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RESUMEN 

El manejo inadecuado de los desechas industriales representa un peligro potencial para la 

salud del ser humano, de ahl que resulten relevantes los estudios de prevención. Los marcadores 

biológicos de genatoxicidad y de citotoxicidad sirven coma indicadores tempranos de daño a la 

salud. 

En el presente estudio se realizó un manitorea en 12 individuos expuestos ocupacianalmente 

en un sitia de depósito para residuos industriales tóxicas y en 7 individuos testigo. Los 

biomarcadares que se determinaron fueron: aberraciones cromosómicas, intercambio de cromátidas 

hermanas y cinética de proliferación celular. 

Los resultados encontradas no muestran electas con respecta al intercambio de cromátidas 

hermanas y la cinética de proliferación celular, sin embarga, los trabajadores presentaron una 

frecuencia significativamente alta de rompimientos cromatldicas e isacromatldicos, cuya magnitud 

está relacionada con el tiempo de exposición. 

Este trabaja sugiere sensibilidad diferencial de los marcadores que se evaluaron y que la 

determinación de biomarcadares de daño genatáxico puede ser un parámetro útil en la evaluación de 

riesgo ocupacional cuando se sospecha exposición de alto riesgo. 



11 INTRODUCCION 

2.1. MARCADORES BIOLOGICOS 

2. t. t. CONCEPTOS Y DEFINICIONES 

Un biomarcador o marcador biológico es un indicador de que ha ocurrido una exposición 

tóxica (este indicio puede encontrarse a nivel molecular o celular), o de efectos adversos en la salud, 

o bien un indicador de susceptibilidad, por lo tanto, representan cambios en el organismo o en la 

célula que pueden ser medidos en los sistemas biológicos.1 ·3 Es útil definir tres categorías de 

marcadores biológicos: de exposición a agentes químicos o físicos, de efectos de la exposición y de 

susceptibilidad (Fig. 1 ). 

Un marcador biológico de exposición señala la presencia de una sustancia exógena o sus 

metabolitos, o el producto de una interacción entre un agente xenobiótico y alguna molécula blanco 

o célula, que puede ser medida dentro de un compartimiento en el organismo.1,2 

Un marcador biológico de efecto es un indicador de una alteración bioquímica, fisiológica o 

genética, resultado de la exposición a un agente xenobiótico y que dependiendo de su magnitud es 

reconocida como un daño o como una enfermedad potencial o ya establecida.1,2 De este modo, se 

plantea que si se íogra identificar la alteración cuando su magnitud es aún menor, estos marcadores 

sirven como señales de advertencia e indicadores tempranos de enfermedad y permiten determinar si 

un grupo de signos y slntomas conducen a una enfermedad o proceso patológico temprano, para asl 

intervenir prudente y oportunamente antes de que el daño sea irreversible. 

Un marcador biológico de susceptibilidad es un indicador de una limitación adquirida o 

inherente de un organismo para responder a la exposición a una sustancia xenobiótica.1,2 Se 



propone a los biomarcadores de susceptibilidad como indicadores del incremento lo decremento) del 

riesgo en cualquier etapa de la progresión hacia la enfermedad. Son modificados por varios factores 

como los genéticos, inmunológicas u otras caracterfsticas fisia·patalógicas del huésped que reflejan 

una susceptibilidad para la ocurrencia. 

2.t.2. MARCADORES DE EXPOSICION 

Se basan en mediciones farmacocinéticas, par lo que están influienciados por factores que 

afectan la absorción y distribución de un agente qulmico y sus metabolitos. Algunos marcadores 

biológicos de exposición, se unen especlficamente a moléculas biológicas como en el caso de los 

aductas de ADN, los aductas de hemoglobina, y otras protelnas alteradas, que directamente señalan 

la presencia de la sustancia xenabiótica y su interacción con una macromolécula crltica.3·9 

En esta clase de marcadores, se considera que la cantidad de material xenobiótico al que se 

somete un organismo, constituye un indicador o un marcador del nivel de exposición externa, 

mientras que la cantidad absorbida del xenabiótico en el organismo es un marcador de dosis interna 

y la cantidad que interactúa can el tejida blanco, es marcador de dosis biológicamente efectiva2 

IFig. 11. 

La absorción es una fase importante para estimar la interacción de una sustancia tóxica 

ambiental con el organismo, por lo cual se consideran algunos factores que modifican la absorción de 

un agente tóxico, tales como la concentración, la duración de la exposición y la naturaleza 

fisicoqufmica del tóxico; otros factores que afectan significativamente 1~- absorción_ a distribución del 

agente qufmico y sus metabalitos san las diferencias entre especies, las variaciones.individu.ales en 

cuanto a sexo, edad y el estado de salud; además la dieta a el estado hormonal IT)ndilican la dosis 

absorbida, ya que alteran la motilidad intestinal, lo cual que influir en la absorción 11Tabla 11. 



2.1.3. MARCADORES DE EFECTO 

Se considera que un marcador de efecto biológico temprano, representa un evento que puede 

correlacionarse· con el daño a la salud y tiene una posibilidad predictiva; mientras que un marcador 

de alteración estructural y/o funcional representa cambios biológicos más estrechamente 

relacionados con el desarrollo de la enfermedad. También la enfermedad clínica y el significado del 

pronóstico se representan por los biomarcadores2 ifig. 11. 

La interacción directa del agente tóxico o su metabolito con la célula blanco es capaz de 

ocasionar daño biológico antes de que aparezca la enfermedad, estos cambios o alteraciones 

biológicas se identifican a través de los marcadores de efectos tempranos, ya sea a nivel genético. 

bioquímico o fisiológico.2 

Los marcadores de efectos tempranos que caracterizon el daño genético, tienen relevancia 

particular dentro de la epidemiología, ya que permiten establecer el riesgo potencial de una 

exposición. Incluyen, aberraciones cromosómicas IAG), intercambios de cromátidas hermanas llGHs), 

micronúcleos IMN), mutaciones génicas a nivel de los locus HPRT, HLA, glicoforina A, hemoglobina 

A, asl como la medición de la reparación no programada de ADN y otras alteraciones en la estructura 

cromosómica, tales como los fragmentos polimórficos largos de restricción y la translocación de 

marcadores.3.10, 11 

Recientemente se han identificado algunos cambios genéticos especlficos como eventos 

moleculares críticos en la iniciación y desarrollo de muchos tipos de cáncer.3.5, 12-14 Se considera 

que los biomarcadores más importantes en estos eventos son la activación de oncogenes, 

especialmente aquellos de la familia &L y la inactivación de genes supresores de tumores (por 

ejemplo, p53) por mutaciones puntuales y/o deleciones cromosómicas. Si bien, se conoce que 



algunos de estos cambios pueden ocurrir en tumores inducidos químicamente en animales 

experimentales, aún se está determinando el posible papel de los carcinógenos químicos en la 

generación de anormalidades genéticas en cánceres humanos.3 Sin embargo, este tipo de 

marcadores de daño genético que son capaces de detectar respuestas biológicas tempranas, pueden 

ser útiles para correlacionar la exposición a carcinógenos con las etapas iniciales en los procesos de 

carcinogénesis !Tabla 2). 

Los marcadores de efecto a nivel bioquímico y fisiológico comprenden por ejemplo, la 

inhibición de la actividad enzimática y la activación de receptores hormonales.2 

La cinética de proliferación celular (CPC) en cultivos de linfocitos se ha propuesto como un 

marcador de citotoxicidad, que puede emplearse como un indicador temprano de daño celular y cuya 

sensibilidad se ha demostrado in vivo e in v1tro para la exposición a arsénico.15, 15 

2.1.4. MARCADORES DE SUSCEPTIBILIDAD 

Algunos marcadores biológicos pueden indicar diferencias individuales o poblacionales, por 

ejemplo, las variaciones en los niveles de inmunoglobulinas, ~n la absorción o en el metabolismo, ya 

sea determinada genéticamente o inducida por factores ambientales. Asimismo la susceptibilidad 

individual es modificada por el estado nutricional del individuo, el papel del sitio blanco en la función 

general de todo el organismo, la condición del tejido blanco (por ejemplo la presencia de enfermedad 

actual o anterior) y la compensación por mecanismos homeostáticos durante y después de la 

exposición.17 

En la última década se ha incrementado la atención hacia las diferencias individuales en la 

capacidad de metabolizar xenobióticos como un factor clave en la predisposición o susceptibilidad 

del riesgo de cáncer. Los marcadores que tienen interés particular en esta área son los polimorfismos 



metabólicos de origen genético y ambientallB como son la medición de la actividad de varias 

enzimas de diversas familias del citocromo p450 y de enzimas como glutatión-transferasas, acetil· 

transferasas, sulfo·transferasas, glucuronil·transferasas y peroxidasas.3 Otros polimorfismos 

genéticos se han desarrollado en el metabolismo de drogas y están siendo evaluados con relación a 

riesgo de cáncer, por ejemplo, la capacidad para metabolizar debrisoquinona (locus CYP2061 y la 

activación transcripcional por 2, 3.7. B-tetraclorodibenzo·p-dioxina !locus CYPA 1A11.19 

2.1.5. BIOMARCADDRES EN EPlDEMIOLDGIA MOLECULAR Y CANCER 

El propósito principal de utilizar a los marcadores biológicos en la investigación de la salud 

ambiental es lograr identificar los estados tempranos de daño a la salud, ya que pueden representar 

señales de los eventos progresivos que ocurren entre una exposición ambiental y la enfermedad.1,2 

Desde la exposición en el ambiente hasta el desarrollo de la enfermedad clínica, son descritos los 

marcadores biológicos (Fig. 21: de dosis interna, de dosis biológicamente efectiva, de efectos 

biológicos tempranos, de alteración estructural yfo funcional y de enfermedad clínica. 

La base conceptual por medio de la cual la epidemiologla molecular puede inferir el 

mecanismo basándose en el desarrollo de biomarcadores, y la manera en que se han relacionado con 

el proceso de carcinogénesis, 3 se ilustra en la figura 2. Este diagrama muestra el paradigma de la 

carcinogénesis inducida por agentes quimicos, donde la exposición a carcinógenos conduce a su 

absorción, activación metabólica, y subsecuente interacción covalente con el ADN y las protelnas, 

siendo la cuantificación de aductos de AON y de protelnas un medio útil como marcador de dosis de 

exposición biológica efectiva.20 No obstante, el patrón de comportamiento de los aductos se puede 

alterar por los procesos de reparación y variar en eficiencia con respecto al tipo celular, tejido y 

naturaleza del carcinógeno. Por otro lado, la replicación del ADN produce la fijación de mutaciones 

que dan lugar a los eventos iniciales de la transformación. Este efecto es posible identificarlo a 

través del uso de marcadores citogenéticos tradicionales, tales como el ICHs o los MN en leucocitos 



de sangre periférica, o por medio de la detección de mutaciones especificas en locus genéticos, 

como HPRT, HLA, o glicoforinas en leucocitos y eritrocitos de sangre periférica. Mutaciones en los 

genes de m y p53 es posible encontrarlas en las células tumorales en estadios avanzados, donde se 

asume que tienen un significado funcional importante en el proceso de tumorigenésis. La alteración 

de la proliferación celular, aunada a la expansión clonal de las células portadoras de la mutación, 

genera en el organismo el tumor maligno y la enfermedad cllnica y las alteraciones genéticas tienen 

un origen diverso tales como mutaciones puntuales, amplificación génica, translocaciones, pérdida 

de alelos, y deleciones cromosómicas. El número de cambios genéticos que están involucrados no se 

conoce, como se sugiere con las flechas puntedas en el diagrama de flujo.3 

2.t.6. USO DE MARCADORES BIDLOGICOS PARA VALORAR LA GENOTOXICIDAD DE DESECHOS 

INDUSTRIALES 

La demostración de que los desechos industriales pueden inducir efectos genotóxicos en las 

especies acuáticas y terrestres !incluyendo al hombre} ha estimulado la investigación en esta 

área.21 

Para estudiar el potencial mutagénico de los desechos industriales, se emplean 

extensivamente los ensayos de mutagénesis los cuales utilizan bacter;as como Salmonella sp22,23 y 

Escherichia coli WP2,24 hongos como Aspergillus nidulans en estado haploide;25 levaduras como 

Saccharomyces cerevisiae;26 plantas como Arabidopsis thaliana,27 y células de mamlfero en cultivo 

para la prueba de HPRT,28además.del ensayo de !infama en ratón L5178Y.29 

La reparación del ADN se puede detectar por experimentos de slntesis no programada de 

ADN, en fibroblastos humanos en cultivo. Esta prueba no parece ser útil en el estudio de los 

desechos industriales, porque todos los trabajos realizados hasta ahora han dado resultados 

negativos o dudosos, aún cuando se obtuvieron datos positivos en otros sistemas de prueba.30 



Las pruebas in vivo a corto plazo también se han usado para evaluar la genotoxicidad de 

muestras de residuos industriales, pero generalmente son más complejas y costosas que las 

investigaciones in vitro. Se incluyen entre los ensayos in vivo a corto plazo la detección de MN en 

eritrocitos en médula ósea de organismos acuáticos y terrestres y el análisis de la formación de 

aductos en roedores.21 

El sistema de transformación morfológica de colonias en células de mamlfero, mide cambios 

que presumiblemente indican daño preneoplásico31, sin embargo, se plantea que no es útil para 

evaluar desechos industriales porque en un estudio donde algunas muestras que fueron mutagénicas 

y clastogénicas en otros sistemas de prueba, no indujeron transformación.32 

Los ensayos de laboratorio permiten relacionar la dosis de exposición con la magnitud de la 

respuesta, este tipo de consideraciones es más difícil de investigar cuando se estudian personas 

expuestas y aún más, cuando la exposición humana es a desechos industriales cuya composición es 

una mezcla compleja. 

2.1.7. USO DE MARCADORES BIOLOGICOS EN INDIVIDUOS EXPUESTOS A SUSTANCIAS PELIGROSAS 

En los últimos años, se ha propuesto el empleo de los marcadores biológicos en el estudio de 

individuos expuestos ocupacional o ambientalmente a residuos tóxicos y se ha demostrado la 

utilidad de éstos en el monitoreo de trabajadores en contacto con productos qulmicos en sitios de 

depósito de desechos peligrosos.33·37 

Con base en el desarrollo de marcadores nuevos, se ha empleado la velocidad de la 

conducción nerviosa como un marcador de efecto neurotóxico potencial, en personas expuestas a 

mezclas en algunos sitios de depósito de desechos.38 Buffler y colaboradores33 identificaron 



ciertos síntomas dermatológicos y neurológicos que podrían servir como marcadores de exposición a ' 

compuestos qulmicos tóxicos, o bien, como indicadores tempranos de efecto. 

Los marcadores citogenéticos como ICHs y AC se han empleado para evaluar a los residentes 

del Lave Canal, Nueva York,39 pero el uso de estos marcadores en estudios epidemiológicos en 

sitios de desechos peligrosos, es limitado, dado que los marcadores de exposición por su 

accesibilidad y relativamente fácil interpretación, son más usados que los marcadores de efecto. Por 

otra parte, los marcadores de susceptibilidad no han sido evaluados en estudios epidemiológicos de 

sitios de desechos peligrosos.2 



2.2. DESECHOS INDUSTRIALES PELIGROSOS 

2.2.1. DEFINICION DE DESECHO INDUSTRIAL 

los desechos indus1riales comprenden los residuos aislados, mezclados o en solución, 

sólidos, liquidas o en forma de lodos que son generados como subproduc1os de un proceso industrial, 

asl como los residuos resul1an1es de operaciones unitarias, o de la limpieza de maquinarias e 

ins1alaciones, y que por sus caracterlsticas fisicoqulmicas y toxicológicas representan un peligro 

para la salud humana, los ecosistemas o la propiedad.40 Sin embargo, también pueden surgir 

residuos peligrosos de las actividades de extracción y producción de materias primas o bien derivar 

de la actividad que se lleva a cabo dentro del hogar. 

Entre los residuos que genera el sector industrial deben distinguirse aquellos establecidos 

como peligrosos según el criterio de la Ley General de Equilibrio Ecológico y la Pro1ección al 

Ambien1e ILGEEPAI. La LGEEPA define a los residuos peligrosos como "todos aquellos residuos, en 

cualquier estado flsico, que por sus caracterlsticas corrosivas, tóxicas, venenosas, reactivas, 

explosivas, inflamables, biológicas, infecciosas o irritantes, representen un peligro para el equilibrio 

ecológico o ~I ambiente" ,41 

2.2.2. SITIOS PELIGROSOS POR LA PRESENCIA DE DESECHOS INDUSTRIALES 

Se considera que un sitio peligroso es el lugar donde de una manera intencional o involuntaria 

se arrojan o dispersan productos químicos que pueden afectar a la salud humana o al ecosistema. 

Pero no sólo estas sustancias qulmicas pueden ser nocivas para la salud humana, por lo que se 

aclara que pueden existir sitios peligrosos por la presencia de agentes físicos o biológicos.40 

Los residuos industriales peligrosos constituyen un riesgo potencial en todas las etapas de su 

ciclo, durante su generación, recolección y transporte, almacenamiento o en los lugares de 

recepción, así como su tratamiento o disposición final. Por lo tanto, una población en riesgo, 
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afectada por un sitio peligroso, será aquella aledaña a la zona (entierro, planta de tratamiento para. 

sustancias peligrosas, almacenes abandonados, etc.) o la que puede verse afectada por el transporte 

de los contaminantes.42 

2.2.3. CONFINAMIENTOS PARA RESIDUOS INDUSTRIALES 

Los agentes qulmicos que se producen en la industria han participado en el mejoramiento de 

las condiciones de vida para el ser humano, pero también es una realidad que muchos de los 

subproductos o residuos que resultan de los procesos de la transformación industrial son 

indeseables por no tener una utilidad inmediata y/o por ser altamente tóxicos. 

El reconocimiento del riesgo que representa el manejo inadecuado de estos residuos 

indeseables llevó a la creación de lugares especiales para !a disposición final rl• rlP.sechos 

industriales que no tienen un uso comercial actual, y que por su peligrosidad tampoco se pueden 

abandonar en el ambiente natural. La siguientes estrategias son las que se han empleado para la 

disposición final de las sustancias peligrosas: 11 confinamiento en cementerios industriales 21 

lagunas superficiales, 3) inyección a pozos profundos, 4) disposición en minas abandonadas y 5) 

tiraderos al mar .43 

Un cementerio industrial consiste en el entierro controlado de residuos sólidos industriales en 

celdas o zanjas IFig. 3), diseñado para evitar fugas al ambiente, con membranas plásticas que eviten 

posibles escurrimientos y con sistemas de monitoreo y de recuperación de lixiviados, 40 además debe 

estar localizado en un lugar debidamente identificado como tal, es decir, debe ser re.gistrado como un 

lugar peligroso para evitar que las generaciones futuras se expongan accidentalmente a los residuos 

confinados en estas zonas. Este tipo de tecnologla para la disposición final de residuos peligrosos es 

la más empleada, aunque debe tomarse en consideración que ningún método es totalmente seguro, 

pues siempre existe el riesgo de que haya fugas al ambiente. 

11 



2.2.4. LOS RESIDUOS PELIGROSOS A NIVEL MUNDIAL V NACIONAL 

A nivel mundial se producen cada año de 325 a 375 millones de toneladas de desechos 

industriales peligrosos.44 Sin embargo, no sólo es importante conocer cuanto se genera, sino 

también que cantidad de ese desecho se almacena o se trata adecuadamente. 

Una idea del problema la da el caso de los Estados Unidos donde, más de 384 millones de 

toneladas de desechos se generan anualmente en la industria, de las cuales aproximadamente 275 

millones de toneladas se clasifican como residuos peligrosos.21.44 Se considera que desde finales 

de los años cincuen1as se han almacenado inadecuadamente más de 750 millones de toneladas de 

desechos industriales peligrosos en 30 a 50 mil sitios considerados como no controlados y/o 

clandestinos.45 

En cuanto a los residuos peligrosos en México la situación es relativamente la misma que en 

los Estados Unidos, ya que si bien se generan cada año cerca de 5 millones de toneladas de residuos 

industriales peligrosos, únicamente se tiene la capacidad de tratar o almacenar adecuadamente un 

30%.40 El resto se encuentra contaminando rfos, desiertos, barrancas, basureros municipales y 

traspatios de industrias. Según cifras oficiales en el pals se producen cerca de 450 mil toneladas 

diarias de residuos industriales; de éstas 337 .5 mil corresponden a la minerfa, 81 mil a los procesos 

qulmicos y 31.5 mil a la agroindustria. Oe ese total se estima que 14.5 mil toneladas diarias son 

residuos peligrosos.41 

El país cuenta con 10 confinamientos de residuos sólidos industriales, de los cuales 5 operan 

actualmente, siendo tres para no peligrosos y dos para peligrosos {Tabla 3). Además existen dos 

incineradores privados y uno público (Tabla 4); 14 plantas de tratamiento de residuos peligrosos 

!Tabla 51 y cuatro rellenos industriales !Tabla s¡.41 
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Z.Z.5. IMPACTO DE LOS DESECHOS INDUSTRIALES SOBRE LA SALUD AMBIENTAL 

Cuando los agentes tóxicos industriales se tratan v depositan inadecuadamente ponen en 

peligro la salud humana y el ambiente. Puesto que la salud humana no pueden concebirse sin 

considerar al medio y su constante interacción con el hombre, es indudable la importancia que en 

este proceso tienen el acceso al agua potable, el manejo adecuado de las aguas residuales, la 

disposición correcta de basura y excreta o el control de la fauna nociva y de la contaminación 

biológica, física y qulmica del ambiente. De especial interés para la evaluación del impacto del 

ambiente en la salud, es integrar la información de las enfermedades crónico·degenerativas propias 

de las últimas décadas de la vida, generalmente asociadas con la residencia en zonas urbanas e 

industriales, como son la hipertensión arterial, la diabetes mellitus y el cáncer. 

Una propiedad de los desechos industriales peligrosos es su carácter persistente y 

acumulativo; esto implica que cada año las sustancias peligrosas se suman a las emisiones de los 

años anteriores, en consecuencia, las exposiciones humanas son más frecuentes y la naturaleza se 

ve cada vez más afectada.4D En México se ha calculado la cantidad acumulada de residuos 

industriales peligrosos en su ecosistema desde el año 190D al 2000 en donde se nota que a partir de 

la década de los 7D el incremento ha sido desmensurado IFig. 41. 

Dada esta situación, en los últimos años se presentan frecuentemente las evidencias sobre 

los efectos adversos en la salud humana por el mal manejo de productos y residuos peligrosos, asl 

como por la exposición a contaminantes ambientales, lo cual ha dado lugar a "accidentes" en los que 

han muerto o enfermado un considerable número de personas.33,34 Sin duda, algunos de los casos 

que alertaron al mundo entero sobre la peligrosidad que representa el manejo inadecuado de 

desechos industriales fue el caso de Minamata, Japón, en donde se provocó el envenenamiento de 

una población de pescadores por ingestión de pescado contaminado con mercurio vertido a la Bahía 

de Minamata en descargas de aguas residuales sin tratamiento;46 o en Estados Unidos de América 
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en Love Canal en N.Y. y en LekkerkerK en Holanda, en donde el entierro de residuos industriales en 

zonas que posteriormente fueron urbanizadas, produjo problemas reproductores en diversas familias 

de la comunidad que se manifestaron como abortos, bajo peso al nacer y otras alteraciones.47 

Eventos semejantes han ocurrido en muchos más paises, y por supuesto México no es la 

excepción.40 

Se conocen bien los efectos inmediatos de las exposiciones humanas ocupacionales, 

ambientales o accidentales, que van desde dolores de cabeza, irritaciones pulmonares y dérmicas, 

hasta daño serio en el funcionamiento hepático y del sistema nervioso.33.48 Sin embargo, los 

efectos a largo plazo son menos conocidos aunque existen evidencias de daño genotóxico cuya 

consecuencia en la salud se plantea como cáncer, alteraciones embrionarias, fetales y anomalfas 

reproductoras; de hecho, este tipo de alteraciones se han observado en poblaciones que viven cerca 

de depósitos de desechos peligrosos, como el incremento en la incidencia de cáncer 

gastrointestina1,45.49 cáncer de vejiga,45,50 anormalidades reproductoras47,51,52 y 

malformaciones congénitas. 51 

Cuando la exposición ha tenido lugar durante mucho tiempo y a bajas concentraciones de 

mezclas de agentes tóxicos, los disturbios en la salud de los individuos expuestos pueden tardar 

años en manifestarse o confundirse a veces con afecciones comunes, o bien provocar equivocación 

sobre su origen, por lo que es diffcil definir con precisión la contribución de las sustancias 

peligrosas. Debe también considerarse que la interacción de los compuestos que forman los 

desechos industriales puede generar poderosos agentes tóxicos, y que en ausencia de datos sobre 

los efectos de las mezclas complejas, sólo puede predecirse su riesgo a partir del conocimiento de 

los peligros particulares de cada uno de los componentes de los desechos industriales.4,53 
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2.3. EL CULTIVO DE LINFOCITOS HUMANOS PARA EL ESTUDIO DE POBLACIONES 

EXPUESTAS 

Con los estudios epidemiológicos es posible detectar agentes ambientales con potencial 

mutagénico y/o carcinogénico pero, este tipo de investigaciones son costosas y los resultados se 

obtienen después de que las poblaciones han estado en contacto con un agente determinado, y el 

daño se ha presentado. Es por esto que se buscan sistemas que sean capaces de predecir el 

potencial mutagénico o carcinogénico de agentes flsicos y qulmicos a los cuales el ser humano 

puede estar expuesto accidental, ocupacional o terapéuticamente. 

Debido a la fácil obtención de una muestra de sangre, el cultivo de linfocitos humanos ha 

sido útil para evaluar la actividad genotóxica de sustancias qulmicas y de radiaciones, 54-57 por lo 

que se ha utilizado en la mayoría de los estudios con~"'nientes al mor.iloreo da poblacicr.es 

expuestas. Además es un sistema adecuado para detectar sustancias que afectan a la proliferación 

celular.15,58-60 

2.3.1. EL CICLO CELULAR DEL LINFOCITO 

Se conoce como ciclo celular a los procesos que ocurren desde la· formación de una célula 

hasta su propia división en dos células idénticas. 

El estudio del ciclo celular permitió establecer dos etapas, por una parte, en la que la célula 

se divide originando dos células descendientes, caracterizada por la división del núcleo o mitosis y la 

división del citoplasma o citocinesis; por otro lado, en la que la célula no tiene cambios morfológicos 

aparentes y comprende el espacio entre dos divisiones celulares sucesivas denominado interfase, el 

cual incluye los periodos: Go, G,, S y G2.61 
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La fase Go se considera una etapa de "reposo". el contenido de ARN !ácido ribonucléicol es 

bajo, y se incrementa cuando la célula es inducida a proliferar. Se ha demostrado que los niveles de 

calmodulina lprotelna reguladora de enzimas intracelulares sensibles a calcio), se elevan cuando la 

célula entra en Go, mientras dlisminuyen cuando la célula es inducida a proliferar para entrar a 

G1.62 

El periodo G1 es generalmente el mas variable en duración 11 a 9 horas), dependiendo del tipo 

celular, por ejemplo en Jos tejidos de renovación rápida, cuyas células están constantemente en 

ciclo, la etapa G 1 es corta, se caracteriza por la slntesis de proteínas histonas en pequeñas 

cantidades; al final de este periodo nuevamente se elevan Jos niveles de calmodulina; aparentemente 

Jos eventos cruciales que controlan la regulación del crecimiento celular ocurren en esta fase. 62 

En la fase S se duplica el material genético y se sintetizan proteínas histonas por un lapso de 

6 a 8 horas. La duplicación del AON se realiza simultáneamente en los diferentes cromosomas y 

segmentos de un mismo cromosoma en unidades llamadas replicones. 

El tiempo de duración de G2 es de 2 a 6 horas y en ésta Ja célula se prepara para Ja mitosis, 

se caracteriza por una gran condensación de la cromatina.61 

La mitosis tiene un tiempo de duración aproximado de una hora y corresponde a la división 

celular propiamente dicha. Consta de varias etapas: profase, metafase, anafase y telofase,61 en el 

estadio de metafase es posible observar la estructura de los cromosomas deteniendo la división 

celular con colcemida o colchicina. La proporción de células que se encuentran en metafase es un 

indicador de la actividad proliferante del cultivo y se conoce como Indice Mitótico IJM).63 
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2.3.2, EVALUACION DE LA PROLIFERACIDN CELULAR Y DEL DAÑO GENETICO 

2.3.2.1. Aberraciones cromosómicas 

Desde la observación de Moorhead y colaboradores64 de que los linfocitos de sangre 

periférica pueden ser observados en metafase cuando su división es estimulada in vitro con un 

mitógeno como la fitohemaglutinina {PHAI, este sistema ha sido útil para obtener datos sobre la 

inducción de aberraciones cromosómicas en individuos expuestos a radiación y agentes qufmicos;65 

además es un ensayo que proporciona información sobre exposiciones potencialmente clastogénicas. 

El daño al ADN inducido por agentes químicos en linfocitos no ciclantes no se transforma en 

aberraciones hasta que las células sean estimuladas in vitro, inicien su ciclo, y comiencen la 

duplicación del ADN. Dado que la alteración puede ser reparada en las células en Go. asf como 

durante G 1· la frecuencia de aberraciones r.c será necesariamente proporcional al daño inducido al 

ADN sino más bien al que se mantiene en el momento de fa duplicación, de modo que para fa mayoría 

de los agentes químicos, sólo una proporción del daño inducido al ADN s~ convierte en aberraciones 

durante fa duplicación.66 

Los mecanismos de formación de ICHs y rle AC son diferentes, la mayoría de los estudios de 

poblaciones humanas expuestas a sustancias químicas no presentan una correlación entre las 

frecuencias de AC y de ICHs,67 siendo comúnmente sólo uno de ellos positivo.68·70 Sin embargo, 

ambos marcadores de efecto gcnotóxico coinciden en provocar alteraciones en el ADN y en ser 

suficientemente sensibles para. detectar e~posición a mutágenos y carcinógenos químicos, de ahf 

que se recomiende su análisis en este tipo de estudios ya que pueden proveer información 

complementaria. 
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2.3.2.2. Intercambios de cromátidas hermanas 

Los ICHs son el resultado de rompimientos y reuniones de material genético en sitios 

aparentemente homólogos de dos cromátidas del mismo cromosoma. 

El fenómeno de ICHs fue descrito por primera vez utilizando timidina tritiada.71 Más tarde se 

desarrolló la técnica de fluorescencia más Giemsa que se basa en la incorporación de un átomo 

pesado y polarizable en el ADN, el bromo (Br), en la forma de un análogo de la timidina, la 

bromodesoxiuridina (BrdUI y que consiste en tratar el material con el fluorocromo Hoechst 33258, 

exponer a la excitación de la luz ultravioleta y teñir con Giemsa; hoy en día este método es el más 

empleado porque tiene la suficiente resolución para la cuantificación de los intercambios, es más 

sencillo y evita trabajar con isótopos radioactivos.72 

Después de un ciclo de duplicación en presencia de BrdU ambas cromátidas de cada 

cromosoma contienen ADN sustituido en una sola hebra (unifiliarl y todos los cromosomas se 

observarán obscuros, después de un segundo ciclo de duplicación, el ADN de una cromátida de cada 

cromosoma está sustituido con BrdU en ambas hebras (bifiliar) mientras la otra cromátida 

permanece unifiliarmente sustituida, en este caso todos los cromosomas presentan una cromátida 

más obscura que la cromátida hermana, mostrando ocasionalmente algunos segmentos simétricos 

entre las cromátidas intercambiadas, es en este tipo de células donde se cuantifica el número de 

ICHs (Fig. 5). 

El mecanismo molecular por el cual se originan los intercambios no se conoce, aunque está 

documentado que se producen durante Ja duplicación del AON.73 Algunas hipótesis han involucrado 

la mecánica de este proceso en Ja formación de los intercambios.74·77 
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Existen estudios que indican que los ICHs son inducidos eficientemente por sustancias que 

provocan aductos covalentes con el ADN, o que interfieren con el metabolismo de los precursores del 

ADN o con la reparación.78·82 Algunos trabajos muestran una correlación entre el incremento en la 

frecuencia de ICHs y la presencia de mutaciones génicas,83,84 en individuos fumadores85,86 y 

expuestos a quimioterapia; 87 en los adultos se ha observado que no existe relación entre la 

frecuencia de ICHs en linfocitos y la edad. 88,89 Cohen y colaboradores90 sugieren que los factores 

genéticos pueden desempeñar un papel importante en la frecuencia basal de ICHs. Debido a los 

hallazgos encontrados esta prueba se ha utilizado en los estudios de genética toxicológica y algunos 

estudios han mostrado que es un ensayo con gran sensibilidad en el monitoreo de poblaciones para 

detectar exposición ocupacional a mutágenos y/o carcinógenos químicos.91-94 

2.3.2.3. Proliferación celular 

la incorporación en el ADN de precursores marcados radioactivamente como la timidina 

tritiada es un método útil para evaluar la CPC. En la actualidad el empleo de timidina tritiada se 

considera una técnica clásica para estudiar los efectos citotóxicos de agentes químicos. 95 

Otra técnica que permite determinar I~ histu1ia duplicadora de :a población c~lu:ar en c~tudio 

a través de los patrones de diferenciación de las cromátidas de cada cromosoma, es la que emplea la 

incorporación de un análogo de la timidina, la BrdU y es el mismo método para el análisis de ICHs. 

Al ser cultivadas las células en presencia de BrdU, después de un ciclo de duplicación, en dos 

cromátidas del cromosoma se sustituirá una sola de la cadenas de la doble hélice (unifiliar) y los 

cromosomas adquieren una tinción homogénea; en el segundo ciclo de duplicación, a consecuencia 

de la duplicación semiconservadora del ADN, se observan los cromosomas con cromátida clara y una 

obscura, ya que la cromátida clara será sustituida bifiliarmente con BrdU y la obscura permanecerá 

sustituida unifiliarmente; .en la siguiente división ceJUlar, el número de cromosomas que presentan 
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diferenciación entre sus cromátidas se reducirá a la mitad, el resto presentará ambas cromátidas 

tenuemente teñidas IFig. 6). En las divisiones subsecuentes la proporción de la coloración clara con 

respecto de la obscura, se va haciendo mayor conforme se presentan las divisiones celulares. Por lo 

tanto, es posible la identificación de células en metafase que se han duplicado una, dos o más veces 

en un tiempo de cultivo. 

Se ha determinado que la CPC en el cultivo de linfocitos puede variar en función de las 

condiciones del cultivo,96,97 de la edad de los donadores,98,99 asl como del estado de salud de los 

mismos.100· 103 

La CPC ha mostrado ser útil para evaluar poblaciones expuestas a sustancias qufmicas 15, a 

contaminantes ambientales, 104 a plaguicidas, 105 y a infecciones parasitarias.106 También la CPC 

puede ser alterada por la exposición de linfocitos in vivo o in vitro a fármacos administrados 

experimental o terapéuticamente.107· 110 

Se ha investigado la posible influencia del proceso maligno sobre la cinética de proliferación 

de los linfocitos de personas que no han sido sometidas a terapia y no se encuentran diferencias con 

respecto a los testigos en pacientes con cáncer esofágico 111 y cáncer de mama 112; sin embargo, 

en otro estudio se encontraron cambios en pacientes con cáncer ovárico 113 y adenoma y cáncer de 

colon.114 Además, el tratamiento con drogas antineoplásicas in vitro es capaz de disminuir la 

respuesta mitogénica de los linfocitos. 60 
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2.4. ESTACION DE TRASFERENCIA PARA RESIDUOS PELIGROSOS "LA PEDRERA" 

LOCALIZADA EN GUADALCAZAR, SAN LUIS POTOSI 

2.4.1. ANTECEDENTES DEL SITIO 

En el municipio de Guadalcázar, San Luis Potosi, la empresa denominada "Confinamiento 

Técnico de Residuos Industriales S.A. de C.V." instaló una estación de transferencia para residuos 

industriales peligrosos, la cual fue previamente autorizada por la Secretarla de Desarrollo Urbano y 

Ecología ISEDUEI ahora SEDESDL (Secretaria de Desarrollo Social), con la perspectiva de que en un 

futuro se convirtiera en un confinamiento controlado. La empresa inició operaciones en Noviembre 

de 1990, y hasta Mayo de 1991 recibió un volumen de 13,876 toneladas de residuos peligrosos 

(Tabla 7). Estos desechos tóxicos contenidos en aproximadamente 60 mil tambos, sacos y material a 

granel, se encontraban al aire libre mientras se 1erminaban de construir las celdas para el resguardo 

del materiai.115, 116 

La población más cercana al sitio es "El Huizache" con aproximadamente 700 habitantes (a 4 

Km. gradiente abajo). La geografia es árida y las temperaturas pueden superar los 35 oc con un 

promedio de lluvia de 274 mm anuales. Junto al área de almacenamiento de residuos pasa el arroyo 

"La Pedrera'', que es intermitente; en época de lluvias, abastece a "El Huizac\1~". Los pozos 

profundos más cercanos se localizan 11 y 15 Km. jjradiente abajo. El subsuelo del sitio es arcilloso y 

en diferentes exploraciones los resultados fueron negativos en la búsqueda de agua; és1as se han 

realizado a profundidades de 200 m dentro de la estación de 1ransferencia y de 300 m a 2 Km. fuera 

de ésta. No obstante, según la carta hidrológica de la zona en el ejido de "El Huizache" existe una 

zona con probabilidad de encontrar agua profunda, de ser esto cierto, una de las fuentes 

intermitentes de recarga seria el arroyo "La Pedrera". En la zona hay escasa actiyidad agrícola y 

toda es de temporal; los campos más cercanos están a 2 Km. gradiente abajo. La flora es típica de 
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las zonas áridas, siendo aprovechables las maderas de la palma, lechuguilla y el huizache. Abundan 

los conejos y otras especies menores.115 

En el mes de Mayo, cuando todavla no se conclulan las obras de construcción de las celdas 

donde sería almacenado el material tóxico, se presentaron lluvias que provocaron escurrimiento y 

derrame del material confinado, el área de tambos y celdas en construcción se inundó, y además se 

formó una corriente de agua que pasó por el sitio y llegó hasta el arroyo "La Pedrera", 115 

2.4.2. EVALUACIDN DEL IMPACTO AMBIENTAL Y BIDMARCADDRES DE EXPOSICIDN EN LOS 

TRABAJADORES DEL SITIO PELIGROSO 

Los derrames y escurrimientos ocasionados por las lluvias aíarmaron a los poblados 

cercanos, ya que se pensó en la posibilidad de que la corriente de agua hubiese contaminado el 

arroya por arrastre de los productos derramados en el suelo. Por tal motivo, el Congreso del Estado 

de San Luis Potosí, solicitó a un grupo de Universidades, 115, 116 una evaluación de los posibles 

efectos en Ja salud y en el ambiente que pudieran presentarse en el área. 

Sin embargo, el análisis descrita por el grupo de investigadores no demostró Ja presencia de 

productos químicos en el agua y en los sedimentos del tanque de almacenamiento "El Huizache", se 

estudió también el agua de otros tanques (gradiente abajo y gradiente arriba) y el agua de las das 

pozos cercanos y tampoco se reconocieron sustancias que pudiesen haberse originado en el sitia. En 

el suelo fuera del lugar no se identificaron contaminantes, sin embargo, dentro de la estación se 

encontraron niveles insignificantes de arsénico y plomo, así como señales de compuestos orgánicos 

en el aire. Los principales problemas qu~ se detectaron fueron: tambos sin identificación, corrosión 

de tambos, almacenamiento de material químicamente activo y residuos líquidos (aún cuando los 

residuos líquidos o aceitosos no deben incluirse en este confinamiento que se supone es exclusivo 

para residuos sólidos). Por inspección visual se encontraron en el suelo signos de impacto ambiental 
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como son derrames de aceites v colorantes, v se logró percibir diversos olores de solventes, 

asimismo se identificó fa presencia de derivados de benceno v tolueno en el material aceitoso que la 

empresa almacenó.115, 116 

En el ambiente ocupacional se detectaron algunas irregularidades en el manejo de los 

residuos peligrosos dentro del sitio por parte de los obreros, quienes laboraban sin medidas de 

protección adecuadas {Fig. 71, por lo cual se evaluaron marcadores biológicos de exposición en los 

trabajadores del sitio: arsénico, fenal v mercurio en orina; cadmio v plomo en sangre; arsénico v 
cadmio en pelo. Cuando se comparó el grupo de trabajadores v el testigo se determinaron diferencias 

de exposición en los indicadores de arsénico. También la población expuesta ocupacionalmente v la 

testigo fueron sometidas a un interrogatorio v exploración flsica completa con el propósito de 

identificar signos v síntomas de alteraciones relacionadas con el contacto a agentes químicos v los 

resultados de este estudio demostraron cambios inespeclficos como insomnio e irritabilidad en el 

grupo de obreros expuestos.115, 116 

Con bases en estos estudios se concluyó que hasta el momento la estación de transferencia 

no ha sido una fuente de c:ontaminantes para el área vecina, pero existe ·el riesgo de exposición 

ocupacionaf.116 
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111 P L A N TE A M 1 E N T O 

Los marcadores biológicos son señales o indicadores de cambios que ocurren en el organismo 

a consecuencia de una exposición a agentes tóxicos que permiten detectar los efectos que ocurren 

entre la exposición y la enfermedad resultante. Se ha propuesto el empleo de marcadores biológicos 

para evaluar los daños en la salud humana por la exposición a agentes ambientales. 

Los compuestos químicos pueden ya sea interactuar directamente con el ADN, o alterar el 

material genético de manera indirecta, produciendo cambios que afectan el funcionamiento celular y 

que a largo plazo causan trastornos en la salud, particularmente transformaciones malignas. De ahí 

la importancia de detectar la acción sobre la información genética en sus etapas iniciales mediante 

los biomarcadores genéticos y citotóxicos. 

Este estudio se realizó con el fin de establecer la utilidad de los marcadores de efecto 

genotóxico y citotóxico como indicadores tempranos de daño producido por la exposición a mezclas 

de sustancias tóxicas. Para ello se analizó a un grupo de individuos que laboraban en la estación de 

transferencia para residuos industriales bajo condiciones inadecuadas de protección. 



IV H 1 P O TE S 1 S 

La exposición a sustancias tóxicas que tuvieron los trabajadores del sitio de depósito para 

residuos industriales induce aberraciones cromosómicas y modifica la cinética de proliferación 

celular. 

25 

~·. ;. 



V OBJETIVOS 

OBJETIVO GENERAL 

Evaluación de marcadores biológicos de daño genético y citotóxico, utilizándolos como 

indicadores de daño temprano en individuos expuestos a mezclas qulmicas complejas. 

OBJETIVOS ESPECIFICOS 

1. Estimar como marcadores de genotoxicidad la frecuencia de intercambios de cromátidas 

hermanas !ICHsl y de aberraciones cromosómicas estructurales IACEI en linfocitos en culivo de 

individuos que han estado en contacto con sustancias tóxicas. 

2. Determinar como biomarcador de citotoxicidad la cinética de proliferación celular ICPCI en 

linfocitos cu11;vados de los individuos expuestos a residuos tóxicos. 
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VI MATERIAL Y METODO 

6.1. ESTUDIO PDBLACIONAL 

6.1.1. INDIVIDUOS A ESTUDIAR 

Se esludiaron 12 trabajadores del sitio peligroso, quienes llevaban laborando de 4 a B meses 

sin utilizar ningún equipo de protección. Como grupo testigo se analizaron 7 individuos de El 

Huizache que no trabajaban en el confinamiento, cuyas condiciones socioeconómicas, edad, y lugar 

de residencia eran comparables. Se aplicó un cuestionario a fin de conocer su estado nutricional, sus 

antecedentes ocupacionales, sus hábitos de tabaquismo y de consumo de alcohol (Tablas By 9). Las 

actividades de la población seleccionada como testigo fueron el tallado de palma, la caza de conejos, 

la construcción de obras y el comercio. Las personas de ambos grupos accedieron voluntariamente a 

participar en el estudio después de informarles acerca del mismo. 

6.2. DISEÑO EXPERIMENTAL 

6.2.t. TOMA DE MUESTRAS 

Se obtuvieron muestras de sangre por venopunción en las primeras horas del dfa, se 

codificaron y transportaron inmediatamente por vfa terrestre a la ciudad de México para su 

procesamiento como se describe a continuación.15 

8.2.2. CULTIVO DE LINFOCITOS 

En tubos de plástico estériles de 15 mi, 0.5 mi de sangre periférica fueron incubados durante 

48 y 72 horas en 6.5 mi de medio RPMl· 1640 suplementado con aminoácidos no esenciales (1 O mMI 
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y glutamina (2 mMI. Se adicionó fitohemaglutinina (2.8%1 para estimular la proliferación de 

linfocitos. Se agregó bromodesoxiuridina (32 uMJ, para identificar las células que proliferaron una, 

dos o tres veces durante el tiempo de cultivo. Los cultivos se mantuvieron a 37 oc. 

B.2.3. COSECHA 

A las 46 y 70 horas de incubación se agregó colcemida 12ug/mll para detener a las. células en 

metafase y a las 48 y 72 horas se centrifugaron los cultivos a 1200 r.p.m. durante 10 minutos, se 

retiró el sobrenadante y se incubó el paquete celular a 37 oc durante 20 minutos con solución 

hipotónica (cloruro de potasio 0.075 MJ. Posteriormente se centrifugaron los tubos (1200 r.p.m. 

durante 10 minutos} y las células se fijaron en Carnoy lmetanol-ácido acético 3:11, el botón celular 

se lavó varias veces con la solución fijadora y se guardó a 4 ºC. 

B.2.4. PREPARACIDN Y TINCION DE LAMINILLAS 

Se hicieron preparaciones por goteo del material sobre portaobjetos lavados y enfriados 

previamente en alcohol de caña. Se resuspendió el botón con una pipeta Pasteur y se dejaron caer 

algunas gotas sobre la laminilla. 

Las preparaciones fueron teñidas por la lécnica de fluorescencia más Giemsa.72 Esta 

consistió en sumergir el material en una solución de 0.3 mi de Hoechst (1 ug/mll en 50 mi de agua 

destilada durante 30 minutos y en obscuridad. Una vez transcurrido este tiempo, las laminillas se 

enjuagaron con agua corriente y se secaron al aire; enseguida se colocaron sobre éstas unas gotas 

de amortiguador de fosfatos a pH 6.8 (Na2HP04 0.066 M y KH2P04 al 0.066 M en proporción 1 :1} 

y un cubreobjetos para exponerse a luz negra durante 2 horas. Después se removió el cubreobjetos e 

inmediatamente se tiñeron con una solución de 1.5 mi de Giemsa en 50 mi de amortiguador de 
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fosfatos por un tiempo de 2 a 4 minutos, se eliminó el exceso de colorante con agua corriente y se 

secaron para ser analizadas en el microscopio óptico IOlympus). 

6.3. ANALISIS DE MARCADORES OE GENOTOXICIDAD 

Como marcadores de genotoxicidad se analizaron la frecuencia de aberraciones cromosómicas 

estructurales IACE) y de intercambios de cromátidas hermanas llCHs). 

6.3.1. ANALISIS DE ABERRACIONES CRDMDSDMICAS 

En los cultivos de 48 horas, se registraron 100 células de primera división, todas con 46 

cromosomas o 46 cinetocoros. Se han propuesto varios patrones que clasifican las aberraciones 

cromosómicas.117·119 En este trabajo el análisis se realizó tomando en cuenta los criterios 120 de 

la tabla 10. El número de aberraciones encontradas se describió como el porcentaje de ACE de cada 

tipo: brechas cromatfdicas {B') o isocromatfdicas IB"), rompimientos cromatfdicos JR'l o 

isocromatfdicos IR") y rearreglos cromatfdicos y cromosómicos {RC): trirradiados, tetrarradiados, 

anillos, dicéntricos y tricéntricos. 

6.3.2. ANALISIS DE INTERCAMBIOS DE CROMATIDAS HERMANAS 

En los cultivos de 72 horas, se observaron 25 células de segunda división. Para el análisis de 

este marcador se cuantificó a los intercambios terminales como uno y a los intersticiales como dos 

intercambios. El promedio de ICHs se reportó como el total de intercambios encontrados, entre 25, 

es decir, el promedio de intercambios por célula. 
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6.4. ANALISIS DE MARCADORES DE CITDTOXICIDAD 

Como marcador de citotoxicidad se utilizó la cinética de proliferación celular ICPCJ. 

6.4.1. ANALISIS DELA CINETICA DE PRDLIFERACIDN CELULAR 

n los cultivos de 72 horas, se revisaron 100 metafases sucesivas y se contó la proporción 

que correspondía a células en primera, segunda y tercera divisiones. Se consideraron metafases en 

primera división a las células cuyos cromosomas se encontraban teñidos completamente de obscuro, 

como segundas divisiones a las células en que todos sus cromosomas estaban formados por una 

cromátida obscura y una clara, y como terceras divisiones a las metafases que contenían 

cromosomas completamente claros, además de los cromosomas con una cromátida obscura y otra 

clara. La cinética de proliferación celular se evidenció como el porcentaje de cada una de las 

proporciones. Se calculó el índice de replicación a partir de una fórmula matemática: 121 

111as)+212asJ+3(3asJ 
IR= ..................................... . 

100 

6.5. ANALISIS ESTADISTICO 

Las evaluaciones estadísticas para fa CPC e ICHs se realizaron con la prueba de "t" de 

Student, se eligió un nivel de significancia def 0.05. 

Para ACE los resultados del grupo expuesto y el testigo se compararon utilizando la prueba 

de "U" de Mann.Whitney en un nivel de significancia de 0.05; se eligió esta prueba no-paramétrica 

porque no los datos no presentan una distribución normal (prueba Shapiro-WilksJ v puede ser 

aplicada a muestras pequeñas. 
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Se realizó un análisis de regresión linear para estudiar la relación entre el tiempo de 

exposición 14 a B meses) y el daño encontrado (GraphPad lnplot versión 4.0 por GraphPad Software, 

Ca., U.S.A.) Para analizar el daño cromosómico dentro del grupo expuesto entre los individuos con y 

sin antecedentes laborales a plaguicidas, se utilizó un análisis de varianza no·paramétrico de 

Kruskal·Wallis con un nivel se significancia de p < 0.05.122 
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VII R E S U L T A O O S 

En los individuos expuestos se encontró un incremento significativo (p < 0.051 en la 

frecuencia de aberraciones principalmente rompimientos de tipo cromatídico e isocromatídico 

!Tablas 11 y 12 y Fig. 81. Este incremento, también se reflejó en el porcentaje de células aberrantes 

por individuo, lo que indica el número de metafases que tuvieron por lo menos una aberración 

(excluyendo las brechas) (Tabla 13 y Fig. 9). 

Uno de los trabajadores (número de código 10/tiempo de exposición 8 meses) presentó una 

frecuencia alteraciones cromosómicas mayor que el resto de la población expuesta, este daño no se 

logró correlacionar con los datos del cuestionario: no fumador, su ocupación anterior habla sido la 

ganadería. Los marcadores de exposición que se evaluaron 116 no estuvieron más elevados en el 

individuo 1 O. 

Se consideró ef hábito de fumar cuando se analizaron los resultados en términos de la 

frecuencia de aberraciones encontradas de cada tipo: 4 de íos 7 individuos testigo y 4 de íos 12 

individuos expuestos fumaban entre 10 y 30 cigarrillos por día y un trabajador de cada grupo 

fumaba entre 1 y 3 cigarriffos por día. Cuando los fumadores y no fumadores del grupo expuesto se 

compararon con los datos del testigo, las diferencias detectadas se mantuvieron sin cambios. Debido 

a que se encontró una alta frecuencia de aberraciones en la población testigo en comparación con la 

descrita en la literatura, también se relacionó ésta con eí hábito de fumar, no se notó diferencia en la 

frecuencia de ACE entre fumadores y no fumadores !Tabla 14 yFig. 10). 

A través del cuestionario se logró conocer los antecedentes ocupacionales de los dos grupos. 

En el de trabajadores del sitio peligroso, se observó que algunos obreros se habían dedicado a la 
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agricultura temporal, por lo que es posible que en el pasado estuvieran expuestos a plaguicidas. Sin 

embargo, cuando se correlacionó Ja frecuencia de ACE de cada tipo en el grupo expuesto con y sin 

antecedentes ocupacionales con plaguicidas, los resultados fueron significativamente diferentes con 

respecto al grupo testigo para Jos rompimientos, aberraciones totales y células aberrantes; los 

mismos resultados se obtuvieron cuando se realizó el análisis sin el individuo 10 !Tabla 15 y Fig. 111. 

Con relación al tiempo de exposición, se realizó un análisis de regresión lineal para el total de 

aberraciones producidas, excluyendo brechas (Fig. 12). Los resultados muestran un incremento 

significativo con el tiempo de exposición, los obreros con mayor tiempo de exposición tuvieron una 

frecuencia más elevada de aberraciones que los individuos con menor tiempo de exposición; se tomó 

en cuenta el número de meses que Jos trabajadores laboraron en el sitio de depósito de desechos y 

se consideró el tiempo de exposición O meses a los individuos testigos. La r = 0.47 con una p < 0.04. 

Si el individuo 10/8 se excluye del análisis la r=0.58 con una p<0.01 cuando el mismo análisis se 

realizó tomando en consideración el porcentaje de células dañadas, Ja r=0.65 con una p<0.002 

(Fig. 13). 

Para ICHs, en el grupo expuesto se encontró un promedio de 6.3± 1.0, mientras que en el 

testigo el promedio fue de 6.5±2.2, sin diferencia significativa !Tabla 161. 

El ciclo ce'ular, evaluado por la proporción de célula.s en primera, segunda y tercera división 

fue muy semejante entre ambos grupos, Jo cual se notó también en el índice de replicación que fue 

de 2.38 en el grupo testigo y de 2.48 en el expuesto (Tabla 17). 

Cuando se analizaron los resultados de la CPC e IR, y de la frecuencia .de ICHs conside~ando 

el hábito de fumar y los antecedentes de exposición a plaguicidas, tampoco se encontró diferencia 

significativa. 



VIII D 1 S C U S 1 O N 

En el presente trabajo no se encontraron diferencias en Ja cinética de proliferación celular, en 

el Indice de replicación ni en Ja frecuencia de intercambios de cromátidas hermanas, entre los grupos 

estudiados. Los resultados indicaron que el tiempo de exposición de los trabajadores no alteró la 

capacidad de proliferación de los linfocitos ni la frecuencia de ICH. 

El daño cromosómico mostró un incremento significativo en Jos trabajadores expuestos a 

residuos tóxicos; el cual aumentó en relación directa con el tiempo de exposición. Los tipos de 

aberraciones más frecuentes fueron los rompimientos cromatldicos e isocromatídicos, los cuales se 

han asociado con la exposición crónica a productos químicos genotóxicos.69,93, 123·131 

Es importante mencionar que la frecuencia de ACE que se obtuvo en los individuos testigo, 

fue alta en comparación con grupos de personas que viven en otras áreas rurales de México 15 y 

también es más elevada que Ja reportada en otros estudios de monitoreo. 69,93, 123· 131 El daño 

que se manifestó en la población testigo no se logró correlacionar con Jos datos de los cuestionarios, 

pero se podrla atribuir a la suma de varios factores, tales como el tamaílo de la muestra, deficiencias 

nutricionales y la exposición temporal a sustancias como los pesticidas, a los que los sujetos se 

encuentran ocasionalmente en contacto. 

Resulta dificil atribuir el daño observado en los individuos expuestos al hecho de que los 

obreros del confinamiento presentaron niveles de arsénico en orina significativamente más alto {52.2 

ug/g de creatinina, en los trabajadores expuestos y 35.6 ug/g de creatinina en los testigos), 116 

porque estos bajos niveles de arsénico en comparación con otro estudio 15 son diflciles de 

correlacionar con el tipo y frecuencia de aberraciones observadas. Se considera que debido a que el 



arsénico es un conocido co·clastógeno, 132 es posible que la combinación de la exposición a arsénico 

con otros agentes clastogénicos, contenidos en las mezclas complejas que fueron manejadas por los 

trabajadores, pudieron interaccionar sinergfsticamente y producir el incremento del daño 

cromosómico encontrado, aún cuando algunos de los genotóxicos monitoreados estuvieron a 

concentraciones debajo de los niveles de detección analftica36 o no fueron determinados. Es 

conveniente destacar que en este estudio sólo se midieron los niveles de algunos de los productos 

qulmicos que formaban la mezcla compleja a la que se expusieron los trabajadores. Por lo tanto, 

cuando las concentraciones de las sustancias qulmicas no pueden ser determinadas o permanecen 

poco tiempo en los fluidos corporales debido a las reacciones farmacocinéticas, los biomarcadores 

de efecto como la frecuencia de AC, demostraron que realmente los tejidos internos estuvieron 

expuestos a un agente genotóxico, indicando asimismo la presencia de efectos biológicos 

tempranos. 

Los datos permiten además observar diferencias individuales !Tabla 11) y se podrfa especular 

que éstas posiblemente se deben por un lado, a que en ciertos individuos expuestos a 

concentraciones bajas de compuestos qufmicos, durante un periodo, se activan los mecanismos de 

reparación del ADN, y por ello la frecuencia del rl•ñn disminuye. Se ha reportado que los linfocitos 

humanos tratados a dosis bajas de radiación,133-136 rayos X137-140 o inclusive. clastógenos 

quf micos 141, 142 pueden inducir respuestas adaptativas en las que las células se hacen resistentes 

a la producción de aberraciones por exposiciones subsecuentes a dosis altas de estos agentes. Las 

dosis bajas de rayos X pueden llevar también a una disminución en las mutaciones puntuales 

causadas por altas dosis de rayos · X.143 Esta adaptación se ha atribuido a la inducción de 

mecanismos de reparación que, durante el momento de la radiación a dosis alta, reducen el número 

de rompimientos cromosómicos terminales que toman parte en la formación de aberraciones.144 



No se logró determinar que el daño cromosómico en el grupo expuesto pudiera deberse al 

contacto pasado con sustancias como los plaguicidas, es importante resaltar que la información 

obtenida por medio de las encuestas aporta datos cualitativos por lo que no es posible conocer si la 

exposición a plaguicidas ha sido suficiente para afectar la frecuencia de ACE. 

Por otra parte, el individuo 10/8 (Tabla 111 presentó un daño cromosómico diez veces mayor 

que el promedio en el grupo expuesto. Debido a que esta frecuencia elevada de aberraciones no pudo 

correlacionarse con los informes del cuestionario, ni con la exploración física, o con los datos 

toxicológicos, la cantidad de daño genético que se registró podrla explicarse en este caso, por una 

diferencia en la susceptibilidad farmacológica entre individuos.110, 120 Este tipo de observaciones 

es uno de los desafíos que se manifiestan en los estudios en poblaciones humanas, ya que aunque se 

considera que los marcadores biológicos son útiles para describir los eventos que ocurren entre la 

exposición y la enfermedad cllnica, existen numerosos factores que pueden influir en su aparición; 

los más conocidos son la capacidad para biotransformar a los agentes qulmicos, 145 asl como el 

estado de salud y la nutrición del individuo, los que determinan que no todas las personas con 

exposiciones similares desarrollen una enfermedad o siquiera presenten los marcadores indicadores 

de exposición; estos fenómenos son descritos a nivel de la susceptibilidad individuar.110, 120 

Resulta interesante que en estudios como el presente, se puede, mediante el uso de los marcadores 

biológicos, distinguir entre individuos más o menos susceptibles al daño por agentes 

mutagénicos/carcinogénicos potenciales. Ello hace que las investigaciones sobre monitoreo de 

grupos humanos expuestos a agentes tóxicos, sean informativos no sólo a nivel de grupo sino 

también para predecir el riesgo genético a nivel individual. 

Los resultados de este trabajo ayudan a integrar los datos de una evaluación toxicológica 

temprana 116 y muestran la importancia de analizar varios marcadores biológicos lde exposición, de 

efecto y de susceptibilidad). Si bien no se pudo atribuir a una sustancia en particular el daño que se 
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detectó en los trabajadores del sitio peligroso, si es clara la correlación entre las aberraciones 

producidas y la duración de la exposición, demostrando que los obreros estuvieron en contacto con 

sustancias genotóxicas. 

Los marcadores biológicos de efecto, como los estudiados en este caso, no solo completan la 

información toxicológica, sino que proporcionan datos acerca del tipo de efectos producidos en la 

salud y el posible origen de una enfermedad, además de hacer evidente la presencia de agentes 

genotóxicos en el ambiente. 

La investigación en esta área es relevante porque permite prevenir exposiciones ambientales 

que dañan la salud, por ejemplo, a consecuencia de los resultados obtenidos por Dlaz·Barriga y 

colaboradores 116 se hicieron recomendaciones sobre las medidas de protección para evitar el 

contacto directo con las sustancias tóxicas y reducir el riesgo a la salud. 
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IX e o N e L u s 1 o N E s 

En este estudio se demuestra la utilidad de los marcadores biológicos para detectar los 

efectos tempranos en la salud causados por la exposición de individuos a sustancias tóxicas. 

Los marcadores biológicos de efecto genético no tienen la misma sensibilidad para evaluar la 

exposición ocupacional a mezclas complejas de sustancias tóxicas que son particulares de los sitios 

de desechos industriales. Las aberraciones cromosómicas fueron el parámetro más sensible para 

medir el daño producido por exposición subcrónica a agentes qulmicos. 

Las concentraciones de los tóxicos pueden estar bajo el lfmite de detección en fluidos 

biológicos; no obstante, su interacción puede generar otros agentes tóxicos más potentes, que 

aunados a la cronicidad que caracteriza a las exposiciones ocupacionales, provocan el daño; este 

trabajo indica que los efectos son acumulativos con respecto al tiempo de exposición. 
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X COMENTARIOS 

La existencia de confinamientos controlados es una necesidad no sólo para los paises 

industrializados, sino para todo pais en vías de desarrollo, como México cuyo incremento 

demográfico y desarrollo industrial recientes están teniendo un importante impacto en el medio y en 

la salud. Es preferible tener sitios controlados con sistemas adecuados de monitoreo ambiental y 

ocupacional que seguir permitiendo la dispersión de las sustancias peligrosas al ambiente. Cabe 

mencionar que la estación de transferencia para residuos industriales "La Pedrera" fue clausurada 

por presiones po\iticas a pesar de que pudo haberse convertido en un confinamiento controlado. 

Serla de gran interés realizar un nuevo estudio de seguimiento en los trabajadores y 

determinar si el daño genético que se manifestó en el momento del estudio ha desaparecido. 

Considerando que los confinamientos son opciones tecnológicas que no resuelven de una 

manera definitiva el problema de la disposición final, serla conveniente evitar que se sigan 

produciendo más desechos, mediante la optimización de los procesos industriales y estimuJando el 

uso de los residuos basados en el concepto de que lo que es desecho para una industria puede 

convertirse en materia prima para otra. 
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XII TABLAS 



Tabla 1. EJemplos de blomarcadores de dosis In torna y de dosis blolOOlcamente efectiva. 

810MARCAOOA 

MARCADOR 
DE 

DOSIS INTERNA 

MARCADOR 
DE 

DOSIS BIOLOGICA 
EFECTIVA 

EJEMPLOS 

ModlciOn 1'.llrecfa ae compue:ilos toxicas o sus melabolllos 
en células, !ejidos O lluldo:; blo!Ogrcos ¡por ejemplo, 

sangre, 01ina, hoces, rache materna, Hquldo amnlOllco. 

sudor. pelo. unas. saliva/ 

Aire e~ rrnlado 

Sangre· 

a¡¡entes químicos organices vol31lres 
osllreno, plomo. cadmio, orsónlco 

Melabo!llo:;; en orine· allatoxlna. benceno, arsénico 
Mutagenos en orina· drogas Qulmlo!oiaoéutlcas 
Muestras ae pelo ar sónico 

Carbo~lhemog1oolna monOxldo oe ca1Dono 

11.telahemogiot:''"•Hf'lo· n11ratos organices 

Aduclos ae ADN 
DNA celular. Donzo[a!o1reno en traba¡adoros mineros; 

clsplatino en Pacientes con Qulmiolerap!a 

Orina aUato~lna·N-guanlna de individuos Que cosumen 
allatoxlna 81; baseil o~ldadas por radiación y otras 
INm~~ d<l o.,trAs o~lclanle 

Aductos de Protelnas 
Hemoglobina: O~ldo de atllono, aminas aromallcas, 

nurosamínas 011peclllcas de tabaco, clsplallno 
Albumina: allalo~lna 81 · 



Tabla 2. Ejemplos. de blomarcadores de efecto blológlco temprano. 

BIOMAR°CAOOR 

MARCADOR 
DE 

EFECTO BIOLOGICO 
TEMPRANO 

EJEMPLOS 

Mutaciones que se observan In vivo después de 
Ol<POslclones a compuestos gonotóxlcos 

Locus do HPAT en llntoc11os 
Locus de HLA-A en llnlocttos 
locus Gllcotorlna en orltrocltos 

Mutaciones en oncogenos y gonos supresores de 
tumores en céncores con sospecha de una etlologfa 
ambienta! 

Mutaciones en ras 
Mutaciones en P53 

Cllogonótlca tradlclonol 

Aberraciones cromosOmlcas 
Intercambio de cromAtldas hermanas 
MlcronUcleos 



Tabla 3. Confinamientos de residuos sólidos iridustriales 

nio de residuo Compañia o 1mp1esa Tlpod• Op11aclOn 
urvicio Inicio Ettadoaau.i 

1 No p11ig1osos Fideicomiso SahagCm; Ciudad Sahagím, Público 1"82 11184c1rrlldo 

Hidalgo. 

2 No p11lgroso1 F111cclon11do111 lnd111tri11I d1I Nort1 Püblico 1118!1 111112cla111urap~clal 

Matamoros, To.maulipat 

3 No p•llgl'tl101 Kimb1rly Clark de Miir.lco, SA de CV; Privado 111112 enoperacl6n 

San Juan del Río, Out11ilaro. 

4No pa!igl'tlSCI Procuadora Mu:icall, SA: Mu:lcall, Privado 11188 1111121noper.ci6n 

Baja California. 

5 No petlg1c101 Industrias Oui~icasde Miitlcii. Privado 111811 111112enop11aci6n 

SA de CV; Tlaquepaque, Jo.lisco. 

1 Pellgros;.os Químico. Central de Miidco. SA; San Priv1do 1'183 1'"12 en operación. Para eliminar 

Francisco del Rincón. Guanajuato. 1nid11C11 acumulados en elaboración 

2 P•li!ilTOSOI Ald11it. SA: M ... qu1Uo de Carrnona, PÜbllco 11182 111110 op1raci6n 1111pendida.La coml-

SanLui1Potosi. 1iónl.ocal inv111iga1ihahabldo 

el1cto11n1alud pUbllcay ambiente 

3 Pellg1oso1 Residuos \ndusbialH Multiqu1rn, SA; PÜbllCO ,. .. 111112enop11aci6n 

Mina, NUIVQ León. 

4 P1lig10101 Parque Industrial H11mo1Hlo; PÜbllco 11188 tllll:?1nop11aclón1usp1ndlda 

~ ••••••••.••... H.e~'!IC?'.il!o_ ~l?l!°.f~ ................................. -~º.' .~!~~a.c!ó.n. ~~ l.n~"4!a.c!o.n~~ ••••• 
;5 P1llg1osos Confinaml•nto Ticnlco de Residuos PÜblico Inicio triirnlt• 111112 operac16n canc•lada 

lndu1t1ieles, SA; La p•dllra.. Municipio por parte del ljOb\1rno ntalaL 

· •• d'!J.~U.11.d!J~~ .. J?I!'! ~~i! !'!>!O!~·._ .. , ... ,., ..•. , 
Fuento: OireCelón General de Normativldad Ambiental, Instituto Nacional de Ecología, Sedesol, 1992. 



Tabla 4 .. Incineradores para residuos sólidos industriales 

Tipo de residuo Compañía Tipo de Lugar 
o empresa servicio 

Productos farmacéuticos Bayer Privado Santa ~lara, 

caducos y envases con Edo. de México. 

plaguicidas. 

Productos farmacéuticos Clba·Geigy Privado Atotonilquillo, 

caducos y químicos. Jalisco. 

Bifenilos policlorados Tijuana Equilibrio Privado Tijuana, e.e .. 
Ecológico S.A. 1992. No entró 

(TEESA). ahora en operación. 

Chemical Waste Se estudia su 

Management de reubicación. 

México. 

Fuente: Dirección Gen"eral de Normatlvldad Ambiental, Instituto Nacional de Ecología. Sedesol, 1992. 



Tabla 5. Plantas de tratamiento de residuos sólidos industriales peligrosos 

Can t. Tipo de instalación Capacidad anual 

4 Recicladora d11 solventes 35 m1llon11s d11 litros 

3 Recuperadora de plomo 

1 Recup11r11dorade cinc 24 milton111t1das 

2 Recuperadora de aceite 31 millom!ls de litros 

4 Recuperadora de alumin'lo 

1 recuperadorll de ntquel 

Empresa 

·Trato.ml11ntos \ndu1triales 

Tecnológicos lnternacionalt11 

S.A. (TlTISAJCWMN) 

-Reind Oulmica 

-Oulmica Omega 

-Ouimlca fortek 

-Aalmuladores Mexicanos 

-Hueru. 

-Metrom11tal 

-Cinc Nacional 

-Tcxaco 

-Russment 

-Á.lumlnlo y Cinc Industrial 

-Nemark 

-Tecnologla de Meta.les 

:Residuos Industriales 

Mull1qulm 

lugar 

Tijuana. e.e. 

Edo. de México. 

Edo. de México. 

Chih., Chlh. 

Monterrey, N.l. 

Ascensión, Chlh. 

Reynosa, Tamps. 

Monterrey, N.l. 

Ouerlitaro,Oro. 

Tljuana, e.e. 

Edo. de Mé1dco 

Nueva León, N.l. 

Nuevo león, N.L 

Nuevo León, N.L. 

Fuente: Dirección General de Normatividad Ambienta!. Instituto Nacional de Ecología, Sedesol, 1992-



Tabla 6. Rellenos industriales 

Can!. Tipo Propiedad Nombre Localidad o uso 

No peligrosos Público ·Finsa Matamoros, 

Tamps. 

3 No peligrosos Privado ·Kimberly Clark San Juan del 

de México Río, Querétaro. 

-Procesadora Mexlcali, B.C. 
Mexicali 

-Industrias Tlaquepaque, 

Químicas de Jalisco. 

México 

Fuente: Oireccl_ón GehEi~~I de ·No!matlvidad Ambiental. Instituto Nacional de Ecologla. Sedesol. 1992. 



Tabla 7. Lista del material que se recibió de Noviembre 
de. 1990_ a Mayo de· 1991*. 

RESIDUOS · · KILOGRAMOS 

--.<·~<:.t.>.::/· 
Lodos de salmuera '--'-·1,315~965-··-.-

Lodos de pintura 2·; 872, 962· 
Escoria de fundición ' · _502t.'~6o -.. 
Tela filtro impregnada con aceites automotivos. . .. _:,.·· :· 483, SGo· 
Lodos de aceites automotivos ·: .--·. __ ,; ,:_459; 938 · . .- ,. 

:!~~ª~ :~~~:o~~!::r!~:r~ª~: ;::!~~fic:~~~º port,átil· , _: :}~~~,¡~~.::· 
Lodos de sulfato de calcio pigmento y colorantes· ·:5,9~11;i2-4-.~·:·' · 
Lodos de ácido acético '869i383: 

~~~~= ~= :~:~:~!entes de aguas con metasulfito de sodfO" ~:/~~:::~·: 
Lodos de aceite soluble del proceso de maquinado 13,450 
Lodos residuales y natas de pintura · ;·_::·_7, 720;; 
Residuos de catalizador gastado (acetato de etilo) .:.:.·3,BOO .. 
Polímero de toluendisocianato ,::·:79!0~0, 

Lodos de fosfato de zinc y cromo trivalente ·:.:·:'.10 1 110 
Lodos de catalizador gastado (pent6xido de vanadio) 20, 710 .· · 
Lodos de benzaldehído, acetato de bencilo /.:99·;·6~s> _ 
Lodos de catalizador gastado (pentóxido de vanadio) ' il_,'.o~:o :' · 
Lodos abras! vos 
Lodos con salicilato de hexilo, acetofenona, acetato 
de herbilo, acetato de fenil etilo 
Pasta de ácido acetilsalicílico, bicarbonato de sodio.· 
ácido cítrico 

,4~·,~0.~~---_.Z.·· 
'.,;,·,.;:.' 

20;:399_ -·. 
Lodos de poliéter, sulfato de potasio y celulosa ,. .. : .. -:.:.0~ ~~753, . · 

*Proporcionado por la empresa. 



Tabla 8 .. Cuesllonarlo que se aplicó a los Individuos 
tesllgo y expuestos. 

1. ¿TOMA CAFE? ª'---- no ___ _ 
SI loma, ¿cuantas tazas al dla? _________ _ 

2. ¿TOMA TE? sL___ no ___ _ 
SI .toma, ¿cuantas lazas al dla? _________ _ 

·3, ¿INGIERE BEBIDAS EMBRIAGANTES? si____ no-.---:: 
. SI loma, ¿Qon qué lracuencis? __________ _ 

4, ¿Fuma? 
SI luma ¿cué.nlo11 olgarrlllos ol ola7- •••• ______ _ 

SI no luma, ¿Ha 1umado en alguna época do su vida? 
si.- no __ 
Cuando lumabe, ¿cuantos clgarrlllos al ·dla? _______ . ___ _ 

· ¿Qullndo deJO de lumar ? ______________ _ 

6. ¿Qué come normalmente? desayuno _______________________________ ..; ______ . ____ _ 

atmuer zo ______ --- ____ --- ____________ -- _____ .,,:.:. _____ ;. 
cernid o ______ --------- _________ --------- ______ ·..; ____ _ cona ______________________________________________ _ 

e. ¿caza algún anima! para comerlo? si----. 
Cona Jo 
Liebre 
Corrocamlno 
Rala 
OlrO 



Tabla 9. Continuación del cuestionario. 

7. ¿come carne? St_ __ no ___ ; con qué frecuencia _________ _ 
i.Come ltuta? sL-- no ___ ; con qué' lrocuencla _________ _ 

¿Come. verdura? al ___ no ___ ; con qué lrecuenola--------
¿ '.orna leche? ª'---no ___ ¡ con quil lrecuenola __________ _ 

8. OCUPACION-----------------------------------------

9. ANTIGUEOAD EN LA OCUPACION .ACTUAL 

10. OTRAS OCUPACIONES ANTERIORES 

11. ANTIGUEOAO EN LAS .OCUPACIONES ANTERIORES 

12. EÑ SU· TRABAJO REFIERE: 

dolor.do cabeza· al ___ no ••• ; con quO lrocuencla ____ ;. ___ _ 
nAuaea ar ___ no ___ ; con quó lrocuonclo ________ _ 
vOmllo si ••• nO ••• : con qué lrecuonclo ________ _ 
lrrltaclOn de o/os si ••• no ___ ; con Qué lrecuencla _______ _ 

Irritación do gargantaª'--- no ___ ; con Qué lrecuenclo ____ _ 
percepolOn de olores extrerios si ___ no ___ ; con qué lrec __ _ 
dolor de estómago ar ___ no ___ : con Qull lreouoncla _______ _ 
diarrea si ___ no ___ ; con qué lrecuoncla ________ _ 
preocupación ar ___ no ___ : con qué treouencla ________ _ 



Tab1a·10. Criterios p~ra,el.análisis de.aberra~iones 
· ... cromci:').Ór'nicá.s estructurales·.· 

B A E CH A CA OMAT l DI CA; . r~~·¡~·~:/¿~·~~~~~ {;¡ 6:~;:;~~·.·:g~,~~~~ >··~ TFÚ A·~-~ol Á~/~·~ r·~ ~~~ :: ~-~.~~ m~i·_;·. ~~:.·~·~~~-* ,1.d 85. dan-
cro má t l de y su tameno p~ede·,·.;ae . .r>;lguato· más·.·. do POr resultado une' conflguraclOn de tres 

pequeno que el grosor de íá o~om~~[day :':e 'e!: . brazos. ·.. • • '· ·; ; .··. • . ; •. ·. • . 

BRECHA ISOCROMATIDICA: reglO~::'.a,i;i,;;,Atlcade .• ÓUADRIR~ADIAL: a;(eg1o:en'a1;qúa._uri par ,dá cro
ambas cromé.ti des y . su , temano::as )g~el o· ffiás :. mosom~s (hom61?g'os '·º h0tar(?l0g?S) ·aparecen con 
psqueno que al grosor da le~cromá,tlda:::: · sus cromátldes .,.e~ar.eB.d.a·s "~n .. úrl~ contlguraclón 

~, con cuatro brezoS; ! ... - •• ,_;,::<>:--· ·· 
ROTURA CROMATIDICA: reglón''acr0rfié.t1cie."en una·.· .-.: :·. 
cromátlde y el tameno ~e la cual es.1gue1 ·o. _más 
grande ·que el grosor de la cromAtlda: puede 
estar alineado o desal.ln.aado. '. · ,_,· ,.: .' · 

.ROTURA.ISOCROMATIDICA: regl¿n:. ~c;om~i;ca. en 
ambas cromátld~s. pero as .más~grand~ que el 

, gruaSo.· da la cromátlda_y púe.de ·astar·aqnaado 
o d&salln~ádo: · · · · · · · · ·.· ·' · · 

F~AGMEN·~.o~:.as·. u·~: ~~~i~ ·ci·'.:~:~::~a·~~~- -.da~- una o 

do~·_ar~.r:~t!.~~-~·.~_::~ .:-<~._.-,~·<_;~:.: ~:~:-., · ... 
:~~~0~L~~t~~I'~~~ ,!;,~~~~~~~s?t rr¡at~'.l~I aromo-

;·>.,~·, '.· ·-· .. '. ·:··.-: ·-:" .. ·: 

:~e~·AR~.~~~.~:~9,9~~-~·~~-ºª'::.,t_!_~~~,'l~~~c1Ón~~ 
Involucran a mé.s .de dos cromosomas. 

~ . . - . ·- ,. . .. . :: ,· 
que 

. CROMOSOMAS DICENTRICOS:'cr.omosomas provls-
tós da dos cenfrómeros,. · · · 

ANILLOS: cromosoma.s .cif~u-laras"po~:1a un100·· de 
los extremos de sus cromátldas; · pueden.· ser 

·céntricos o ·acénfrlcos. · 

PUlVERIZACION DE UN CROM·~~:()~A: ... cromo·~ 
soma con· apariencia parcial o totalment.e,, frag
mentada. 

PULVERIZACION DE CROMOSOMAS: dos o mAs 
cromosomas en una meta'fase que aparecen total 
o parcialmente fragmentados. 



Tabla· 11. ·Número· y_ 'tipo de· ab.erraciones ~romosómicas 
estructurales (ACE) en los individuos.testigo.y 

Testigos-· 
l/ O*· 
ll/ "O*" 

.12/. o 
:1s;>:o-*. 
16/ :· .. O*" 
21/ :·o 
23/ º* 

, Total 

- :-expu_es~~~·;" · · 
.. ;, 

"::,-,. 

células .. . ,,,,_:-

.... 4. 
'3 
3 
6 
l 
3 
4 

24 

B' :brecha crc:>matídica, B' :brech~· i·sqCrc?.~_~tídr~a··~.R<·:·;:._(,_:~:;:.::·. 
rompimiento cromatí~icoá R'' :rompim~~nto:,-i~o.cro,m.a~~dico', 
!C ~~~~~~~ü~~ ~~~~~~~~~. . p<O. 05 .:: .. : ·. :. >. '-:-_:_~~;\. ·-.: :: :;/, _;_:.~:_' · 
«»Individuos con antecedentes laborales d"e expOSición-a 
·plaguicidas · '· ·- · · -· 



Tabla 1.2. Pro!"edios. de~ ia:·.f~e~uencia de· aberraciones 
cromosómicils estructurales. (ACE) en los .individuos 

· testigo Y. ext?~~~tos .. 

-n 

Tipos de 
B' 

B" 

R' 

E~uestos 

·~~·, 

-e - , '\'' ·,.7 -' 

~b~~-raci·one·~- . (·~~D~> }/·: _:: .... ~'· .. : ·. 
12 

: . i'.4,; 00±2;'.,23" -
' .--; -

5.83±2.44 

'0.28±0.37'.' 0.58±0:90 

•',,_~ ·~ ~;::::;·~~i·:.·~"i~· >:·¿.::·, ·>~-4;·:·.".83~·23. i~a 
R_'' . __ '.C'ci>f4'~-d·::!~~~' ':·:;·<·: ,'_·:,;~~·[.9i}~5~:~·ia · 
RC t ~~O ' ¡ :,~ ;<i:i6:o ;9(¡ 

~~r~~~~~~~~, totales . ex,±:~''. · : "3 ; ~~~~if :~ : -~:-:'J~~~:~li~ :~~ 9ª • 
% de células dáñadas)i~os? ,::3 i2B:Í,l\~.r .5<'') 1i.2:3:Í±7:6_oª.' 

'. ,. .. : ;.·:· ';/,: ·,,-.. : -~·;:~ ... ~·:.":·: ; ::: .. 

B'.-:b~ec-ha.:~romatÍdica, -a~.' :brec~~---"t~6:¿;~~~·~t!di~·~,~-:~R.;:: ·. 
rompimienÍ::o crOmatídic~~ '~:R' ~·:romp~m~~~to .. ~ ~~o.~rom~t~d_ico, 
~C:rearreglo ci.omplEijo: 
- p~0._05 - --



. - .. , ' 

Tabla 13. Númer~· .de .. céllllas·. con: aberra~iones 
cromosómicas ·en- los .. individuos test_igo y_ · 

expue~tos~ - · 

Tiempo de Niin:ier~ .de' células 
Individuo exposición ·: "aP~.rraiite~ · 

(meses) 

Testigo 
1*· o :4 
ll* o 3· 
12 o 3 
15* o 6 
16* o ·l 
21 o ·3 
23* o 3 
Promedio (X±DS) 3 .28±1.49 

Expuestos 
17 4 10 

2 5 B 
3* 5 ·7 
5* 5 13 

22 6 13 
4* 7 7 
6 7 10 . 

18 «» 7 8 
10 8 :i1 
13* 8 24 
14* 8 "6 
20 «» 8 9 .. 
Promedio (X±DSJ 12 .33±7 .60. 

* Individuos fumadores. 
«»Individuos con antecedentes laborales· de 
exposiCión .a plaguicidas 



Tabla 14. Promedios.de. la:frecuencia de aberraciones cromosomicas 
estructurales, (ACE) ._en· los individuos testigo y expuestos agrupados 
en fumádoreS.y no fumadores! 

·- TeStigos Testigos Expuestos Expuestos 
'No· ,fumadores Fwna.dores No fumadores Fumadores 

n ... , . 
Tipos de· aberra e ion.es 

B' 

B" 

R' 

R' 

RC 

Aberraciones totales 
sin brechas 

% de células dañadas 

2 

CX±DS) 

5.0±4.2 

o.o 

1.5±0. 7 

5 

(X±DS) 

3 .6±1.5 

.0.2±0 .. 44 

2:a±L6 

7 5 

(X±DS) CX±DS) 

5.Bt2.5 5.8±2.5 

o._4±0.5 0:6±1.3 

18.4±29.8 9.8±8.6 

, :,: ,. ,,¡:(¡~¡~c~;:~;~:t:~ ; :::: : 
,,,-·« .;,;~'.<',~_:·:~'- .. '.;"i·'<~'.',·'C- '>:·~·.·.:., .. , 

3.5±0.{'· <3.6±1.a.",'.'.'2~;2~36.:J.. 15;6±15.5 

3 :o±o.Ó · \3,¡~~-B ,. ·.12:1±0·:;~ : i1.H~;5 

B' :brecha cromatídica, B' '-:bre.é:ha :iSocromatídica~ ·.·R,·:-:f:~mP~~ie~·ta. 
cromatídico, R'' :rompi~i"e_~~o iáocí:omat_ídic_o, RC:re~rregl~-~ ~ompl:ejo'. 



Tabla 15. Promedios de la frecuencia de aberracicin.es cromosómicas 
estructurales (ACE) en los trabajadores expuestos con antecedentes 

laborales a plaguicidas 

n 

Tipos de aberraciones ·(X±DS) .: 
B' 

B" 

R ' 

. R' 

RC 

.o,2a:1:0.3? 

2 '.42±1. si' 
i~l4±0.~9,. 

· ·o:·o·::.· 

Expuestos 
.. -siii. 

antecedentes 

7. 20±1. 92 

o. 80±1. 30 

e :cJ0±2. ooª 

.i,G:1:1.s2ª 

· o·.o 

Expuestos 
con 

antecedentes 

6 

4 .16±1. 72 

o. 33±0. 51 

B.66±·B.llª 

6.33±4.58" 

0.83±1.16 

~~r~~~~~~=s tot.ales. <x±o~k i'.li±i.¡1 io.6.o±J .. 36ª .1s:83±l:i.s4ª 

,.. de células dañada~• '<x±~~·r>·j:f~ah:~9 .•·< 9'.·~0±3.36ª .. 11:.so:1:s~1aª 
\·:>," ·:~·.{'.:~~:·· •·· :~:: 

B' :brecha cro~~É.ídi~~-~·::> '~;;~b~~-ch~::_-t~'dd-;~-¡;~·~·ídºiC~-;; .. :- R~:·:'r~nlpI~.i~~t·o , 
cromatídico , .. R '_ '> rompimieriti:::i~~ fS~qi~~a~ídiCO ', ,: ~C.:?· ... ~arr~glo.: comp.~e,j.o. 
n:número de ·individuos;::;· ,._ ... ~,, 
ª p.:: o. os signif~catiyo 'can· r~~P~.7·~·c:<C;l-1 :g~r_UPo·_:te·s.t~So< 



Tabla 16, Frecuericia cte intercambios de cromátidas 
hermanas ( ICHs) . observadas en el grupo testigo y 

.exp~esto. 

Individuó 

Testigo· 
1 * 
11* 
12 
15* 
16* 
21 
23* 
Promedio (X±DS) 

Expuestos 
17 

2 
3* «» 
5* 

22 
4* 
6 «» 

18 «» 
10 
13* «» 
14* 
20 «» 
Promédio (X±DS) 

Tiempo de 
exPosiCi6n· 

(mesesr · 

o 
o 
o 

·O 
o 
o 
o 

4 
5 
5 
5 
6 
7 
7 
7 
8 
8 
8 
8 

i:Cf1~/cé1~1a ·. ex .t ·os) · 

7 ..• i.±'.3';5 
5.3 •±· 2·.4. 

.'7;3 ± 5·:3· 
.. 3.3 .±: 1.8· 
.·4.4 ±.2:3 
.: 9. i: ±'· 4 ;•1·. 
.. 8.7·± 3.6. 
6.47.' ± 2;20 .. 

~:~ !·f~ 
· ··s.2.±.:2.1· 

;:~ ! L~·· 
·s·.9 ·±··3,2· 
5.7.'± 3;1,.·.· 
6.o:± 2•;8 

.'6:7 .. ± ... 2 .. ·6 
8. 7.'±· 3 ,.7 
·6;1" ± 2:3· 

.' .. 7:7.' ±· 3.5•: 
6.'.30.·±:1;06.,' 

* Individuos fumadores. ' ·. · · · 
«»Individuos con antecedentes iah~Z.ale·~ ·de 
e':'posición a plaguicidas: 



Tabla 17. Valores de células en primera (Ml), segunda (M2) y. 
tercera (M3). división e índice de replic'1ci6n (IR). 

Individuos 
Tiempo 

exposición · 
(meses) 

Ml' 

*· Individuos fumadores. -.. -- .. ;·.:· '·>·" 
«»Individuos con antecedentes laboralea·:.de -
exposición a pla'guicidas 

IR·· 
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Figura 2. Basé conceptual del desarrollo de. biomarcadores en epidemiología 
, deicánqer.3 ·· · · · 
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Fuente: Office of Technology Assessment, juty 1982. USEPA Oralt SW-867, 869, SW·870. 

Figura 3. Descripción general de un cementerio industrial con los 
requerimientos mínimos de diseño:'º 

1 
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Fuenle: CA!e\l!o de los autores en base a la. Proyección de Nacianal F1nanc.iera en Economla Mer.1cana en cifras, 1980 .. 

Figura 4. Desechos Industriales peligrosos en los ecosistemas da 
México de 1900 al 2000.'º 
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Síntesis da ADN 

(BrdU) 

Figura 5. Formación de Intercambios de cromé.tldas hermanas 
(ICHs) en presencia de bromodesoxlurldlna (BrdUI 
durante dos ciclos de dup\lcaclón del ADN.72 
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Figura 6. Incorporación de bromodasox iurldlna (BrdU) para el análisis . 
de proliferación celular (CPC). Metafases en primara (M1). 
segunda (M2) y tercera (M3) divisiones, 
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Figura 10. Aberraciones cromosómicas estructurales (ACE) en los 
Individuos fumadores y no fumadores. 
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