de un 

mut4geno indirecto, por otro lado, 1,5-0initronaftaleno resultó 

ser el menos tóxico, en la cruza E sólo fue positivo en tres 

concentraciones ( 1, 10 y 100 mM) en tanto que con la AB lo fue 

para todas, lo cual implicó que fue un promutAgeno. 

En otros estudios, al Naftaleno le describió como 

clastogtmico en la prueba de micront1cleos (Harper .fil: ª"1· 1984) y 

como no mutagénico en salmonella y Escharlchia sin activación 

metabólica. (Tabla I). 1-Nitronaftaleno al ser evaluado en diversos 

microorganismos presento los siguientes resultados (Tabla II), en 

Salmonella con activación fueron positivos y sin activación 

negativos, en Esc:herichia sin activación fue negativo y para la 

prueba de mutaciones letales recesi vas ligadas al sexo en 

Drosophila melanogastar fue también negativo aplicado tanto por 

inyección como por alimentación (Valencia fil Al· 1985), lo que no 
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concordó con los .. resultados Obtenidos en el· presente estudio, 

especialmente_ en l~ -cl'.lJZª:~:S, Y.ª que en t~das laá._condentraciones 
'. ._ :,_ . - "- ~ 

a~licadas,: 1:ª respuesta : fl!~·_: :~º-~-~~-~'~ª~-· en taflto · que 1,5-

DinitrOna-ftaie~~,:tU~~» uri:e~ectO pos_;tivf?:.ei:a 1,,·:5·, .:10;:\20 1 ' 50 y _100 

.~ .. '.:.~!:'. -·~é~.~~~,::.~~~~~~1:~c:>~~:-~~~--~'.5~~~~/~-~~~: cO~:-:~ 10.-;·d~:~:~r~t-ó': -.·po·r- ~~~~~-:-~ 
"e-';' ~"-_-:-l~i.::-- -"--,;""}-;:,- ~~,f>;~;:·-'=~·-·-.-:.· 

i!..l' c19s1¡iy .~T~kÍ.wa _tl.'.ii.i~ _'.(J:g'as·)·,:- en• salmonell• ·y· ssc:herichi•, con 

a~ti ya~ió~~.~:¡f~b61fcá -(Tabi-~- :i:i:{) ~-,_~ - --- _:;'.~:·-, _:~;-
•,'•:-' -.,.: .: 
En ·la::.:cruza ·E, ;el Añ-traCeiul .. fue -poSitiVO para ·1 y" io -mM Y 

' ·. ' .· ' 

ne9ati\;·C,-paí:-a 5-, 20--y 50 mM y para ia._AB, ·Pos1tivo'en 5.mM-;· débil 

-~" · _1, 10 y 20 mM y negativo para la m4s alta (50 mM), lo que 

indico su acción indirecta, sin embargo, su nitroderivado mostró 

resultados inconsistentes, en la cruza E fue positivo en todas las 

concentraciones y en la AB s6lo para 1 y 10 mM, negativo para 5 mM 

y dudoso para 20 y 50 mM, esto mostró que es un mut4geno directo 

que al ser evaluado mediante una cruza (AB) con mayores niveles 

enzim4ticos que la estAndar posiblemente se llego a la saturación 

del metabolismo. En la tabla IV se muestran las diferentes pruebas 

que se hicieron con el Antraceno tanto en procariontes como en 

eucariontes y en todos los casos no fue mutagénico, por lo tanto, 

estos datos no estuvieron de acuerdo con los presentados en las 

tablas VII y VIII, ya que su comportamiento fue de mut4geno 

indirecto y el 9-Ni troantraceno produjo mutaciones en salmonella 

con y sin la fracción 59 de higado de rata pero no indujo la 

respuesta SOS en Escher1ch1a sin activación metabólica (Tabla V) , 

lo cual explicó la respueta inconsistente para este trabajo en 

ambas cruzas. 
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El Fenantreno para la prueba SMART en la cruza E en todas 

las concentraciones fue negativo (Fig. B) y en la AB positivo 

(Fig. 9), que, al incrementar la capacidad enzim6.tica del 

citocromo P-450, la respuesta negativa de la cruza tradicional se 

convirtió en positiva con las mismas condiciones pero con una 

cruza m6.s sensible, lo que concordó con lo encontrado en 

microorganismos (Tabla VI) en donde fue mutagénico sólo cuando 

le adicionó la fracción 59, lo que indicó que al ser acelerado el 

metabolismo, éste se activó, not6.ndose claramente que la detección 

fue m6.s efectiva implicando que se trata de un mutAgeno indirecto, 

este hallazgo es sumamente importante porque este compuesto y sus 

productos (nitrofenantrenos), han sido identificados en los 

extractos de aeropart!culas (Helming y Arey 1991, Helming fil il· 

1991), y de acuerdo con su relativa abundancia en la atmósfera, 

puede ser uno de los responsables de la mutagenicidad de los 

cont~minantes ambientales (Arey fi s.l. 1992) 
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CONCLUSIONES 

Los efectos producidos por los HAP y algunos de sus 

nitroderivados, quedaron de manifiesto al ser evaluados con la 

Prueba SMART empleando las alas de Drosophi.la melanogaster, para lo 

cual, se utilizaron dos cruzas, una con el metabolismo basal (E) y 

otra con el metabolismo incrementado (AB) , los resultados de ambas 

- se compararon entre si, encontrAndose que el Naftaleno y dos de 

sus nitroderivados fueron rnutAgenos indirectos siempre que se 

aumentó el metabolismo basal y esto concordó con lo descrito en 

las tablas I, II y III, ya que en diferentes organismos con 

activación metabólica fueron mutagénicos y sin activación 

metabólica no mutagénicos. 

Al Antraceno se le habla descrito como no rnutagénico (Tabla 

IV) , sin embargo, en el presente trabajo mostró ser promutd.geno, 

lo cual indicó que empleando la cruza de alta bioactivación de 

Droaophlltt molanogaster fue posible detectar el efecto genotóxico de 

dicho compuesto que no habla sido posible evidenciar con otros 

sistemas de prueba. De su nitroderivado, se obtuvo respuesta 

positiva con la cruza E mientras que con la AB el efecto no fue 

tan claro, lo que sugirió que de alguna manera se comportó como un 

agente de acción directa lo que estuvo de acuerdo con los datos 

descritos en la tabla V, en donde se mostró que con y sin 

activación metabólica fue mutagénico. 
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- -
Para el -Fenantreno, se\ c.onoc!ci su :.'..efe~1:o · ~~~t~g·é~1co en 

microorganismos cOn · · 1a· -adicton ·'.(le "~~ ~~~~-~~-~-¿~'~;:_~!(::'.·~·~/2·~.-1'~'.~-~:o -de 

rata, en las células . sornAticas de las a'l.·~-~- ::~J~_:_·. ~;~~;~~~~l~~:;··~~ "cibt~~o 
respuesta _ ne~ati va en - -la --cru.za - E~ -. ~~-r·.:· e{~;~~~:~~-~~~~}~~~~:~:.~:~~j::~~~~~ 
-~ª-' al -~um~ntar los niveles enzirUAti~~~;~~;~f\i~,:~-P~~i~~.~:~6~~~-~~~- uñ~ 
mayor 

demostró su acción indirecta. 

Los resultados analizados en este -trabajo permiten_· concluir 

finalmente que las células somAticas de las .alas de Drosophilá 

melanogaster evidenciaron la capacidad de las cruzas E y AB para 

la detección del efecto genotóxico de algunos HAP y sus 

nitroderivados. 
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TABLA J. EFECTO GENETICO DE NAFTALEMO EN DIVERSOS ORGANJ~ 

ORGANISMO ACTJVACION EFECTO REFERENCIAS 

MfTAIOLICA 

a.tones -cho Nlcronccleos .!a.r!.Xi Positivo H1rper !1 !.!.· 1984 
ICR 

b<l!!tl.<!!!.! sos Con N-st•tlvo Ner1ch·S\l'dl,._., J1 11· 1992 
t2!l PQ]7 

hl!!!!ltl1s Retrca1t.cttin Sin N191tlvo Mccsm !.11l· 1975 

m!tl!!!ci.11! <hl•./hla•) l!Vle J.1 ti· 1979 
TA1535, TA15J7, llruch l1 ti• 1980 
TAt538, TA911 M1worth J1 ti· 1983 
y TA100 ....... 1.111. 1985 

Ir- llti· 1917 
Ll'Wll !.1 Ü• 19PO 

Ctlut11 t.::lfcu• Aberracfonn .!a.r!.Xi Potltfw Mlrtln del t.-po y am.z·Arroro 
,.,. •• de li.d.I Cf'<m:ll9ilmfCH , ... 
.!!!a 
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TABLA 11. EFECTO GENETICO DE 1·NJTRONUTALENO EN DIVERSOS l»GANJSMQS 

OAGAIOSMO PJIUEBA ACTIVACION EFECTO lEfERENCIAS 
METAIOLICA 

lll!!lml.!A R•tr.necf6n Con Positivo Scrlbner 1111· 197'9 

~ Chfs"/hla•> (Nitro• El•lsycuiy !1 .!!• 1981 
TA1535, TA15Ja, rllduct .. H) Kat1uds 1981 
TA99, TA99 A Jfc(Qy ll 11· 1981 
TA100, TA100 NJI Totl .. l1 11· 1981 

Ll!froth 1.1 IJ.• 1984 
Vsnce y Lrtfn 1994 

!Mhl 11 11 • 1985 
MortelllaM J.t IJ., 1996 
Alhby y T.....,,t 1991 

.lll!!lmlll htrcartscfon Sin N9911tfvo MtCoy 111.1· 1981 

m!l.l!Mtlll!! clflá::1h1s•1 Dtri•I !! l1• 1985 
TA97 y TA1537 Rosriranz 11 !l· 1985 

Norteh11er111 U 1.1. 19156 

[l<lllc.!5hl.I Muucf6n lln Negativo Olri:el ll 11• 1985 
llU ""2 wrA CpolA+/polA") 

llllw:.ls!lJ.I "" Sin Nq.tlvo McCoy ll .!_\, 1981 
s.2!.!. PG37 

ll<mllhlll Mutacfonet .!Jllill2 Ne;atlw Valencia !1 l!.· 1985 

ll!ll.t!!2oWl: letalu rece· 
•lv11 l l;ad9s 
al leltO 

CtlulH de crl· lnterclll!Ofo de !a~ Positivo Boyes l1 11 • 1991 
ceto V79 crantitidas her· 

1111nas )' 6TGB/6Tr/ 
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TABLA 111. EFECTO GENETICO DE t,5·DllfU~fTALENO EN ALGUNOS OIGANISMOS 

ORGANISMO ....... ACTIVACIOM EFECTO REFERENCIAS 
IC!TABOLICA 

~ Attrc-.1taclen Con Positivo McCoy ll 11· 1981 

~ Chh"/ht•*> (lfltro• Toklwa ll al· 1985 
TA97 y TA98 H r9duct .... > 

~ sos Con Positivo McCoy !1 11• 1981 
Wi PQ37 ,.., 
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TABLA IV, EFECTO GENETICO DEL ANTRACENO EN DIVERSOS ORGANISMOS 
~ -, _·. '· .. - - ·' 

OIGANISHO PRUEBA AfflVACIOM EFECTO REFERENCIAS 
". '4ETABOLI~_. ,, ,.,,-

lW!!!..!ill! HutaclOn s1R Negativo Rosenkran:t y Polrier 1979 

..u (polA+/polA-) 

b<.l.U!d HuteclOn M~C•rro~l f1 !!.· 1981 
lli>1llll <rec•1ree·> 

l1l!!o!!!lli Retr-.rtacl6n HcCrn 11 ti• 1975 - (hls'/hts•) """"" 1979a 
TA15l5, TA15l8, L•Vole li !!.· 1979 

Sel.ene $! li• 1979 
de lerns y A•hby 1981 
Ho 11 Al• 1981 

!ll!2!!tllt Mutacl6n Sin Neg•tlvo Keden !l. !l,. 1979 

~ CMG.1/BAG1 > 
TA98 y TA100 - lecmJiblMCIOn Sin Negativo SI~ 1979b 
Wlll.lin Dl altOtlc• de Serres y Ashby 1981 

Hepetocltos prl· ONA no progr..SO ln ili2 Megetlvo "illl- 1971 
•rlos de reta Probu ll 11· 1981 

Tong 11 11· 198111 

Ct\ulas Mela ONA no progr-SO ln "1ll2 Negativo Hartln tl !l· 1978 
Hart In y HcDen1ld 1981 

Ctlulu de crl· MuteclOn ln "1l!i •evatlvo .:nup ll 11· , .. , 
celo Y79 (6TGl/6Tti1 J 

Ctlulaa de l In· Mutacten ln "1l!i Ncaatlvo Amcher y Turner 1980 
fcm da retón locus tfaldlna ANcher !1 !!.· 1980 
L5178\' klnaaa 

Ctlulesh~• Muteclbn in :d!t& Ne;1tlvo larfknecht n ll· 1981 
l lnfoblastolde& locus tl111ldlM 
TK6 klnaH 
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TABLA IV (Cont.). ·. EFECTO GENETICO DEL ANTRACEMO EN DIVERSOS ORGANISMOS 

ORGANISMO PRUEBA ACTIVACIOll EFECTO REFERENCIAS 
METAIOllCA 

Ctluhs de crl· lnterc-*>lo de !o .YJ.l.cg: Neg•tfvo Abe 'f S.Hkf 1977 
ceto D6 crcmitldH her· 

-nH yrarpl· 
Miento• cremo· 
1C.lco1 

CtlulH de Mt• lnterc•fo de J.a.rl.1!:2 NegHtvo Rostlnsky·ICoch•r 1111· 1979 
el.Ita en• de cr0111ttlda1 her· 
crfceto ~•y eberr•· 

clones cr-6• 

•le•• 
CtlulH eplte• Jnterc•fo de !n illto Negetlvo long ll 11· 1981b 
lhl .. dehfge· cra.AtldH her• 
do nta AIL115 

Ctlula1 de M· Mlcron(icleos !n illto Negativo Sal..,,..1981 
dule 61H de 
ratón 
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TABLA V. - EFECTO CENE11CO DE 9·Nl1110AN1RACENO EN DIVERSOS ORGANISMOS 

OMGANISMO PRUEBA AC1'1VACIOM EFECYO REFERENCIAS 
METABOLICA 

~ sos Sin Ne-D•tlvo Grelbokk !1 !l· 1981 

s.21.1 Pal7 

~ ReU01Wt11Cl6n Con/Sin Positivo Uang f1 J!. 1978 

~ (hls
0

/hl•·> Ho !l !l.· 1981 

TA98 V TA100 Pedtrson y sial 1981 

Yokh•• !1 J.1.. 1981 
Pltts f1 Ji. 1982 
Grelbokk t1 !!· 1983 

~ R•trcmJt•clon Positivo Pederson V Shk 1981 

~ (hls"/hh., Grelbokk .U Al· 1983 
TA98 y TA100 IARC 1987 
ctnct.Dcton en 
condlclonn 
snaer6blcas) 
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TABLA VI•' EFECTO CiENETICO DE FENANTRENO EN DIVERSOS OIUWUSMOS 

ORCiANISMO PRUEBA ACUVACION EFECTO REFERENCIAS 
METABOLICA 

sos Con/Sin Negativo Mersch·Slniennam !1 ru.. 1992 

~ Retra&1tacl6n Sin Negativo McCam l1 J.1. 1975 

~ (hla 0 /hta•) Ir~ !1 11. 1979 
TA1535, TA1537, lartsch t1 tl• 1980 
TA1538, TA98 y Haworth !1 !l.• 1983 
TA100 Sakal !1 11· 1985 

ar- !l. Jl, 1987 

ill!!!l!l!l.L! Ratr0111Jtacl6n Positivo Sakat !1 .al. 1985 

~ (hh0 /hl1•) 
TA97 
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TABLA VII. RESULTADOS OBTENIDOS EN lA PRUEBA SHART DEL ALA DE Drosophila melanogast:er CON LA CRUZA E 

Ccm· Can· Mnnch~s J ala (Cant.ldad de rianchas) _oecl1f.6n est.• 

puesto ti· ······-···································-····-

cono. 

"' 

dod 
de 
alas 

HanchDS 

ahrple• 
chicas 

C1·2ctl.> 

m • 2.00 

Manchas Manchas 

1lnples dobles 
grandes 

(>i!dl.) 
111. 5.00 - - ._ -_ 111,. -~~ºº 

TESTIGO NEGATIVO (5X TWEEH 80 )' 5X ETAHOL). 

.. 

200 0.26 ( 53) 0.04.( -8) ~. ~ o.oo:c ~:t> ~.'._-
NAFTALENO•• 

1 'º D.37 ( 15>d o.o5 e 2)d - o.os-· e· 2>d; 

5 .. 0,50 ( 24)+ 0.10 ( 5)d º·~º ( O)d·' 

10 " 1.06 ( 55)+ o.06 < 3)d. 0.02-c 1>d' 

20 22 0.45 ( 10)d o.os ( 1)d o.oo ·c ~.>_d 
1•NITRDNAFTAlENO .. 

1 24 0.21 ( 5)· 0.04 ( 1)d 0.04 ( 1)d 

2 16 o.so ( .,. 0.06 ( 1)d 0.06 ( 1)d 

5 " 0.83 ( 20)+ 0.04 ( 1)d o.oo e 0)· 

10 ., o l e 
1,~·DllilfTROAAffALENO .. 

1 20 0,65 ( 13)+ 0.05( 1)d 0,00 ( Old 

5 24 0.12 ( 3)· O.DO C 0)• o.oo ( O)d 

10 22 0,64 ( 14>• 0.09 ( 2)d O.DO ( O)d 

20 24 0,29 ( 7)d o.04 e 1)d O.DO ( O)d 

50 18 0.50 ( 9)d o.ooc O)d o.oo e O)d 

100 28 o.so ( 14)• 0.07 ( 2)d O.DO ( O)d 

ANTRACENO ••• 
200 o.42 e 84>• Q,07 ( 14)· 0.02 ( lo)d 

200 0.30 ( 60)• 0.09 ( 17)· 0.01 ( 2ld 
10 160 0.37 ( 59)(+) 0.09 ( 15)+ o.os e .,. 
20 80 0.29 ( Zl>- o.ose ,,. 0.01 ( 1)d 

50 80 0,25 ( 20)· 0.01 ( 1)· 0,03 ( 2)d 

100 ., l e o 
9•NITROANTRACENO •u 

1 78 0,37 e 29>• 0.06 ( 5)d 0.01 ( 1)d 

5 'º 0,30 ( 12>• 0.10 ( 4>d O.DO< O)d 

10 22 0,36 ( 8)+ o.14( 3)d o.os ( 1)d 

20 " 1.14 ( 16)+ O.DO C O)d O.DO C O)d 

50 ., o e 
fENANTRENO •• 

1 .. 0.39 ( 34)· 0.03( 3)• o.os ( 4)d 

2.5 150 0.39 ( 58)• o.os ( 7)d 0.01 ( 1)d 

160 0.30 ( 48)· o.oa e 12>d 0.01 e 1)d 

10 36 0,28 ( 10)- D.06 ( 2)d O.DO C O)d 

20 ., l o 
7, 12·DIMETllBENZO(A)ANTRACENO 

Manchas 

totales 

~ ~)~oo 

~,.-

0;11·.c-62>. 

o·.·,~:c-1vld 
0.60 ( 29)~ 
1.13 ( 59>• 
o.so ( 11)d 

0.29 ( 7l• 
0,62 ( 10>• 

0.87 ( 21>• 

0,7tl ( 14)• 
0.12 ( 31· 
0.73 ( 16)+ 
0,33 ( 8)d 
0.50 ( 9ld 
0.57 ( 16)• 

0.51 (102)+ 

º·'º ( 79)· 
0.51 ( 82)• 
0.35 ( 28)· 
0.29 ( 23)• 

0,45 ( 35)+ 

0.40 <· 16)• 
D.55< 12)+ 
1.14 ( 16)+ 

0.47 ( 41)· 
0.44 ( 66)-

D.38 C 61>· 
0.33 ( 12)· 

5 20 2.20 e 44>• 1.5s e 31>• o.45 e 9>• 4.20 e M>• 

N•N ITROSOPIRROL ID INA 
10 20 0,80 ( 16)+ 0.30 ( 6Jd 0.10 ( 2)d 1.20 ( 24)• 

El dla;nOstlco estadlatfco se realizo segc.n Frel y llUr;ler (1988). +•positivo; ·•negativo; (+) • dtbft 
positivo; d •dudoso; m •factor de 111.1ltlpllcacl6n. Grados de probabilidad de error: alfa •beta• 0.05 

Dos experimentos 
••• Tres experimentos 
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TABLA VIII. R[SULTADOS OBTÉNioos EN LA PRUEBA SMAln OEL
0

ALA DE Drosophlla melanógaste'r CON LA CRUZA AB 

Ccm· Can· Manchas I ala (Contfdad de manchas) D~dsl6n ,est;• 

puesto ti· •••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••• 
-M~,.;.;t.a, 

Conc. ... 
""' .. 
alas 

Manchas 
slrrples 
chicas 
(1-2 ctl.J 
m• 2.00 

Manchas ·H~n:¡f1a~ 

sf~les dobl,es·: -- -·-,totales __ 
grardes 

'" ctl,) 
S:óo 111. 5.00 . . m a 2.00'' 

···----······················-·········--··-··.: .. ' .. ,;;;;:~.-.:..'.~-~.:~. 
,-;,_r -.~e<¡:;;· .;,;---, 

:::::~=~N:~r~:;D (~i8~~EN ~~ ~~t~~~L~.03 --~~~~~) ~-:~~~?:i1~/{ 
1 330 o.45 (150><•> 0.12 ,-40·,. -·o.02'~'.-~-6;~~:-~_;¡,~5-~·-:c1'96»<·+-,:· :. ' 

m ·o.78 <184>• 0,29 e 68J• ·.0~09 e 2u~--~·h.16,<~73>~.:: 
~~ 58 o.a1 e 47); ~41 'x2'>• ~ --~- ,-~:::~~~-~;~A~.:.'~:,s_~u· ,:> 
1·NITRONAFTALENO •• .:"'. ,.:_· 

, = ~:: ~ !~:: ~::' :;.-::;::.c~:~~:117:~-!~~1s~:~-~r~:!:~~~~-~ 
o.87 e 7>• 0.12 e -~Jd :: o~oo <JOJd~"·1.oo-'c':8>•·· 

10 T O J: I " e" ·1. ;:., -,-\,. -

1,5·01JtlTIOllAFTALENO •• .,,~~~; -fI~-;~;i~'. 1 so 0.54 ( 27)• o.oa e 4)d 0.66 ( 33)+ -.. 0.65 ( 31)• 0.10 ( ... . 0.02 ( :,.·1>'-'~ o.77-c'37>• 
10 34 0.71 ( 24)+ 0.03 ( 1)· . o-.03:</ .t)d'· 0.76 ( 26)+ 

'º " 0.74 ( 31>• 0.02 ( 1>• 0.02 ( :1)d - o.79 <- 33>• 
50 64 0.56 ( 36)• 0.06 ( ,,. O.DO ( 0)· ''0.62° e ·4oJ• 

100 .. 0,1.9 ( "42)• o.oa e 7)· 0.01 ( 1)· 0,58 < 50)+ 
ANTRACENO 

1 "' 0,51 (108)• 0.04 ( .,. 0.02'( 4J·. 0.57 (121)(+) 
5 ... 0.62 (127)• 0.01 e 14>· o.oo ( 0)· 0.69 <141J• 

10 "' 0.50 C122J+ O.Ol ( .,. º·ºº ( 1)· o.54 C131JC•> 

'º 108 0,48 ( 52)+ o.oa e .,. 0.02 ( ,,. o.58 e 63><•> 
50 m o.4t e 70><•> 0,05 e .,. 0,01 ( 1)· 0.47 ( 80)-

100 ., o :r 1 e o 
9-NITROANTRACENO ••• 

1 ,,. 0.54 (127)• D.06 < 14)· O.DO ( u~ 0.60_ (142)+ 

5 222 0,39 ( 86)(+) 0.06 ( 13)· 0.01 ( 3)· 0.1.6 (102)· 
10 112 0.62 ( 69)• 0.10 ( 11>• 0.01 ( 1)· 0.72 ( 81)+ 

'º " 0.1,5 ( 18)d o.oa e 3)d 0.03 ( 1)d 0.55 ( 22Jd 
50 64 0.52 ( 33)+ 0.03 ( ,,. o.oc ( 0)· 0.55 ( 35)d 

100 ., o :r e 
fENANTRENO •• 

1 150 o.44 e 66><•> o.oa e 12>· 0.03 ( 4)· o.55 e 82><•> 
2.5 120 0.62 ( 75)• o.os ( .,. o.os ( .,. O.T.3 ( 87)• 
5 "' C.56 C 70J+ 0.12 e 15>• 0.03 ( .,. 0.71 ( 89)+ 

10 " 0,66 ( 29)• 0.07 ( 3)d 0.09 ( ,,. 0.82 ( 36)• 

'º 
., o e 

7, 12•01METILBENZO(A)ANTRACENO 
5 20 2.95 < 59J• 2,30 e 46J+ 0,60 C 12)+ 5,85 C117)+ 

N• NI TROSOPIRROL IOINA 
10 20 3.00 ( 60)+ 2.70 ( 54)• 1.55 ( 31)• 7.25 (145>• 

* El diagnóstico eatoclfstfco se reetlz6 segtwi fref y IJUrgler (1988). • • positivo; • •.negativo; (+) • d6bll 
positivo; d •dudoso; m • factor de mJltlpllcacl6n. Grados de probabilidad de erro.-: 11\fa•beta•O,OS 
Dos experimentos 
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