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RESUMEN 

En e6te e6tudio 6e inve6tig6 el edecto de to¿ di¿o~ 

vente6 metil, etil y butil celo6olve6 en la inducci6n de abe44a 

cione6 ckomo¿6mica6, aplicado¿ en la¿ concent4acione¿ de 500, 

1000, 2000 y 3000 ppm, utilizando pa4a ello el 4i6tema de lin 

6ocito¿ humano¿ en cultivo. 

Al analiza~ c€luta¿ en meta6a4e ¿e not6 que e4to6 

di4olvente6 no aumentan Jigni6icativamente ta p4oducci6n de 

abe4~acione6 c4omo66mica6, tale¿ como 64agmento6 y hueco¿, en 

tanto que en el ca6o de c€tula6 tet4aploide4, ¿e ob6e4v6 inc4e 

mento únicamente en 3000 ppm de metil celo6olve. 



- 2 -

1NTRODUCC10N 

A p~lncipio4 del 4lglo4 XX exi6tlan eJca6amente una 

docena de di4olvente4 o~gdnico6 induJt4iale6, ent~e Lo6 que 

4e encont~aban La bencina, el benceno, cie~to6 alcohole6, €! 

te4e4 y ta acetona; La4 nece4idadeJ de La p~ime4a gue~~a mu~ 

dial y La expan4i6n del uJo de celuloJa, 4e6ina6 Jint€tica6 

y p~oductoJ pld6ticoJ p~ovoc6 et de6a~4olto de di6olventeJ o~. -

gdnicoJ come~ciale4 a g~an eJcala (Jacob6, 19581, mediante ta 

c~eaci6n de tecnologta p4opia pa~a obtene4loJ a co6toJ mdJ 

bajo6. 

EL t€4mino diJolvente 4e de6ine como " uno de LoJ 

doJ componenteJ de una mezcla homog€nea ldi6oluci6nl el cual 

eJtd en exceJo y que diluye ot4a& 6u&tanciaJ (6oluto6), &in 

cambioJ en 6u compo6ici6n qulmica y capdz de 4eacciona4 quim~ 

camente con un J6Lido " (G4ant, 1944; Mo44i6, 1976), empleadoJ 

en La6 indu&t4ia6 de adheJivo6, ~ecub4imiento6 o4gdnico6 y 

tinta6 de imp~e6i6n pa4a da4 conJiJtencia adecuada a mate~ia 

leJ 4eJino&o6 (Guti€44ez-FLo~eJ, 1975). 

Sin emba~go, aunque toda6 e6ta6 6uJtancia6·Jon inv~ 

tuabLE6 pa~a La induJt4ia mode~na, Je debe 4econoce4 que en 

gene4al, al igual que ot4oJ agente6 qulmico6, Jon potencialme~ 

te dañino6 (Mellan, 1953), 4ep~eJentando actualmente uno de 

loJ p4oblemaJ md6 c4lticoJ de 6a4macodependencla, po4 Ju toxi­

cidad &ob~e et o~ganiJmo humano (To~~eJ-Rulz, 1975), ya que 

po4 Je~ ba4atoJ y 6dcile6 de adqui4i~ Je ha extendido Ju u6o 
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como üihalan.tu. 

La .tecnologla mode4na u.tlllza al4ededo4 de 60 000 

agente4 qulmlcoA dla4iamente, el cont4ol a la expoAici6n de 

lo4 mümoA eA complejo debido a que la.A me.todologla.4 expe4.lme!! 

.ta.tu pa4a la ex.t4apolaci6n de 4,lugoA a la. Aalud humana Aon 

aún inadecuada.A y adem44 po~que el pe4lodo de latencia ent~e 

el contacto y lo4 e6ecto4 adve.4404 4econocido4 e4 muy g~ande 

(So~Aa. et al., 1982). 

El manual de Aalud y de 4egu4idad de lo4 E4.tado4 

Unido4 de Amé4ica (OSHA, 1979), 4epo4ta ap4oximada.mente 400 000 

ca.Ao4 de en6e4meda.de4 anuale4 a.Al como 6ue4.te incAemen.to en 

ta 64ecuencia. de c4nce4 a conAecuencia. del manejo inadecuado 

de eno4me cantidad de di4olvente4 indu4t4.lale4, poA lo que 

actualmente el eAtudio de la geno.toxicidad de la.4 expo4.lcione4 

y Au detecci6n en el ambiente ocupacional ha adqui~ido g~an 

impo~tancia (So44a et al., 1982), 4iendo 4U p.1¡,,lncipal objetivo 

mantene~ un e.Atado 6ptimo de bieneAta4 6l4ico, mental y 4ocial 

en la poblaci6n t4abajado4a, evitando el dete4io~o de la Aatud 

mediante la elabo~aci6n de una Ae~e de leye4 que conduzcan 

al e4tablecimiento de nivele4 pe4mi4ible4 que Aegan la O~gan~ 

zaci6n Mundial de la Salud IOMS) y la 04ganiza.ci6n lnte~naci~ 

nal del T~abajo IOZTI ~ep~e4enten no~ma4 cuantita..:liva4 de hi­

giene pa.4a un nivel que Ae con4ide4e inocúo, el cual 4e exp4! 

4a como ta concent~aci6n en 6unci6n det tiempo IOMS, 1977). 

Ve igual mane~a 4e han t~atado de de44Jl.4otla~ p4og4! 

ma4 bien planeado¿ pa4a el manejo de p~oducto4 qu.lmico4 o com- · 

binacioneA de €Ato&, llevado4 al cabo po4 la.A di6e~ente4 in4t~ 
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tuc.ionu de h.f.g.iene. del .t.11.abajo, tanto en paüe4 .lnduiitll..lal:f. 

zado4 como en de4a11.11.olto, lo4 cualeii .incluyen e4tud.lo4 tox.lc~ 

t6g.ico4, genlt.lco4 y oncotdg.f.co4 a4l como ep.f.dem.iol6g.ic04 pa11.a 

de6.f.n.f.11. lo4 11..f.eilgoil p11.06e4.lonale4 actuate4, p11.opo11.c.lonando m~ 

yOll. Hgu11..i.dad al t11.abajado11. .f.nduHll..lat (OMS, 1977¡0SHA; 19791. 

S.in emba11.go, con 611.ecuenc.la lo4 ob1r.e11.04 4e exponen 

en 4U med.io tabo11.at, 4.f.mult4nea o 4uce4.f.vamente a d.ivell.40il 

6acto11.e6 6l4.f.Co6, qulm.f.co4, b.iot6g.ico4 y p4.lco6oc.i.ale4, mot.f.­

vando a4l .f.nve6t.f.gac.f.one4 encam.inada4 a detecta11. lo4 pll.oblema4 

de 4alud carL4ado4 poli. contacto4 múlt.lptu que pueden actual!. en 

6011.ma 6.f.n€11.g.f.ca, ejell.c.f.endo e.6ecto d.f.6e11.ente del que cau4all.la 

na 6ola. expo4.i.c.f.6n a.f.4lada (Ka4pa11.ov et al,, 1972¡ Ku4tov,19711, 

4.Ln dejall. de coM.f.de11.a11. otll.06 6acto-te4 no necua11..lamente 11.el~ 

c.f.onado4 con el t11.aba.jo pell.o que a.Ue1r.a.11 ta 4u4cept.ib.U.i.dad 

del hombll.e en et amb.f.ente ocupa.e.lona.e, ent11.e e4o4 6act01te4 

i.nt11.ln4eco6 deben menc.f.ona.ll.4e a.lguno4 mod.f.6.f.ca.do1te4 genét.lc! 

mente dete11.m.f.nado6, et n.f.vet nut!t.lc.f.ona.l, a.bu404 en el con4umo 

del c.f.ga.11.11.0, a4l como la4 cond.f.c.lone4 amb.f.enta.le4 en que 4e 

1r.eat.f.za. et t1r.aba.jo. 

Et Ba.taw.f. (79771 de4c!t.lbe lo4 e6ecto4 potenc.la.le4 

de alguno4 h.f.d11.oca11.bu1r.04 cto11.ado4, al obiiell.va.11. en 4ujeto4 que 

ut.f.l.f.za.n un d.l4olvente de p.f.ntu1r.a4 conten.lendo d.lcto11.u11.o de 

met.f.leno y meta.not, et aumento con.t..lnuo en 4u ca.1tbox.f.hemoglobf 

na. aún va.11..f.a.4 holl.a.6 de4pu€4 de te1tm.f.nada. ta expo4.lc.l6n, m.f.entll.a.il 

que en 4ujeto4 ún.f.ca.mente en contacto con d.f.cto11.u11.o de met.f.leno 

no 4e nota. tal .f.ncll.emento. 

En cuanto a la4 cond.f.c.f.one4 amb.f.enta.le4, laii tempell.~ 
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tuka& a.tmo&6ékica& alta& elevan la volatilidad y ta pke&i6n de 

vapok de ta¿ 4U6tancia4 y pok con&iguiente aumentan 6U di&poni 

bil.i..dad paka ta inhalaci6n o ab&okc.i..6n cutdnea. 

Mediante expekimento& de toxicidad aguda ~e ha encon 

tkado que en ta do&i6 letal media IVL 50 ¡ ta toxicidad de ciek 

to¿ 6otvente6 e6 mayo~ cuando ta tempe~atuka ambiente 6e eleva 

de 20~C a 30ºC, tambi~n &e han mo6tkado lo6 e6ecto6 combinado& 

del etitengticot y de la& atta6 tempekatu~a6 60bke detekminada& 

6uncione6 ~enate6 en condicione¿ expe~imentale6, togkdndo&e a 

tempekatuka6 ambiente6 de 35°C y 40°C, ta keducci6n de ta VL 50 
en 2.4 y 2.5 vece6 ke6pectivamen.te (OMS,1981). 

En to ke6ekente at nivel nutkicional, &e ob&ekva en 

animale6 de tabokatokio, que ta calidad y la cantidad de pkotef 

na& en ta dieta puede .i..n6lui~ &obke el cuk6o de ciekta& en6e~ 

medade6 endémica& y 6obke ta toxicidad de algunoli ptagu.icida&, 

d.i..&otvente& 1J metale6 (OMS, 1981). 

La automedicaci6n e4 ot~o 6acto~ .i..mpoktante de toma~ 

en cuenta pue&.to que mucho& med.icamento& act.lvan et 4.i&.tema 

enzimd.tico mic~o66mico,acete~ando pok con&iguien.te lo6 p~oce&o6 

de b.i..o.t~an6okmaci6n de la6 &u6tanc.i..a6 que en oc<l<\.i..one4 6e ~e-

6leja en una ~educci6n o en una potenciaci6n de &u toxicidad 

6ob~e el qkgan.i..&mo, é&.ta depende en gkan pa~te de ta medida en 

que 6e keal.i..ce la biodegk~daci6n de dicha &u&tanc.i..a IOMS, 1981). 

Ve tal 601tma que e& .i..mpoktante con&ideka~ todo& e6to6 6actoke6 

al hacek mon.i...tokeo6 b.i..ot6g.i..co4 de expo&.ic.ione& a mutdgeno& qu! 

mico& en el amb.iente ocupac.ionat. 

Lo& di&otvente& 4e han cta&.i6.icado, &egan alguna de 
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4U4 ca~acte4t4tica¿ como 4on: ta4a de evapo4ac16n, poLa4idad, 

compo41ci6n qutmlca y apLicacione4 indu4t41aLe4 ent4e ot4a4 

IMelLan,1953; Gutié4~ez-FLo4e4,1975). 

Una de La¿ p4op1edad~4 md¿ impo4tante4 e4 la velocidad 

de evapo4aci6n cla¿i6icada como: 4dpida, mediana y Lenta, en 

donde lo4 do4 p4ime4o4 tipo¿ po4een mayo4 pode4 di4oLvente4 y 

¿on meno4 co¿to4o4 p64 lo que 40n md4 ut1Lizado¿, ent4e eLLo4 

4e encuent4an La acetona y el etanol; Lo4 di6olvente4 de evap~ 

4aci6n lenta mantienen du4ante md¿ tiempo to¿ 46lido4 en 4olu 

ci6n, a e4te g4upo pe4tenecen et butanol, to¿ ca4bitole4 y lo¿ 

celo4oLve4 IMellan,1953; Gutié44ez-FLo4ea, 1975). 

Loa dlaotventea han aido cla4i6icado¿ también de a­

cue4do con 4U4 ca4ac~e4t4ticaa óuncionale4 o qulmica¿ en: di4o~ 

ventea activo¿ cuya 6unci6n e4 di4olve4 la¿ au4tancia4, tale4 

como lo4 celoaoLvea y ta acetona, co-4olvente4 lacoptado4e4) y 

4oLvente4 latente¿ que 4on aquello¿ que aumentan la capacidad 

de lo¿ activoa ent4e lo4 que 4e encuent4an loa alcohole4 como 

el metanol y el etanol (Patty,1963;Gutié44ez-Flo4e4, 1975) • 

. Q~~a ctaai6icaci6n de lo4 di4olvente4 indu4t4iale4 

e4 la que hacen Lehman y Flu4y 11943), baaada en ta acci6n ó~ 

4ioL6gica de loa miamo¿ 4ob4e el o4ganiamo, dividiéndolo¿ en 

cinco g4upoa p4inc1pale4 que aon: 

1. Veneno¿ ne4vio4o4, a lo¿ que pe4tenecen p4incipa~ 

mente loa alcohole¿ p4ima4io4 (con e~cepci6n del alcohol metlli 

col éte4e4, aldehldo&, cetona4, cie4to4 é¿te4e4 y bencina. 

2. Veneno• i44itantea del pulm6n, e4 deci4 que inducen 

inólamac16n en lo& tejido¿ con toa que hacen contacto inme~iato, 
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lo6 ~ep~e6entante6 p~.lnc.lpale6 de e4te g~upo 6on lo6 l6te~e6 

de ta 6e~ie. del me.t.lt y l6te.~e4 del 4c.ldo 66~m.lco. 

3. Ve.neno6 he.p4t.lco6 y me.tab6l.lco6, donde. 6e. ag~upan 

6undame.ntatmente. lo6 hid4oca4bu4o.t. clo4ado.t.. 

4. Ve.ne.no¿ .t.angu1ne.o6, como et benceno, .t.u.t. de.4.lvado¿ 

y lo.t. gU.coú4. 

5. Venenó.t. 4e.nale.t., como tet4aclo4oetano y glicole..t.. 

La acci6n 6.l.t..lol6g.lca de. cualqu.le.4 .t.u.t.tancia e..t. co~ 

4idt~ada po~ 4u tipo de acc.l6n, .t..lendo po4 lo tanto .l~4itante.6, 

na4c6t.i.co4 o ane..t.t€.t..lco.t., 4o6ocante..s y de daño 6unc.lonal del 

metaboli6mo, cuatqu.le4a que .sea el pe.4.lodo de expo4.lc.l6n, lo.t. 

e6e.cto6 nocivo.s pued~n 6e4 locale.t. o ge.ne4ale.t. y de.t.de. el pu~ 

to de. vi4ta cl.lnico: agúdo.t. o c46n.lco.t.. 

Lo.t. di.t.olve.nte.s vol4tile.t. ent4an at cue4po p4incipa~ 

_mente po~ et t~acto 4e.t.pi~a..to~io, pe4o 4e pueden inge~i4 o 

b.le.n ab.t.o4be.~ a t4avl6 de ta pie.t, cuando 6e. inhalan .t.u.t.tancia.t. 

pe4judiciate.s pa.san a ta ci4culac.l6n gene~al y .son di.t.t4ibuida.t. 

at co~az6n y at .t.i.t.tema ne4v.lo4o ce.nt4at, p4oducie.ndo ya .t.ea 

una acci6n t6xica gene4at .sin daño al t4acto 4e.t.pi4ato~io o 

un e6ecto combinado que. va en dete~o~o de la .t.atud (Voolittle, 

19 54). 

La4 p~incipate.t. con.secuencia¿ toxicol6gica.t. de lo.t. 

di.t.otve.nte.t. .t.on: i~~itaci6n, .sen.t.ibitizac.l6n cut4nea, atte4ac.l~ 

ne..t. 6uncionale..t. de.t .t..l.t.tema ne~vio.t.o. ca4c.lnoglne.t..l6, mutag! 

ne..t.i6 y t~a4to4no.t. de.t apa4ato ~ep~oducto~ IOMS, 1977). 

Et metanot y et etanol p~ovocan abe.-VLacione6 c~omo.t.~ 

111.lca.t. en cUuta.t. de. Vic.f.a 6d'a (IUchaelü l!t ~· ,. 1959; G6me.z-: 
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A44oyo,1974; L6pez,1980¡ Ro4a6,19BOI y p4oducen mutacione4 40m~ 

tica4 en T4ade4cantia 1He4ndndez,1977¡ Guada44ama,1979), 

Ve igual 6o4ma 4e ha de4c4ito que el tlne4 y al9uno4 

de 4U4 componente4 como benceno, totueno, acetato de etilo, 

hexano, heptano, etc., oca4ionan alte4acione4 en lo4 c4omo4oma4 

de lo4 me4i6temo4 4adicula4e4 de Vicla 6aba IG6mez-A44oyo,1980¡ 

Ca4titto,1981;Vdvila,1981) • 

. B4egman 119711 de4c4ibe alte4acione4 c4omo46mica6 

o4iginada4 po4 etanol en lin6ocito4 humano4 en cultivo e iguaf 

mente 4e ha demo4t4ado ta inducci6n de inte4cambio4 de c4om4-

tlda4 he4mana4 po4 metanol y etanol en et mi4mo 4i4tema. 

Ryley y Matcom 17969) encuent4an daño c4omo46mico en 

et 6 % de lo4 leucocito4 en cultivo de 14 j6vene4 que han inh! 

lado di4olvente4 llaca4, cola4, 4emovedo4e4, tlne4, etc), en 

compa4aci6n con el Z t obtenido en lo4 te6tigo4; lo4 daño4 

c4omo46mico4 ob4e4vado4 4on t4i44adio4, 4ompimiento4 y hueco4, 

4in emba4go no p4e4entan ano4matidade6 hematol6gica4 ni del 4¡4 

tema ne4vio4o cent4al. 

f.n ta indu4t4ia de lo6 4ecub4imiento6 o4gdnico6 lo6 

di4olvente6 m44 utilizado6 4on lo6 monolte4e4 del etitengllcol 

conocido4 come4cialmente como " celo6olve4 " 1Vevo4e, 1974; 

Guti(44ez-Flo4e4,1975), 

El etilenglicol 4e u4a como anticongelante no vot4til 

de tlpo pe4manente, componente de llquido4 hid44ulico6 no in6t~ 

mable4 y como mate4ia p4ima pa4a ta p4epa4aci6n de g4an name4o 

de 4e4ina4 4intltica6 y pla4ti6icante4 1Ki4k y Othme4, 1961). 

La4 mani6e4tacione4 t6xica6 de envenenamiento con 
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etilenglical <'le 1r.elaciana con de<'idlr.dent<'I del /¡i<'lte~a nt~vio~o 

cent.Ir.al, can6u<'l¡6n, convul<'liane<'I y coma, exi<'ltiendo evidtncia<'I 

de ne61r.otoxúidad (Be.Ir.man et al., 1957; PetM<'lon et al., 1963). 

Sin embalr.ga,el etilenglicol ha <'iido 1r.epo.1r.tado como 

no mutagénico en bioen<'layo<'I can Salmonella ~yphimu.1r.ium (McCann 

et al., 1975; MM<'lhaU et al., 1981,1982). 

Lo<'I celoJolve/i <'le obtienen indu/itlr.ialmente po~ la<'I 

<'l¡guiente<'I 1r.eaccione<'I: 

J. Vel 6xido de etileno o gl¡col con la<'I alcohole<'I 

co.1r.1r.e<'lpon.:Ue.t1tu en p.1r.u enc¡a de. un ca.talizadoJi.. 

+ 

+ 

CH20H 

R-OH ---t 1 

CH 20-R 

CH20H 

R-OH --11 
CH 20-R 

2. Ve cto.1r.hid.1r.ina de e.tileno con hid.1r.6xido de. <'lod.io 

y un /iut6ato de dialquilo como catalizado.1r. (B.1r.owning,196S;Ve.vo.1r.e., 

1974). 

Lo<'I tlr.e<'I de.1r.ivado<'1 monoalqu[t¡co/i del etilenglicol 

u¿ado<'i plr.incipalmente /ion: metil celo<'lolve, etil celo/iolve y 

butil celo<'lolve. 
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a. El metll c.eloaolve (2-metoxletanoll, que ae utiliza 

~n la lnduat1tla de laa lac.aJ, como dlaoluente palla acetato de 

~eluloaa, nlt1toc.eluloaa, mue.ha.ti lleaúrna natullale.&, gomaa y como 

adelgazadoll palla alguno& medie.amento.&, ca dllec.ucntcmente uaado 

!n la p1tepa1tac.l6n de ballnlc.ea de aec.ado 1tápldo, eamaltea y e.al! 

.tantea o tintea de made.1ta, aal. e.amo en la ú1duatllla det llotag4~ 

iado, e.orno e.ndullc.c.edoll y palla ae.llall celo6án lmpellmeable a ta 

1umedad (81Law11ú1g, 1953; Jac.oba, 1958). Ea el c.ompueato que 

tlene ta ta.tia máa lláplda de evapo1t,ac.l611 y el má.ti baja punto de 

ibulllc.l6n. Ea ab.tiollbldo poll ta piel de lo.ti anlmalea haata en 

.1ntldadea t6xic.a.a (Rowe, 1963). Loa vapo4ea de e&te c.ompueato 

~on lllllita.ntea de laa me.mbJtanM muc.oaaa y la piel (Oltl y Wegman, 

1978; VupJtat y G1ta.dlakl, 1979); en pell1toa y gatoa una manl6ea­

ta.c.l6n eape.c.lal de au toxlc.idad ea au e6ec.to aoblle la aanglle, 

ya. que la. e.xpoa+c.-i.611 pJtolonga.da. a la lnhalac..l6n de. e.ate dü<: ._ 

vente. c.au.tia .ane.m.l aevella (Wellnell et al., 1943; Nittell-Hauge, 

1970; Sundellman y Sunde.Jtma.n, 1970). 

La lntoxlc.ac..l6n aguda poll metll c.eloaolve. en anlmale.a 

de la.bo1tato1tlo plloduc.e edema pulmonall o b1tonc.oneumon1.a., llge.lla 

hlpellemla. en el hLgado, c.ambloa degene4a.tlvoa en el 1tlR6n e 

i.Mltac.l6n de. ta c.onjuntlva. (Rowe,1963). Wlte.y e.tal. (1938) 

tambl(n obae4va.n l1t1tltacl6n de la mucoao. de.t bazo y hemollllagla 

gaatllo.lnte.atlnal en c.one.joa. 

El e.de.e.to aablle laa c.llutaa llojaa de. la aang1te. de. loa 

~nlma.le.a aujetoa a lnha.lac.lane.a 1tepc.tldaa ca la manlic.~tac.l6n 

máa algnl6lc.at.lva de envenenamle11to c1t6nlc.o po!t me.t~:i c.elo~olve 

iCa1tpe11.tc.1t et a..l.,1956; B1tawnlng,1965). Wellnc~ ~al. (19431 
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a. El metil celoaolve (2-metoxletanall, que ae utiliza 

~n la lnduatkla de laa lacaa, como diaaluente paka acetato de 

~eluloaa, nltkoceluloaa, muchaa ke&lnaa natuJtalea, gomaa y coma 

~delgazadok paka alguno& medicamentoa, ea 6kecuentcmente uaado 

!n la pkepakaci6n de baknicea de aecado k«pido, camaltca y col~ 

.tante<1 o tintea de madeka, aa.t: como en la ú1duatkla del :rntogk~ 

~ado, como endukecedok y paka aellak celo6~n impekmeable a la 

'rnmedad (Bkownü1g, 1953; Jacoba, 19581. Ea el compueato que 

tiene la ta<1a mda kdplda de evapokacl6n y el mda bajo punto de 

abulllci6n. Ea abaoJtbldo paJt la piel de loa animalea haata en 

~ntidadea t6xicaa (Rowe,1963}. Loa vapokea de eate compueato 

~on lkkitantea de laa membJtanaa mucoaaa y la piel (Ohl y Wegman, 

1978; VupJtat y GJtadiaki, 19791; en peJr.Aoa y ga.toa una. manl6e&­

ta.ci6n eapecial de au toxicidad ea au e6ecto aobke la aangAe, 

ya. que la expaaic..l6n pJtolongada. a la. .inhalac.i.611 de eate dlH ~ 

vente ca.uaa .anemi aeveJta (WeJtneJt et al., 1943; NitteJt-Ha.uge, 

1970; SundeAman y SundeJtman, 19701. 

La intoxlcacl6n aguda pok metll celoaolve en anima.lea 

de laboJtatokla pJtoduce edema pulmonak o bkanconeumon.t:a, ligeJta 

hlpeJtemla en el h.t:gado, cambio& degenekativoa en el Jtlñ6n e 

lJtklta.ci6n de la. conjuntiva (Rawe,19631. Wiley et al. (1938) 

también obaeJtva.n lkJtitaci6n de la mucoaa del bazo y hemaJr.Jtagia 

gaatJtainteatinal en conejo&. 

El e.6ec.to aobJte la.a célula.a Jtojaa de. la aa.ngJte de loa 

anima.lea aujetoa a. lnha.lacianea 11.epetidaa ea la manl6eatac.i611 

máa aig ni6icativa de en ven e na.m.i vito cA6nica pok me.U.l e el oa olve 

(Ca11.pe.nte.11. e.t al.,1956; 8.'(otenlng,1965). WeJt11e1¡ et al. (1943) 
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notan la di4minuci6n de la hemoglobina en et volumen cetul4~ 

y·oen la ókecuencia de célula4 koja& con hipocko~la, pot.i.c~om~ 

to6¡t¡a y mickocito4i4, a4imi&mo Pakky y Wallach 119741 ob&e~ 

vakon inckemento en la ókecuencia de célula& blanca4 inmaduka&. 

Young y Woolnek (1946) de&ckiben lo& &lntoma& de do; 

hombke4 que ingikiekon metit celo&olve: de&ok¡entaci6n, agit~ 

ci6n, e&tupok y coma, acompañado4 pak una ke&pikaci6n k4p¡da 

pko6unda acida~i& metab6lica, necko&¡& tubulak aguda que pudo 

e4tak a&ociada con oxalukia (Flanagan y libcke,1964; Nittek­

Hauge,19701, a4l como cambio& degenekativo& del hlgado, neck~ 

4¡4 tempkana del p4nckea&, alakgamiento y atkoóia te4ticulake4. 

(Mok~i4 et al., 194Z; Zavon,1963; Nagano et al., 1977). 

La4 expke&ione4 de la intox¡caci6n ck6nica pok me.ti.l 

celo&olve en humano& &e acentaan m44 &obke el &i&te.ma ne~v¡o40 

centkal que &obke lo& kiñone& o la& célula& &angulne~, éOMO 

lo demue&tka el cuadko de ence6alopatla t6xica que &e cakact! 

kixa pok dolok de cabeza, &omnolencia, letakgo, debil.id«d gen& 

kal,ataxia y di&tukbio& p&icop4tico4 (Vonley,1936). 

Pkueba4 keat.i.zada& :f!!. vitko con Schizo&accakomyce4 

pombe y célula& de ckiceto han mo&tkado que el metil ceto4olve 

no e& un agente mutaglnico (Abbondandolo et al., 1980). Re4pe~ 

to a abekkacione& lo4 anico& tkabajo& encontkado4 en la kevi&i6n 

bibliagk4óica &an lo& de McGkegok et al. (19831 y Millek et al. 

(1983) en médula 6&ea de kata. 

Gaktnek (19811 ha kepaktado que la inyecci6n de 0.25 

ml de metil celo&olve a katone& inckementa 4e4enta y cuatka 

vece& la 4en&ibilidad de (&to4 a la endotoxina ~.makce&cen&, 
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como lo demue4tlta la 11.educci6n de VL 50 de 16 mglkg a 0.25 mg/kg. 

/.la1tk4 et al. ( 1975) y Savolaúten ( 19801 han duc11.Uo 

ta 11.educci6n del c11.ecimiento y la pa11.4li6i6 pa11.ciat en 11.ata6 

expue6ta4 du11.ante do6 4emana6 a la inhalaci6n de vapoll.e4 de 

S0,100 y 400 ppm de metil celo4olve, mo4tll.ando adem44 el in 

c1temento en la actividad de la p11.otelna6a dcida, a4l como la 

di4minuci6n en la 6unci6n de la 4uccinato de6hid1togena4a lo 

cual e4t4 11.elacionado con la inhibicion del metabol~4mo ene11.g~ 

tico de ia4 cllula6 gliale4, que inclu40 puede mani6e4tell.4e 

como una te4ion de4mielinizante. 

A4imi4mo 4e ha demo6t1tado que el metit celo6olve 

po4ee e6ecto4 emb~ot6xico6, de tal mane/ta que cuando 4e admi 

n.i6t1ta 011.almente a hemb1ta6 de. 11.atdn p1teñada4, en do4i4 mayoJtu 

a 31.25 mg/kg 4e pltoducen mat601tmacione4 e4quelltica4 en lo6 

6eto4, tale6 como vé1tteb1ta6 ceJtvicale4 bi6u1tacada4 y vl1tteb11.a4 

lumba1tu 6u4ionada4 (Nagano et al., 1981), 

Steng e11. et al. (19711 han e4tablecido la po4lb.iUd11d 

de que lo4 monolte1te6 de etilengUcol de bajo pe4o moleculall. 

tengan p11.opiedade6 te11.atoglnica6. 

b. El etil celo4olve (2-etoxietanoll 4e ut¡Uza como 

di4olvente pa11.a cola4, aceite6, 1te4ina4 4intltic44. alqu~d¡ca4 

y 6en6lica4. E4 ampliamente empleado en laca6 nitJtocelu~64ica4 

poJtque mejoJta el b1tilto, también 4e u6a en 6luldo4 palta 61teno6, 

11.emovedo1te4 de ba1tnice6, limpiado11.e4 de metale4 y vidltio, tin­

ta6 textile4, de implte4i6n y de piel. Si1tve como agente ~xtlta~ 
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ta.nte y c1tl4ta.llza.da1t en la. ma.n~6a.c.tu1ta de antlbl6tlco6 y d1ta 

ga.4 (Vaot.i.ttte,1954; .1a.cob4,1958; B1tow11ú1g,_1965). E4te ea et 

compueato menoa t6xlco de loa titea que ae mencionan y puede aelt 

ab401tbldo 1ta.plda.mente po!t la plel (V1taize et al., 1944). 

En la lntoxüa.cl6n aguda. de lo4 a.nlma.leh de ta.bMa.to'--' 

1tlo que algue a. la. lnhalacl6n del cetoaolve, huh 1tlñonea p!te-

4 enta.n hlpeltemla (Walte y Yant, 1930), p1toducl€11do&e también 

congeat.l6n pulm.onM y edema (We1tne1t et al., 1943). 

En la lntoxlcacl6n c1t611lca. ae mueat1ta11 lealonea !te­

na.tea llge1taa, aunque Lehma.n y Flu1ty (1943) 1tepo1tta~ ca.aoa de 

gtame1tulítla en ga.toa. 

We1tne1t et a.l. (1930) notan lnc1temento en et númelto de 

c1tlata.le& de oxalato en la 01tlna., to que pe!tmlte 1telaclona.1t 4l 

etll celoaotve: con el e.t.Ueng.Uco.t.. 

Walte y Yant (1930) 1 Wahtbe1t9 y Boman (f979) a.tea­

tudla1t la 1te&pueata 6lalol6glca de toa cobayoa a.l etll celoaolve 

de&lne.n toa a.lgulen.te4 4~11.toma.4; ina.ctlv.ldad, debltlda.d, dl&ne.a. 

y mue1tte at cabo de 18 a 24 ho1ta4 de e~po&.lc.l6n al a.i1te 4atult~ 

do con va.polteh al 0.6 t • 

Se han de&cltlto ca.404 de t1ta.bajado1te4 que han e4.tado 

en contacto con e4.te ceto4Qlve en lo4 que 4e p!te4enta coto1tacl6n 

ama!t.llla de ta eacte1t6.tlca. , tltaza.4 de a.tbúmln~ en la o~lna y 

11n .f ,i.~ fl.lto .lne1temett.to de u11.o b.lUtta.& e.n la. 6 ang1te.. lo cual .lnd.ica. 

poa.lblea daño6 en 1t.lñ6n·e h!gado. IB1town.ln9,19S3). 

Pede1t&e11 et a.l. (1980) mueat11.an dec1te.men.to en lo4 tito~ 

boc.lto6 y neut1t66.llo6 a.at como ta ele.vac.l6n en la c11.eat.ln.lna 

qu.lna6a deapué6 de la. expo6.lc.l6n de un 6uje..to a e.t.ll ce.lo6olve., 
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aeñalando que la inte~accL6n de eata 4u4tancia con el etanol 

p~oduce aumento en la concent4aci6n de alcohol en el o4ganiamo, 

ya que el celoaolve po•ee mayo4 aóLnidad po4 la alcohol deahi­

dkogena•a que el alcohol. 

Se ha kepolttado que la p1teaencLa de aolventca oltg~ 

nú.oa puede a6ectak el metabol.Umo in vitlto de una va11.iedad 

de JuJt1tato6 y actLvidadea enzimdtica4, debido a •u• pltopied~ 

de• 6i4icoqu~mica4 o b¡en que actúan como •u•t1tatoa ~lte1tnante4 

pa4a la• enzima• en cue•ti6n, polt ejemplo el etil celoJolve 

inhibe la actividad de la hid4oxilaaa anilina y la o-dimetila 

cL6n del p-nit4oanLaol, •in emba4go, no mueat1ta eóecto alguno 

Job1te el metaboliamo del 2-aminoant4aceno mediante la p4ueba 

de Ame• (Kawalek y Andltewa,1980). 

c. El butil celo4olve 12-butoxLetanol) ea U4ado en 

laca• de cepillado a la• que con6Le4e una apa1tiencLa 1tojiza 

y b1tillante, e4 empleado como con4tLtuyente de mate1tLale4 de 

Umpüza palta metale•, en jabone• pa1ta lavalt en aeco, en ólu:f. 

do4 hLd4dulicoa y en la ¡ndu~t4ia textil pa4a teñidoa y e4tam­

pado4, aJi como en acabado• pa4a piel, cie4to4 ~4te1te• del 

butil celoJolve aon util¡zado4 como pla4tióLcante4 y hc1tbicLda• 

IVootittle,1954). 

El butil celo4olve e4 el m44 t6xico de lo4 €te4e4 

glic6lico• uaadoa como diaolventea, ea 1tapidamente abao1tbLdo 

polt ta piel y el contacto p1tolongado ea dañino IB1townLng,1965). 

En la LntoxLcaci6n aguda 4e plteaenta pe1teza, po6tlt~ 
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c.i6n y nailco4.i4. En a.n.imale4 a. lo4 que 4e a.dm¡n.i4tila en 601tma. 

atal e4ta 4u4tanc.ia, 4e ob4etva que pltoduce hemoglob.inutia 

(Catpenteil et al., 19561. 

En Jtatone4 la. .i.nha.la.c.i.ón de butil celo4olve no cau4a 

na.1tco4{4 peilo un 4lntoma con4tante e4 la d.i.4nea y a elevada.4 

concenttac.i.one4 4e ptoduce opac.i.da.d de la edil.nea o del cil.i.4t~ 

lino (We.1tne.1t et al., 1943)¡ a4.f.mi4mo 4e ha demo4ttado mediante 

e4tudio4 ba4a.do4 en RV 50 (concent1tación de un agente qulm.i.co 

amb¡ental que piloduce el decltemento del SO % en la. ta4a. Jte4pf 

1ta.to1tia de 1ta.tone4) que el but.i.l. celo4olve no e4 un i1t1t.i.ta.nte 

4en401tia.l óue1tte con 1te4pecto a. otilo4 di4olvente4 como et a.ce 

ta.to de etUo (Ka.ne et al., 19741. 

Vuila.nte la. ¡nto~.i.ca.c~6n cilón.i.ca. con but¡l celo4olve 

ta4 man{óe4tac¡one4 40~; .i.!lt¡tación 1te4p¡1ta.to1t¡a., hemoglob¡nut.i.a, 

n¡vele4 bajo4 de hemoglob¡YHl y de c€lula.4 iloja.4, a4l como 61t! 

gU . .i.dad de e1t¡t1to c¡.to4. La4 Jtata.4, 1ta.tone6 y co11ejo1. 4 on lo4 

m~4 4u4cep.t~ble4 a €4ta. acción hemolltica. del but.i.l celo4olve 

(81town¡ng,1965¡Smyth et al., 1969¡ Holmbetg,et al,, 19741. 

El da.Ro ilenal p1toduc.i.do poil .i.nhala.c.i.o~e4 ilepetida.4 

4e debe plt.i.nc.i.pa.lmente a la 1tetenc.i.6n modeJtada de u1tea en la 

4ang1te (Lehman y Fluily, 19431. 

En e4tud.io4 1tea.t.izado1. con un hongo Cla.do4po11. .. fom . 

1te1.¡nae, 4e ha encontilado que tanto el met.il como el et.il C! 

lo4olve4 .i.n~.i.ben la ge1tm¡nac¡6n de e4polta4 y el cilec.i.m.i.ento 

m¡cel.i.al y que €4te últ¡mo 1teduce la toma de gluco4a poJt el 

01tgan¡4mo en un 25 % 1te4pecto a.·lo4 te4t.i.go1. llegando a 4Upil~ 

m.i.1tla totalmente al igual que la. ile4p.i.1tac¡ón, a4.i.m.i.4mo piloduce 
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la p€JLdLda caai ~otal de potaaLo y de pJLotelnaa aoluble6, lo 

cual 11.e6leja en alguna medida daño 6uncLonal a la memb11.ana 

celula11. ILee y Wong, 1979). 

No ae encontJLall.on eatudLoa aobJLe la pJLoduccL6n de 

abe11.11.acione6 poJL etil y butLl celoaolvea. 

Loa tJLe6 dLaolventea menc.<.onadoa anteJLLoJLmente 6on 

pola11.ea, de tipo activo y de evapoJLac.<.6n lenta IGutLéJLJLez­

FloJz.e6, 1975) y tienen la caJLacte11.latLca de pll.e6entaJL una cade. 

na -0-CH2-cH 2-0H conteniendo doa gJLupoa 6uncionalea, éteJL 

(C-0-C) y alcohol IOH) poJL lo que ae lea dd también el nomb11.e 

de alcohol €teJLea. 

Ve acueJLdo con MoJLJLyaon y Boyd (7973) y Vevo11.e 17974), 

loa €tell.ea aon compueatoa eatablea hacia laa baaea, loa agentea 

oxidantea y loa 11.eductoJLe6 de tal maneJLa que 6e cona.<.deJLan me­

no6 11.eactivoa que loa alcohol.ea. 

Loa e6ecto6 de loa éteJLe6 y alcohol éteJLe6 puede ae11., 

.aegún alguno-& autMe6 dúr.ec.ta IVooUttle,1954; 8JL0Wnú1g,1965), 

o bien que al liidJLolLzaJLae loa celoaolvea pJLoducen «cldo oxdlL­

co que ea el plloducto 6Lnal de la ox.<.daci6n mediada poll la 

alcohol deahidJLogenaaa IFlanagan y LLbcke, 1964; NitteJL-Hauge, 

1970; Oh.<. y Wegman,1978). 

En el cMo del mc.Ul celoaolve, StengeJL et al. (19711 

aeñalan que el enlace etéJLeo puede 6eJL conveJLtido dentJLo del 

cueJLpo en alcohol y etilenglicol con la po6Lble plloducci6n de 

loa dcido6 66JLmico y oxdlLco JLe6pectivamente. 

PedeJLaen et al. (1980) mueatJLan que el etLl celoaolve 

puede 6ell. metabolúado poll la alcohol duhidJLogenau liepULca 
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.ln v.lt11.o y a ta cual e4 md4 a6in que el etanol. En tanto que 

el butit c.~to1.otve, de ac.ue11.do c.on 811.own.lng (1'96 5), 4 e metab.!!_ 

liza a de.ido butox.lac.ét.lc.o, et c.uat e4 11.e4pon1.able de ta ac.c..l6n 

hemo~t.lc.a del d.l4olvente, ademdb· de que puede 4e1Lv.l11. como mo 

n.lto11. de expo4.lc..l6n a e4ta 4u4tanc..la (Anna-Ka11..ln y Steen,1978). 

Atgunab de la¿ alte11.ac..loneb .lnduc..lda4 poli. lo4 d.l6e11.e!!. 

te4 agente4 614ú.o4, qulm.lco4 y b.lol6g.lc.o4 4on lo4 11.0mp.lm.lento4; 

tate4 como 611.agmentoA c~omat.t:dic.04 o c.11.omo46m.lc.04, anillo¡, el!!. 

.t11.~co4 o ac.ént11..lc.04, 6.lgu11.a4 11.ad.lale1. 4.lmple4 o c.ompleja1. y lo4 

huec.J4 o le4.lone~ ac.11.omdt.lc.aa (Ev~n y O'R.l.011.dan, 1975), é4to4 

~lt.lmo4 u4uatmente no 1.on c.on4.lde11.ado4 c.amb.lo4 e4t11.uc.tu11.ate1. 

y en 4u evatuac.l6n como c.~te~o de daño c.11.omo46mic.o ex.l4ten 

mucha4 cont11.ove11..Jia4, ta na.tu11.ateza de lo4 rn.l4mo4 ha 4.ldo 11.evf 

4ada po11. VM.lo4 au.tMe4, qu.(ene4 lo4 de4 c.11..lb en como 11.Qmp.lm.le!!_ 

to4 de banda aenc..llla (Evan4, l967; 8ende11. et al., 1973), 11.ompf 

m.lento4 .l"c.omple.to4 (811.e.c.he.11.,1977) o de.6tcto4 en e.l doblamiento 

. de l4 6ib11.a c.~0~046mic.a (Taytq11. et al., 1962; B11.09ge11., 1975) o 

bien o4.lginado4 poli. la p€11.d.lda locat de AVN o p11.o.telna4 o poli. 

4u <1uupi11.ali.zac.l6n (Se.he.id yT11.au.t, 1971; H.lt.telman y Rao,1.974; 

811..lnktey y Hl.t.te.lman,1975). 

O.t11.o <laño que. 4e ha de4c.IL.ito que. p11.ovoc.a.n to4 di4ot­

vt.nte4 e.4 1.ob11.e ta. 11.egi6" cent11.ornl'l-(ca., Oll.igina.ndo to4 cl!.omo-

4oma4 c.on et c.e.n.t1t6me.1to inac..t.iva.do u lo¡, .l.soc.11.omo1.omu al n11.odu 

c.lll.4e. la 11.uo.tulta .t11.an4ve.ll.4al del m.l4mo. o b.le.n .sobll.e el hu1.o 

a.c.11.0mdtic.o o c.u.lonando la to11.mac..l6n de andda.s e4 mu.t.t.lpolall.e4 1J 

C-ml..to4i4 ( Ldpe.z, 19 80; f(.ou4, 19 80; Ca1.t.ltlo, 19S1), 
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Actualmente lo4 e~d.ud.i.o4 c.i.tog enl.t.i.co4 pa.11.ecen 4 eJt 

lo4 m44 adecuado4 palla detec.ta11. d.i.ve11.606 e6ec.to4 cau¿ado4 poli. 

agenteA qulmicoA, 6lAicoA o biol6gicoA en pe11.4ona4 expueA.ta4 

(SOllAa et al., 19821 volunta11.ia o involun.talliamen.te pello que 

en alguna 6011.ma han A.ido dañada4 en Au ¿alud. 

Lo4 cultivo¿ de clfula¿ humana~ y en eApecial de li~ 

6ocito4 pe11.i6é11.ico4 tienen ven.taja4 que lo4 hacen adecuado¿ p~ 

11.a eA.te tipo de eA.tud.i.04 debidQ a que 4e puede ob.tenell. 6acilm!n 

.te una poblaci6t¡ celulall. numell.oAa (EvanA y O'R.i.011.dan,19.751 y 

poli. med.i.Q de mi.t6geno4 como la 6.i..tohemaglu.tin.i.na, .i.nduc.i.11.lo¿ a 

dividill.Ae .in vi.tilo (Ja4in4ka et al., 1970¡ Cll044en y Mo11.gan; 

19 771, adem44 de Hlr. un 4.i.6.tema biol6gico que puede 11.elac.iona!!: 

4e md4 d.i.11.ectamen.te con el homblle y dada la 911.an .lmpoll..tanc.la 

y ampt{a aplicaci6n que tienen en la actualidad lo4 di4olven.te4, 

a4l como la CQnocidad acci6n mu.tagln.i.ca de alguno4 de ello4 y 

a lo4 e4ca4o4 1r.epo11.te4 en 11.elacidn a lo4 celo4olve4 en cuan.to 

a e6ecto4. gen€ticq4, en e4.te .t11.abajQ 4e p11.e.tende e4.tab!ece11. y 

compa11.a11. el daño c11.omQA6m.lco pll.oduc.ldo pe~ me.t.i.l, et.i.l y bu.t.ll 

ceto4olve4 en cultivo de l.i.n6oci.to4 humano4, a4l como la de.te!!; 

m.i.nac{6n del compo11.tam.i.ento de concen.t11.ac.i.6n-11.eApue4.ta de cada 

una de la4 4u4.tanc.i.ab u.t.i.t..izada4. 
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MATERIAL Y METOVO 

Se 1tealiza1ton cultivo¿ de .6ang1te pe~6l1tica humana 

de ¿ujeto4 4ano4 de la 4iguiente mane1ta: 

Se tom6 una mueat1ta 4angulnea (10 ml) con una je1tinga 

hepa11.i11üada (Upo-Hepin 1000 U) y ae colocMon 8 gota4 de .6a!!. 

g1te en un 61ta4co de cultivo conteniendo S ml de medio McCoy 5a 

( Mié.11.olab) mda O. 2 O ml de 6Uohemaglutinina-M ponU.ndo.6 e a i!!. 

cuball. a 37 ºC du1tante 48 ho1taa. 

A laa 46 ho1taa ae adicion6 una aoluci6n de colchicina 

haata obtenelt una concent1taci6n 6lnal de 4 ug/ml de cultivo y 

ae dej6 que loa cultivo• completa/tan 48 ho1taa, poate1tlo1tmente 

el contenido de cada 61taaco 4e t1ta.6lad6 a tuboa de cent11.i6uga 

y 6ue11.on cent1ti6ugadoa a 800 1tpm, du11.ante S mlnuto4, al tl1tmino 

de la.toa ¡e deahech6 el 4ob1tenadante c.on una p.ipeta Pa4.teult d!?:_ 

jando un volumen igual al bot6n el cual .6e 1teau4pendi6 en una 

aoluc¡6n hlpot6nica I0.075 M de KCl) p1tevlamente calentada a 

37 ºC y 4e coloca/ton en baño ma~a a la miama tempe1tatu1ta du­

ltante 20 minuto4. 

T1tan.6cu1t1tido e4te lap4o, 4e cent1tl6uga1ton S minuto¿ 

a 800 ltpm y 4e 1teti1t6 el aob1tena~ante, 1teau4pendiendo lo4 boto 

ne.6 en S ml de 6.ijado1t metanol-dcido aclt.ico (3:1) dejdndoloa 

1tepoaa11. 15 m.inutoa. Veapula ae 1tep.itl6 el p1toce4o de cent1tl6~ 

gacl6n y 6ljac~6n peltmaneclendo el bo.t6n en el 6ijado1t polt 10 

minuto¿; a continuaci6n 6ue1ton cent1tl6u9adoa de .igual mane/ta 

y 4e deahech6 totalmente el aob1tenadante, aglteg4ndo4e O.S ml 

de 6ljado1t y 1tealizando laa p1tepa1taclonea polt goteo dej4ndolaa 
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a e ca./t al. a..l1t e. 

Una. vez aeca.a la.a l.a.m.ln.ll.l.a.a ae t.lffe1ton con una. ao~ 

l.uc.l6n de G.lemaa. 1:10 en a.gua. co1t1t.lente, du1ta.nte 10 m.lnutoa, 

et.lm.lna.ndo el. exceao de col.011.a.n.te con a.gua. de l.a. ti.ave. 

Siguiendo el. método a.nte1tio1t, a.lmul.tdn~amente a. la 

a.lemb1ta. de l.04 cultivo<\, ae a.ffa.dLe!ton ta.a concent1ta.cionea co­

ltlleapa11d.len.tea de ca.da. uno de loa diaolven.tea, met.ll. cel.oaol.ve, 

e.t.ll. cel.oaol.ve y bu.t.ll. cel.oaol.ve (Qu.lm.lvdnJ. 

La.a concc.nt1ta.c.lonea ut.ll.lza.da.a 6ue1ton dete1tm.lna.da.a 

med.lante expelt.lmentoa p1tel..lm.lna.1tea de .tox.lc.lda.d de ca.da. d.laol­

vente, que a.ba.11.ca.11.on en.tite 20 y 15 000 ppm, notdndoae que a 

µa1tt.l1t de 6000.ppm con la.a .t11.e4 auatanc.laa d.lam.lnuy6 d1tdat.lca.­

mente et númelto de célula.a, polt ta.l 1ta.z6n en el. p1teaen.te titaba. 

jo ae emp.f.ea.11.on 500, 1000, 2000 y 3000 ppm. 

La.a aol.uc.<.onea de loi. d.<.6e1tentea d.U.olventea 6ue1ton 

p!tepa.11.a.da.a con agua. deat.lla.da. y ae eate1t.ll.Lza.1ton med.lante 6.ll­

t11.ac.<.6n con memb11.a.na.a "M.ll.UpMe" de 0.45 u. 

Se tuv.le1ton 10 61taacoa de cul.t.lvo en total pa.11.a cada. 

auatanc.la., co1t1teapond.lendo doa pa.11.a. ca.da. concent11.a.c.l6n y al te! 

tl90, el expe1t.lmento ae 11.ep.lt.<.6 con una. aema.na. de d.l6e1tenc.la 

pa.11.a ca.da diaolvente, haciendo única.mente el cultivo de un aolo 

celoaol.ve en ca.da ocaa.l6n. 

La.a mueat11.a.a aa.ngu~neaa co11.11.eapond.le1ton a. un aolo d~ 

na.do11., .t11.a.tando que a.lemplte 6ue1ta.n .<.gua.tea la.a cond.lc.lonea de 

aal.ud, hdb.ltoa, h.<.g.lene, etc de la peltaona. y del ambiente de 

t11.a.ba.j ci. 

Ea 11e.ceaa.1Lú1 merrcúrna.11. que debido á que ae. encont1t6 
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un pol.i.mo1t6.i.amo en el cltomoaoma namelto 17 co1t1teapond.lente al 

g1tupo E cona.latente en que poaee aatEl.ltea, ae opt6 polt no to­

malt en cuenta eate g1tupo en loa 1teg.lat1toa palta ev.i.ta1t la con 

6ua.i.6n con una poaLble alte1taclón c1tomoa6mlca. 

Loa 1tegLat1toa ae hlci.ekon en 100 cllulaa en meta6aae 

ya que ea ltecomendable dicho name1to palta que el andli.ai.a eata. 

M.atlco aea ltepkeaentat-lvo IM001thead et al., 1960; A1takaki. y 

Spa1tkea, 1963), contabLlLzdndoae toda• laa alte1taclonea obaelt 

vadaa. Laa pltepaltaclonea 6ue1ton obae1tvadaa a.ln conocimiento de 

au 01t.{,gen pMa evi.taJr. p1tejuici.o del obae.1tvado11.. El ancf.lú.la ea 

.ta.d.C..tico de loa da.toa ae 1teaUzó aplicando la p1tueba ~'t" de 

atudent, cuya 661tmula ea: 

t .. X7 - X 
2 

S¡ - s2 

--+--
N¡ N2 

x, • · med.la poblac.lona.l de loa t11.ata.m.len.toa 

x2 • med.la poblac.lona.l de .toa :te1i.t.lgo1i 

s, • Va1t.lanza de loa t11.atamüntoa 

s2 " Va1t.lanza de loa tea.ti.goa 

N¡ • Total de me.ta6aa~ anal.izada• en loa t11.a.tami.ento4 

N2 " Total de me.ta.6a.aea anal.izada.a e.n loa teat.lgol. 
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RESULTAVOS 

La evaluaci6n del eóecto de lo• celo•olve• en lo4 cko 

mo4oma4 de linóoc.ito• humano4 •e hizo mediante el kegi4t4o de 

a.lteka.c.ionea en célula.a en meta.6a.ae, como aon 6ka.gmento4, hue­

coa y c~lulaa tet4aploldea. 

En la tabla. I ae p4e4entan loa da.to• de la inducciQn 

de 64a.gmentoa pok met.il, et.il y butil celo~olve• aai como la 

64ecuenc.<.a que apMece en lo• teUigo•, not<fndoae que .en .. .l.ot..~.~ 

}(.e•ul(ado• ~bten.ido• con concent4acionea ent4e SOO y 3000 ppm 

no hay di6e4enciaa 4ignió.icat.ivaa al aplica4lea la p~ueba. de 

"t" de Student a un nivel de aign.i6ica.ncia de 0.05. l Pa.4ke4, 

1q16). 

Con 4eapecto a loa huecoa que •e mue•t~an en la. ta­

bla II, ta p4ueba de "t" de Student pe4m.ite con•lde~a.4 que no 

hubo dlóe4enciaa de laa 64ecuencla• que apa~ecen en el g4upo 

teat.igo con aquellaa inducldaa po4 lo• t4e4 celo•olvea. 

Ha.bi.éndoae notado la. ap~4lci6n de célula.• tet~aploldea 

•e hizo el a.n<flüü eatadl•Uca compa.4atlvo (Tabla. zr¡) ent}(.e 

loa teatlgoa y lo• t4a.ta.do& con loa celoaalve• a la• miamaa con 

cent4a.clane& que can 64agmentoa y hueco• y tampoco ae ha.lla~on 

dlóe4enclaa 4.ignlólca.t..lva• can la. "t" de Student, excepta en 

3000 ppm de met.il celoaolve. 



- 23 -

OZSCUSZON Y CONCLUSIONES 

El an4ll6l6 cltogenétlco de laa abe11.11.aclone6 4e pu! 

de 11.eallzall. en meta6a6e y/o ana6aae IKlhlman, 19751; la p11.lme11.a 

ea el eatado en el que lo4 c11.omoaomaa p11.eaentan mayo11. cont11.ac­

ci6n, la4 do6 c11.om4tldaa aon ob4ell.vablea y ea poa¡,ble 11.econoce11. 

con pll.eclal6n taa alte11.aclonea, po11. lo que é&te eatado de ta 

mltoala ea el m4a adecuado pa11.a el eatudio del daño p11.oducldo 

al mate11.lal genético (Evan4 y O'Rlo11.dan, 1975). 

Ve acue11.do con lo4 ll.e4ultadoa obtenldoa en eata ln­

veatlgacl6n ae puede ap11.ecla11. que loa t11.ea celoaolvea apllca­

doa no lnducen abe11.11.aclonea c11.omoa6mlcaa en loa lln6ocltoa h~ 

mano6, lo que colnclde con lo ~epo11.tado po11. McG11.ego11. et al. 

(1983) y /.llUM et al. (1983) en m€duta. 6Ha de 11.ata a una co!! 

cent11.acl6ñ de 25 ppm, en donde 4e demoat11.6 que el metll celoao! 

ve no ea un cla4t6geno, adem4a de habe~ moat11.ado no aell. mutas! 

n.tco en S ch.tzoaaccall.omycea pombe,. ( Abbo ndandolo et al., 1980.) , 

en Salmonella typhlmu11.lum utlllzando la p11.ueba de Ame4, en 

011.oaophlla melanogaate11. en la pll.ueba de letale6 domlnantea y 

de tetale4 11.ecealvoa l.i.gado4 al aexo (McG11.ego11. et al., 1983; 

Mllte11. et al,,19B31. 

Ea lmpo11.tante 11.eaalt«ll. et hecho de que a peaevt de que 

loa celoaotvu p11.ovocan g11.a.n cantidad de d.latMbiQ4 6i4.loUglco4 

y metab6llcoa en el homb11.e y an.lmalea de expe11.~mentacl6n, tale4 

como daño 11.enal, alte11.aclonea aobll.e el alatema nell.vloao cent11.al, 

acldo6l4 metab6llca excll.eclonea de 4cldo ox4llco y conc11.eclonea 

de oxalato de calcio (Petell.aon,1963; Pa11.11.y y Wallach,1914; 



- 24 -

Be.tma.n,1975; Clay y Mutphy,1911; Go4don y Hunte.4,1982; Ma.4ahall, 

1982), éa.toa no ptoduce.n abe.44a.cione.a ctomoa6mlca.a, e.n e.l cut.ti 

vo de. lln6ocl.toa huma.noa, aln e.mba4go e.xla.te.n a.gente.a 61alcoa y 

qulmicoa que. al la.a ptovocan, inducle.ndo !e.alone.a e.n e.l AVN, 

ale.ndo e.l 4e.aul.ta.do de. e.4to4e.a e.n La. 4e.patacl6n ("mla-te.~a.lt") 

o en la te.pllcacl6n ("mla-4epllca.tlon") del AVM da.fiado (Eva.na y 

Scott,1964,1969; Btlnkle.y y Hl.t.tstma.n,1975; Klhlma.n,1971; Klhlman 

e..t a.t.,1978). Vlc.hoa agente.a H ha.n cla.~Ulca.do en doa ca.te.go". 

tia.a: e.n la. p4lme.ta. he. lnctuqe.n e.n.t.ie. o:t4oa, l1J1> agente.a alqu± 

tan.te.a y la tadlac.i6n ul.ttavlole.ta. (Be.ndet et a.l., 1973) loa 

cuate.a tea.ccionan dlte.c~a.me.nte. con e.! AVN u aui. pte.cuti.ote.a u 

te.ouie.te.n de. la aln.te.ala de. AVN pata. manl~e.a.tat e.l daño, e.a de.­

cit au e.6e.cto e.a S-de.pe.ndle.nte., ptoduce.n e.xclualvame.nte. a.bett~ 

cione.h de tipo ctoma.tldlco aln impot.tat e.l pe.Ji.lodo de.l ciclo 

celulaJL en e! que. actúan (Eva.na y Scott,1969; Klhlman et a.l., 

1978). En la aegunda categoJLla. ae. e.ncuenttan e.ntte. ottoa, tai. 

JLadla.clonu ionizan.tea y an.tlbl6.tlc.oa talu· corrio bteQníiUna, 

ple.omiclna. y alguna.a oxlputinaa me.tltadaa IKihlman,1975), todoi. 

e.ltoa ptovocan abettacione.a de. acue.tdo con la. e.tapa del ciclo 

e.lulat que. a.6e.a.tan, aon ctomoa6mica1; laa que. ae ptoducen en G1 
y tl~ne.n como unidad de tomplmlento al ctomoaoma; aon ctomatld~ 

ca.a cuando ae. atteta en S, G2 y pto6a.ae 6ungle.ndo como unidad 

de tomplmle.nto ta. ctom4tida y aon aubctoma.tldlcaa cuando et daño 

ae. induce en ptoéaae. y la unlda.d de. tompimie.nto e.a ta. media cto 

m4tida (Klhtman,1966;Klhtma.n e.tal., 1978). La mani6e.atacl6n de.t 

daño pot e.a.toa a.ge.ntea no te.quiete. de la alnteala de. AVN pot lo 

que. .t.u e6e.cto u S-.indepe.ndünte IK.iht.man,1975, 1917; Evana,1976; 
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Kihlman et al., 1978), 

El hecho de que lo4 ceto4ol.ve4 no hay~n pltoducido 

abellllacione4 puede 4ell debido poll un lado a qu.e la4 concentlt~ 

cione4 que 4e emplean en e4te t1tabajo no 4on 4u6iciente4 palla 

.lnduci1tla4, 4in emba1tgo, no 6ue po4ible demo4t1ta1t e4te hecho, 

pue.4to que concentllacione4 mayolle4 abaten la divi4i6n celula1t, 

lo que pone de mani6ie.4to 4u citotoxicidad. Con 1telaci6n a 4U 

e.6ecto 4oblle. el hu4o acllomdtico, hubo e6ecto4 exclu4ivame.nt~ 

en el c~o del met.ll celo4otve en 3000 ppm ya que la 61te.cue~ 

c~a dt c~lula4 te.tllaplo.lde4 6ue &igni6.lcat.lvame.nte mayoll que. 

c11 el t,u.tlgo. 

PO!t otilo lado, to4 ceto4otvu r:iod!t-ld.n. tine.Jr. un. .com­

pMtamiento p1tomutag~n.lca, '.e4 dec.l.ll que poll 4.C múmo4 no cau4an 

d,11io d.illecto; 4.l.n e.mba1tgo, 4e ha duC1t.lto en e.xpe.Jr.imen.to4 in 

v_iy_g_ que !04 ce.lo4olvu 4on capacu de h.ld1t0Uzall11e a.t: alcohol 

Ge.e c.uat pltocede.n y a e.UlengUc.ol IFlanagan y Libe.lle, 1964; 

N.i.t.te!t-Hauge, 1970; llhi 1/ Wegman, 1978¡ Pedell.4e.n ~al. ;1980); 

o bien que de1ipul4 de 4ell hid1t0Uzado4 a lo4" do4 compue4.t04 

a1::!:eltio1tu, po4te1t.lo1tmente .&on convellt.idoli al tfc.i.do del alco­

/:o.e coltlle4pondúnte u a tfcido oic.tfUc.o (Stengell, 1971 J. Ot1to4 

.t':.a.bajoa 1te.c.i.e.nte4 .indican que et metil, eUl y but.ll ce.lo4o!:, 

vn pu.e.den 4elt oxidado4 pOlt tu alcohol 1J atdeh.ldo duhidltOg! 

r.u.6~ .heptft.lca4 a to1i 4ci.do4 co1t11.upondie.ntu (M.i.Uell et al., 

1982, 1983), coincidiendo con to e.1itablec.ldo polt 811.own.lng 11963) 

de que. et met.it y bu.tll celo1iolve1i lie oxidan a dc.l.do4 metoxi 

acético y a butox.iaclt.lco, lte4pect.ivamente. Ambo4 lie han de.tes 

.tado como metabo.U.to.6 en la 01t.lna de .i.nd.lv.iduo4 expuMtoli a 
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lob coll.11.e~pond~enteb celoAotveb (Anna-Kall..in y Steen,1918). Sf 

mU.a11.mente l.l.i.Ue11. et at. ( 19 B 3 l han enc:on.tlLado d.c.idc me.toJC.(.ac~ 

t.lco de4pu~4 de 48 ho11.a4 de adm.in.i.4t11.a11. 011.atmente met.il celo4ol 

ve a 11.atab macho4 y duc11..i.ben que l4te de.ido debe 4 el!. et me.t~ 

bol.ito act.ivo gene11.ado poi!. et 2-metoJC.ietanot y ambo4 compue4-

to4 40n .inact.lvob en ta pll.ueba de Ame4~ to cual demue4tll.a que 

apa11.entemente no 4e tlLata de un mutd.geno .ind.i.ILecto. 

Con 11.e4pecto a lo4 hueco4, que e4 una de lab altelL~ 

c.ione4 que 4e 1Leg.lt.t11.a11.on y t.oblL.e .(.04 cualeb eJC.i.4.ten glLandu 

cont1Lovell.4.ia4 en tomall.lo4 como altell.ac.ione4 e4tll.uctu1Late4 o 

no, con4.lde11.o que t.on .ind.lcado11.e4 4en4.i.bte4, pue4 4e .ha demot. 

tJLado en mon.lto11.eo4 40b1Le pll.obtemab de 4atud ocupac.ional que 

e4ta4 alte11.ac.lone4 y lot. 11.omp.imiento4 bon .igualmente .ln6011.m~ 

t.i,vob pa11.a evatuall. la eJCpoA.lc.i.6n eventual a lo4 agente4 gen~ 

t6JC.lco4 (B11.oqqe11.,J982; UakAv.lk q Boy4en,1982I, ev.idenc.iando 

ambob daño4 al AVN, ya que 40n la man.i.6e4tac.idn de cuatqu.iell.a 

de lo4 mecan.ibmot. pot.tutado4 PalLa t.u Pll.oducc.i.6n. 

El c11..ite11..io tomado en el pll.e4ente t11.abajo Palla d.l!. 

tlngu.i.11. lo4 hueco4 ~ue et et.tablee.ido en ta Con&e11.enc.ia de 

Chatham en 1971. 

En lo que 4e 11.e6.i.e11.e a lo4 po11.centajet. de abe11.11.ac.i~ 

net. c11.omoA6m.icat. de lo4 tet.t.igot. obten.ldat. en et.te t11.abajo, 

lo4 cualeb t.e encuent11.an ent11.e 3.0 y 7.S t pa11.a ~11.agmentot., 

ent11.e 5.5 IJ B.O t palla huecot. y en.tite> O.S y 1.S pa11.a r.Uulat. 

pollplo.id~4, 11.et.ultadob que no cninc.iden con lot. obten.idot. 

poi!. otll.ot. .i.nveAt.i.gado11.e4 cuyat. 611.ecuenc.lat. e4pont.4nea4 t.on muq 

ba{at. ~on ~et.pecto a lat. menc.ionadat. anteh~oll.mente, 4iendo lot. 
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Jr.a.ngo4 pa.11.a. 6Jr.agmento4 de 0.02 3.0 ~. hueco~ de o.o a. 2.1 % y 

pa.Jr.a célulat. poVplo.idet. de O. 60 t. lo.6 da.to.A an.tPJr..ioJr.et. cOJr.Jr.e! 

pondPn a tJr.abajot. 11.eal.lzadot. en Eu1r.opa y E~tadot. Un.ldot. de Am~ 

11..lca (Bauch.l.ngeJr. e.tal., 1976; Foltn.l. et al., 1976~ 1980; Veknud.t 

q Vem.l.na.tt.l. 1978; Ivanov,1978; MuneeJr..Í978; NoJr.dent.on e.tal., 

19 8 2). S.in emba.Jr.go, hay mayoJr. ~oncoJr.danc.la con lo.A Jr.e.! ul.tado1> 

det.c1t.l.tot. en et..tud.iot. hecho• en poblac.ionet. la.tinoameJr..lcana4 

cuy~t. Jr.angot. de 611.agmen.tot. y huecot. van de O.O a B.O (Le4.4a 

_úa:t., 1976; Ga1r.za 1J Leal,1981; f1r..la1> et.al., 1984). 

Se ob4eJr.va que en .todo.A lot. cat.o.6 menc.ionado.6 4e 

plr.e.Aentan g1r.ande• va1t.lac.lonet. .lnd.l.v.l.dualet. de acueJr.do con la 

edad, t.exo, h4.b.l.to4, cond.lc.ione.6 de cult.lvo, etc 1J una gJr.an 

d.lveJr.4.ldad genét.ica poblac.lonal. 

Lat. con~lut..lonet. 9ene1r.adat. de lot. 1r.et.ultado4 obten~ 

dot. en e.A.te tJr.a.bajo t.ug.leJr.en que lot. celot.olv~4 no pot.een e6ec 

to t.ob1r.e lo• cJr.omot.omat. de l.in6oc.lto4 humano•·en cultivo y 'de 
1 • • 

a.cue.1tdo con lo• utud.lo.4 Jr.epoJr..tado.6, l'14 ·e6ecto4 t.obJr.e la. 6e~ 

ti.U.dad y el de4aJr.Jr.oUo emb.lt.iona.Jr..i.o t.on de m.ú 1telev·a.11c . .la. que 

tot. gen€t.ico.6 dejando man.l6.let.ta la. .únpoJr.tanc.la. que ti.ene la 

~eatiza.c.i6n de e•tud.lot. con e.A.te t.lpo de 4U4.ta.nc.la4 que de una 

m~ne1r.a. u at1r.a Jr.e6lejan el 11..let.go potenc.la.t al quP. e4.t4.n expue! 

ta.4 la.4 peJr.4ona4 que la.boJr.an en .lndu4tJr..la.4 que manejan todo 
1 

t.lpo de d.l4olven.te4, aunque to• celo40lve4 a la.4 concentJr.a.c.l~ 

ne• pJr.oba.da4 no p1r.oducen daño genl.ti.co e4 .lmpoJr.ta.nte menc~onaJr. 

que 4t to pueden teneJr. a. n.lvel 6.lt..lol6g.lco poJr. lo que Je de­

ben •egu.i.Jr. adecuada.mente la4 noltma.4 de 4egulr..ldad tanto de h.i­

g.lene como de con4.tJr.ucc.i.6n e•tablec.ida.6 poJr. lot. 01r.ga.nl6mo4 
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c1te~do4 pa~a ello. 

· Al>.<.múmo u evidente .ta u:t.U . .<.dad que .t.lene el u40 

del cu.lt.lvo de l.ln6oc.lto4 hu.manol> pa11.a evatu.a~ et dañe c.~omo&~ 

m.<.co pJtoduc..ldo po11. d.i.6 eli ente4 ag en.te..4 .tan.to 6.l4.lc.o4 como qu..Cm:f 

c.04, 4.lendo uno de to4 4.(.4.tem~ b.lol5g.leo~ m~4 4encillo4 y e.o!!. 

6.l«lilu. 
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TABLA I 
,.ICUllCIA D! rRAIMENTOS POll CELULA INDUCIDOS POR 
e ILOSOLVIS EN LtNrOCITOS HUMANOS EN CULTIV o 

1 I e ONCENTRAC~L,..l _M_E_T_1L_c_E_L_o_s_o_L_v_E__.ll E TILC ELOSOLVEJI BUTI LCELOSOL~ 

,I 1P11M> llxte.t 11 "t" llxt•.• ll 't" llx:e,."i]l ·t· 

-

o 

--· 

'ºº 

1 000 

1000 

1000 

tt Pe 0.1 

4tttO.ICPCO.OS 

•·· 

0.07& to.o 1 ll 
1 

- -

O.OI0!0.017 0.41 ª* 

o.011o:to.oz1 o.&oo• 

0.100!0.022 o.no• 

--- -- ··- .. -

o.1uto.ou l.lllOtt 

0.030:!. O.O IZ 0.0llO t O. O 17 

- - . 

0.0!17.:!0.017 0.031* o.on:to.0111 º·ººº* 

0.090 t 0.020 1.8701111 0.040 t 0.014 0.048* 

t-----~- . . -

0.070 t.0.0111 1.4&2 * 0.080 t.0.0111 0.6Hif 

·- -· - ~---· 

o.oeoto.011 l.OHtt O. OTO t O.Olll o.soott 



TABLA 1? 
"UCUINCIA DI HUECOS EN CADMOSOMAS POA CELULA INDUCIDOS POA 
CILOSOLYES EN LINl'OCITDS HUMANOS IN CULTIVO 

lcoNCENTRACION 11 METILCELOSOLVE 

.___ __ , P_P_"'_> __ ...... I [x t '· , 11 "t • 

11 ETILCELOSOLVE JI BUTILCELOSOLllE 
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~ ---·--- - ~--·- .. -- ·-
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1 

1: 

L--------~--' '-----.....llL---·- ..._ ___ __,..._ ____ ~ ._ _________ __, 

• p ( 0.1 



TABL.A lit 
,.UCUINCIA 01 CtLULAS TITRAPLOIOU IHOUCtOAS POlt 
C ILOSOLVIS !N LU.,OCITOS HUMANOS !N CULTIVO 

1 I CONCENTRACION 11 METIL.CELOSOLVE 11 ETILCELOSOLVE JI BUTILCELOSOLVE 
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