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ANTECEDENTES

El Arsénico es un mineral cuyo simbolo es As, tiene un numero atémico de 74.91,
y pertenece al grupo V de la tabla periddica. Esta presente en pequefias
cantidades en toda la corteza terrestre, puede estar en el aire, en los seres vivos,
y en el agua. El nombre del Arsénico proviene de Arsenikon (masculino), fue
utilizado por Hipécrates para el tratamiento de las ulceras y mas tarde por Galeno,
fue aislado por San Alberto magno en 1250 y se utilizé ampliamente como veneno
en la edad media. (' ?). Desde hace 2000 afios es utilizado en la medicina hindu,
ademas de emplearse en las medicinas china, tradicional y tailandesa (* ).
Recientemente se utilizé con fines medicinales en preparados como la solucion de
Fowler 6 en forma de acido alilarsénico y se ha indicado en padecimientos tand
diversos como soriasis, liquen plano, verrugas vulgares o Carcinomas
Basocelulares. En 1887 Hutchinson ya sefialaba la probable asociacion de la
ingestion de Arsénico con lesiones precancerosas y neoplasias malignas, y en
1932 se descubrié en Japdén una enfermedad llamada “Kurombo” que se asemeja
al Hidroarsenicismo Crénico en presentar manchas hiperpigmentarias inicialmente,
después queratosis palmoplantares y afios tarde multiples lesiones por
enfermedad que la contaminacién por Arsénico del agua potable causa
envenenamiento cronico y confirmaron la asociacidn entre niveles altos de
Arsénico en el agua potable con diferentes manifestaciones cutaneas y cancer
cutaneo (4). En Tailandia se descubrio en 1987 que lo que popularmente se
conocia como fiebre de la piel negra corresponde a Hidroarsenicismo Crénico,

desde entonces se ha informado sobre focos en paises tan diversos como México,



Argentina, Chile, Taiwan, India, China y Bangladesh (*°’

).Este padecimiento ha
recibido el nombre de Hidroarsenicismo Croénico Regional. En los ultimos siglos,
con la aparicion de la industria su uso se ha extendido aun mas incrementando el

219 v ademas de los casos debidos a la

riesgo de exposicion toxica
contaminacion natural del agua y en otros en los que se ha determinado como
fuente de Arsénico a verduras contaminadas con agua de riego, se han
presentado otras muy diversas formas de intoxicacion como ha sucedido en
Eslovaquia, en una planta de energia en la que se realizaba combustion de carbén
rico en Arsénico, en minas de oro, plata, cobre, plomo y otros metales, como
resultados de los procesos de extraccion de los metales contenidos en las rocas
en sitios como en la India, Malasia o Polonia, o en Francia, donde trabajadores de
la industria vinicola de la regién de Beaujolais utilizaban arseniato de potasio como
insecticida ('#'314),

En Latinoamérica se han encontrado zonas endémicas en Argentina, Chile, peru,
bolivia, El Salvador, Nicaragua y México paises en los que por lo menos 4 millones
de personas consumen agua contaminada con Arsénico en forma permanente.
En México la presencia de Arsénico en el agua se debe a factores naturales de
origen geoldgico relacionados con el volcanismo de la era cuaternaria,
posiblemente a actividades antropogénicas que involucran la explotacién minera y
refinacion de metales por fundicion y en menor grado al empleo de plaguicidas
arsenicales organicos. Las zonas afectadas en México comprenden la region
Lagunera situada entre los estados de Durango y Coahuila, Zacatecas, Morelos,

Aguascalientes, Chihuahua, Puebla, Nuevo Leodn, San Luis Potosi y Guanajuato

se estima que alrededor de 450 000 habitantes se encuentran expuestos. (*°).



Guanajuato se encuentra en colindancia al norte con los estados de San Luis
Potosi y Zacatecas, al este con Querétaro, al oeste con Jalisco y al Sur con
Michoacan. Guanajuato se ha destacado en México como una regién minera , a lo

largo de la historia ha sido un gran productor de oro y plata.

Al sureste del estado en colindancia con Michoacan se encuentra el municipio de
Acambaro. EI manto acuifero de Acambaro se encuentra constituido por una
alternancia de depdsitos lacustres (arcillas, y cenizas volcanicas), brechas y
derrames basalticos, se estima que son cubiertos pro materiales mas recientes.

La zona se encuentra sobre el eje neovolcanico mexicano y ha sufrido tectonismo
y vulcanismo intenso que han propiciado el ascenso de soluciones hipotermales
mineralizadas, que a su paso contaminan las rocas de mayor permeabilidad. Las
sales de Arsénico pueden estar depositadas con los sedimentos lacustres, mismos
que son disueltos por el agua subterranea. Los suelos de esta area provienen del
periodo cuaternario y son asignados de las rocas igneas y sedimentarias del
terciario, asi como aluviones que han llenado valles y llanuras. La peculiar
conformacién geologica de la regidn ha permitido la existencia y explotacion de
acuiferos subterraneos, principalmente en la zona central y sur de Guanajuato. En
la zona sur del estado en colindancia con Michoacan se encuentra el poblado de
Andocutin situado a una altura de 1830 metros sobre el nivel del mar, localizado a
16 kildbmetros al sur de Acambaro, comunicado con la ciudad de México, por
medio de Ferrocarril y con Acambaro por una carretera pavimentada de dos
carriles en Andocutin existen 242 viviendas donde habitan 896 habitantes, 412

hombres, 484 mujeres, cuenta con 257 personas econdmicamente activas, y 519



personas analfabetas de 15 o mas afos. Los habitantes del pueblo se dedican en
su mayoria a las labores del campo, donde los principales cultivos son el maiz,
sorgo, frijol y calabaza. Los habitantes del pueblo han estado expuestos al agua
de consumo con 1.0065 mg/l de Arsénico desde su nacimiento y cuando menos
hasta 1995, fecha en que la comision nacional del agua, por medio de la gerencia
estatal en Guanajuato, despacho un oficio donde reporta niveles elevados de
Arsénico en el pozo profundo de Andocutin, evento que condiciond el cierre de
dicho pozo y la sensibilizacién de las personas sobre la enfermedad y su causa,
logrando una respuesta parcial de la poblacién por las condiciones culturales de
esta y la situacion politica que imperaba entonces que sembré la desconfianza en

las autoridades del pueblo ().



PREVALENCIA

La prevalencia de manifestaciones clinicas cutaneas en personas expuestas al

> 16) y depende en gran parte de

Arsénico en el agua se ha estimado en 10-18% (
las condiciones nutricionales del paciente que lo ingiere, grado y tiempo de

exposicién y la capacidad idiosincrasica de la metilacién de Arsénico.



CARCINOGENESIS

Desde 1887 Hutchinson sefialé la posible relacion entre la ingesta de Arsénico y el
desarrollo de lesiones premalignas y malignas, pero todavia en la década de los
setentas, existia controversia sobre la relacion entre el Arsénico y el cancer, hasta
que en 1968 un estudio realizado por Tseng y colaboradores en Taiwan demostro
una prevalencia elevada en personas expuestas al Arsénico a través del consumo
de agua de pozos artesanales.

El mecanismo por el cual el Arsénico causa cancer, ha sido estudiado desde
entonces; Petres en 1977 prob6d que el Arsénico inorganico interfiere con la
reparacion del DNA y aumenta la cantidad de aberraciones cromosémicas como
observd en trabajadores industriales expuestos al Arsénico y pacientes que
ingerian medicamentos que lo contenian, en la actualidad todavia se desconoce el
mecanismo preciso, pero estudios con cultivos celulares han demostrado
disminucién de la capacidad de reparacion de nucleétidos por excision y por
incisidén en particular después de la exposicién a luz ultravioleta, asi provocando
lesiones como uniones cruzadas de DNA, fotolesiones por luz UV, y aductos
quimicos. El Arsénico modifica la expresién de factores y actividad de la
transcripcion, ademas del estado de metilacion de la célula, afectando la expresion
de distintos genes. La disminucion en la reparacion de nucleétidos por excision
puede ser explicada por modificacion en la expresion de genes cruciales para esta
11,17, 18, 19, 20

via ( ). Por su parte, Yu en 1992 encontr6 que los carcinomas

arsenicales son hipereactivos al Arsénico, de tal manera que este actua como un



coestimulador('®). Los grupos de Hsu en China y Boonchai en Australia,
encontraron que las mutaciones del gen p53 son significativamente distintas a
aquellas encontradas en el cancer inducido por la luz ultravioleta en posicion,
porcentaje y tipo, estableciendo asi, la relacidén de la mutacion del gen p53 con el

cancer inducido por Arsénico(*"?

). Recientemente Qu en Estados Unidos
demostré que la apoptosis en las células transformadas por Arsénico estaba
suprimida de forma significativa lo que favorece la acumulacion de células
aberrantes y puede ser un paso critico en la patogénesis del cancer arsenical(®).
Otros investigadores sugieren que las deficiencias nutricionales y el tabaquismo
pueden ser un factor de riesgo para el desarrollo de neoplasias, que la incidencia y
mortalidad por neoplasias internas aumentan de forma directamente proporcional
con la dosis y el tiempo de ingesta, y que la ingesta de Selenio en la dieta es un
factor protector('?).

Desde 1984 la agencia de proteccion ambiental en Estados Unidos ha clasificado
al Arsénico inorganico como un carcindgeno del grupo 1 (el agente es carcinégeno
para los seres humanos), y también ha sido clasificado como carcinégeno por la
Administraciéon de Salud y Seguridad Ambientales, la Conferencia Americana de
Higienistas Industriales Gubernamentales, el Instituto Nacional para la Salud y
Seguridad Ocupacionales, el Departamento de Transporte, y el Programa
Nacional de Toxicologia en Estados Unidos; mientras que en el ambito mundial,
la Agencia Internacional para las Investigaciones sobre el Cancer, la Comunidad
Econdémica Europea y la Organizacién Mundial de la Salud, también lo han

declarado carcinégeno.



NIVEL DE ARSENICO PERMITIDO EN EL AGUA DE CONSUMO

La primera organizacion en establecer un limite para el Arsénico en el agua, fue la
Real Comision Inglesa para el Envenenamiento por Arsénico hace 100 afios quien
establecié6 como limite 0.050 mg/l, debido a que durante una epidemia por
Arsénico, en la cerveza encontraron como limite de seguridad 0.250 mg/l, y al
aumentar 5 veces el margen de seguridad, llegaron a la cifra de 0.050 mg/l. (**)
Segun la Norma Oficial Mexicana 127-SSAI-1994, en nuestro pais el limite
permisible de Arsénico en el agua para consumo humano en 1994 era de 0.050
mg/l, en el 2004 fue de 0.030 mg/l y se ajustd nuevamente hasta llegar a 0.025
mg/l en el 2005(*), medidas que concuerdan con la actitud internacional que
reconoce cada vez mas a la ingesta de Arsénico en el agua como un importante
riesgo para la salud. La Comunidad Economica Europea, establece como limite
maximo de Arsénico en el agua 0.050 mg/l; en Estados Unidos en 1999 la
Academia Nacional de Ciencias reviso el estandar de 0.050 mg/l y concluyé que
no era lo suficientemente seguro, por lo que la administracién Clinton decidié
ajustarlo a 0.010 mg/l, basandose en un estudio realizado en Taiwan donde se
encontré que con este estandar se espera encontrar 0.8 casos por cada 1000
personas, aunque una vez ajustando esta cifra a la tasa de cancer en Estados
Unidos se esperan 1.3 a 3.7 casos por cada 1000 personas, lo cual hace probable
que el estandar de 0.010 mg/l siga siendo inadecuado para la poblacién occidental
("19%) y que el limite establecido en México en el 2005 también tenga que

revisarse.



CUADRO CLINICO Y MANIFESTACIONES CUTANEAS

Las manifestaciones cutaneas incluyen: hiperpigmentacion, queratosis
arsenicales, queratodermia palmoplantar y cancer de piel, principalmente

27, 28
)

carcinoma Epidermoide y Basocelular (** 2" , pero también existen

descripciones de casos en los que se ha desarrollado carcinoma de Merkel (* %°).
Entre las neoplasias internas que se han relacionado con este padecimiento
encontramos al angiosarcoma hepatico (especialmente asociado al consumo de
solucion de Fowler), cancer de pulmon, intestino grueso, estdmago, sistema
nervioso, rifion, hueso, higado y vejiga’?.

Los compuestos que contienen Arsénico pueden ser absorbidos por el tracto
gastrointestinal, pulmén, y piel; la excrecidn renal es la via principal de eliminacion
de Arsénico(™).

Las manifestaciones clinicas de la intoxicacién por Arsénico dependen de la via de
administracion y de la dosis a la que la persona esta expuesta, en el caso de la
intoxicacién aguda, ésta generalmente se debe a la ingesta con propdsitos
suicidas o a envenenamientos accidentales como en los casos de pinturas que
contienen Arsénico que se libera al momento de pintar, trabajadores de minas,
fabricas, plantaciones, o en alimentos y bebidas tratados con pesticidas. La
intoxicacion aguda se manifiesta inicialmente por un sabor metalico, con un olor a
ajo en la respiracion, asociado con xerostomia y disfagia, seguido en forma

abrupta de nauseas, vomito, dolor abdominal tipo cdlico y una diarrea profusa.

Dosis pequenas producen cefaleas, vértigo, edema periorbitario, y calambres



musculares; en caso de exposicion a altas dosis se presenta polineuropatia
simétrica signo clasico de la intoxicacién, cianosis, vasodilatacion generalizada,
extremidades frias, encefalopatia, hipoxia, convulsiones y necrosis tubular aguda.
Aunque son menos comunes también pueden presentarse arritmias cardiacas,
atrofia optica y depresion del sistema nervioso central("'°). Dentro de las
manifestaciones cutaneas en la etapa aguda se incluyen bandas transversales
blanquecinas que tienden a cruzar completamente las ufas, las cuales fueron
descritas inicialmente por Aldrich Mees por lo que reciben el nombre de lineas de
Mees; melanoniquia difusa, urticaria, erupcion morbiliforme o lesiones parecidas
al eritema polimorfo (2> %),

La intoxicacion cronica, puede producir abundantes manifestaciones clinicas a
distintos niveles, entre las que se encuentran; en piel y mucosas, lesiones no
especificas causadas por la exposicion a humos como dermatitis por contacto
eccematosas, conjuntivitis, perforacion del septum nasal y rinitis, cambios
pigmentarios especificos como hiperpigmentacién “en gotas de lluvia”, lesiones
similares a la hipomelanosis guttata e hiperpigmentacion de palmas y plantas,
pigmentacidn grisacea similar a la que se presenta en la argiria, cubriendo toda la
superficie cutanea con manchas hipopigmentadas lenticulares. Ademas se
observan lesiones especificas en piel como papulas hiperqueratdsicas en palmas
y plantas, las cuales se clasifican en cuatro estadios:

e Estadio 0: sin lesiones cutaneas pero con niveles elevados de Arsénico en

piel o uhas



e Estadio I: unas cuantas papulas hiperqueratdsicas del color de la piel del
tamafno de una cabeza de alfiler, con manchas de color café negruzco
diseminadas a las caras laterales de plantas y dedos.

o Estadio Il: numerosas papulas hiperqueratdsicas del color de la piel del
tamafo de una cabeza de alfiler y hasta 0.5 cm.

e Estadio Ill: papulas de hasta 1.5 cm. con placas amarillentas
hiperqueratdsicas y depresiones en el centro.

e Estadio IV, etapa tumoral: enfermedad de Bowen, Carcinoma Basocelular
6 Carcinoma Epidermoide.

Otros sistemas también se ven afectados por la intoxicacion crénica y asi, en el
sistema cardiovascular podemos encontrar cianosis digital, fendmeno de
Raynaud, y enfermedad del pie negro, en la cual se presenta gangrena seca del
pie. En el sistema nervioso, la enfermedad se manifiesta por disminucion de la
capacidad intelectual, encefalopatia, neuropatia periférica o neuropatia sensorial.
A nivel hematolégico, se presenta anemia, anisopoiquilocitosis y pueden
observarse grandes granulos tdxicos basofilicos. Por dltimo en el aparato
gastrointestinal, se pueden presentar sintomas inespecificos, hepatomegalia y

cirrosis (1231,



DIAGNOSTICO

1.

El diagndstico del Hidroarsenicismo Crénico es clinico, ya que las lesiones
que presenta son caracteristicas, pero la utilizacion de estudios paraclinicos
nos permite confirmar el nivel elevado de Arsénico en el cuerpo y resulta util
para la realizacion de estudios epidemioldgicos o de investigacién. El nivel
establecido como normal de Arsénico en pelo debe ser menor a 1 pg/g,
cifra establecida en base a estudios realizados con controles sanos en los
que se ha encontrado niveles de Arsénico entre 0.01 y 0.81 ug/g '?. El
nivel de Arsénico se puede determinar por medio del método
espectrofotométrico de luz UV, determinacién volumétrica, espectroscopias
de adsorcion y emision atémica, fuente de energia eléctrica de arco de
corriente directa, fuente de energia eléctrica de chispa de corriente alterna
de alto voltaje, espectroscopia de emision de fuentes de plasma acoplados

inductivamente y espectroscopia de absorcion atémica ©2),



HISTOPATOLOGIA

El Hidroarsenicismo Crénico Regional se relaciona con la aparicion de neoplasias
benignas, premalignas y malignas. A continuacion se revisan brevemente las mas
comunes Yy estrechamente relacionadas.

Hiperpigmentacién (Melanosis Arsenical).

La piel en las melanosis arsenicales muestra atrofia que afecta no solo la
epidermis sino también los anexos. En el tejido conectivo de la dermis a menudo
se observa degeneracién baséfila de la piel atréfica independientemente de la
localizacion y edad del paciente. En la dermis superficial ocasionalmente presenta
colecciones de linfocitos.®

Queratosis Arsenicales

La biopsia de las papulas muestra la epidermis regularmente acantética con
aplanamiento de los procesos interpupilares, con células epidérmicas de
caracteristicas normales. Las queratosis de mayor tamafio presentan en el
examen histolégico engrosamiento de la capa cornea con multiples capas
compactas formadas por células parqueratésicas u ortoqueratésicas, la capa
granulosa se encuentra disminuida o ausente, los procesos interpapilares pueden
estar alargados. Algunas células espinosas en el area de la lesion pueden
aparecer desarregladas y con mayor palidez que sus similares circundantes,
creando asi una aguda demarcacién entre las células de la lesion y las células no
afectadas de la capa de Malpighi. En la microscopia electronica se aprecia
disminucién o ausencia de la capa granulosa y mayor cantidad de tonofilamentos

en la periferia del nucleo que se conectan a las células adyacentes y son



eosindfilos al tefiirse, estos cambios son considerados como patognomaénicos por
Piamphongsant. ('?

Enfermedad de Bowen

Esta lesion descrita por Bowen en 1912 representa un carcinoma Epidermoide
confinado a la epidermis, presenta engrosamiento de la capa cornea con
paraqueratosis, acantosis, células con nucleos multiples y pequeios que se
agrupan en masas compactas, pérdida de le estratificacion y apariencia de
“células golpeadas por el viento”. A esta variacion en el tamafo, forma y afinidad
tintorial del nucleo se le llama poiquilocarinosis. La enfermedad de Bowen puede
formar nidos de células atipicas en la epidermis rodeados de queratinocitos
normales lo que recibe el nombre de epitelioma intraepidermico de Jadassohn. En
algunos casos es dificil diferenciar la enfermedad de Bowen de las queratosis
solares, las queratosis arsenicales y las queratosis por radiacién, siendo el grado
de atipia y los antecedentes claves utiles para su distincién. (33)

Carcinoma Epidermoide

Este es el carcinoma de mayor gravedad asociado con claridad a hidrarsenicismo
cronico, por lo general deriva de lesiones previas como queratosis arsenicales o
enfermedad de Bowen, su histologia es similar a la de la enfermedad de Bowen
pero con prolongacién de las células atipicas por debajo de la capa basal.
Carcinoma Basocelular

Este es el Carcinoma mas frecuente en el Hidroarsenicismo Cronico Regional y
se caracteriza por la presencia de cordones intraepidermicés de células cubicas

hipercromaticas que se distribuyen en empalizada. La variedad mas comun es la

superficial pero puede presentarse cualquier variedad clinica.



TRATAMIENTO

El tratamiento del Hidroarsenicismo Crénico es tanto médico como quirurgico y
sera segun Piamphongsant indicado de acuerdo al estadio en que se presenten

las queratosis arsenicales:

Estadio O y [: sin tratamiento

Estadio Il: observacion

Estadio IlI:

1. Etretinato 25 mg cada 12 horas por 6 meses
2. Nitrégeno liquido

3. Excision y curetaje

Estadio IV: el mismo que en el estadio lll y ademas,

4.- Acido aminolevulinico mas terapia fotodinamica o

iontoforesis con Fluoracilo para enfermedad de Bowen

5.- Cirugia micrografica de Mohs en Cancer infiltrante.
En caso de que el paciente presente niveles de Arsénico elevados en pelo o uias
independientemente del estadio en que se encuentre se debe indicar anti-Lewisite
Britanico, también llamado BAL (un quelante utilizado originalmente en la segunda
guerra mundial como antidoto contra el arma quimica Lewisite que contenia
Arsénico) en dosis de 100mg al dia intramuscular por 10 dias, y se puede repetir el
ciclo seis meses después, D-Penicilamina 100 mg al dia por 2 a 4 meses, y se
puede repetir el ciclo 6 meses después , o utilizar terapias alternativas como el

acido dimercaptosuccinico o n- acetilcisteina‘'? 3%,



PROTOCOLO DE ESTUDIO

JUSTIFICACION

La contaminacién por Arsénico en el poblado de Andocutin, Guanajuato con
repercusion clinica en la salud de la poblacion fue documentada en 1979 por la
Dra. Dolores Patria German Canaan en su trabajo de tesis de postgrado, en el
cual comunicé los casos de 18 pacientes que estudidé y presentaron
queratodermias palmoplantares, melanodermias, epiteliomatosis multiple,
Carcinomas Basocelulares, y enfermedad de Bowen. En este estudio se considerd
que la fuente de contaminacién fue el empleo de semillas mejoradas utilizadas
para la siembra y el consumo humano. El 1° de Febrero de 1995 la gerencia
estatal de la comisidén nacional del agua en Guanajuato, informé a la subdireccion
general de administracion del agua acerca de la contaminacion por la presencia
de Arsénico en el agua del pozo que abastece al poblado de Andocutin, Gto,
localizado a 16 Km. al sur de Acambaro, Gto. Estos datos suponen una exposicion
continua por ingestion de Arsénico en el agua durante mas de 20 afnos, contando
desde la deteccion del foco en Andocutin hasta la fecha actual. Lo anterior justifica
la necesidad de llevar a cabo un estudio con el objeto de determinar los efectos
causados en la salud de la comunidad expuesta a esta fuente de contaminacion y
a partir de los resultados dar tratamiento a los pacientes y sugerir a las

autoridades la implementacion de un programa de educacién y prevencion.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

El hidroarsenicismo cronico regional por ingesta de Arsénico en el agua de
consumo humano es una patologia cuya prevalencia no ha sido estimada en
pacientes de la localidad de Andocutin Guanajuato. Es de suma importancia su
busqueda intencionada ya que esta enfermedad aparece afios después del inicio
del consumo y tiene repercusiones graves en la salud del paciente como cancer
cutaneo, asi como también neoplasias internas. No se ha determinado en esta
comunidad cual es el tiempo que transcurre entre el inicio de la exposicion y la
aparicion de los sintomas, ni tampoco la relacion entre la cantidad de Arsénico en
los tejidos del paciente y la sintomatologia.

Por lo anterior nos planteamos la siguiente pregunta:

¢ Cual es la prevalencia de hidroarsenicismo crénico regional en habitantes de
Andocutin, Guanajuato con sintomas o sin ellos, expuestos por diferentes periodos
de tiempo a la ingesta de Arsénico en el agua de consumo?

HIPOTESIS GENERAL

OBJETIVO GENERAL:

Determinar la prevalencia de manifestaciones cutaneas por hidroarsenicismo
cronico regional en habitantes de Andocutin Guanajuato con sintomas o sin ellos,
expuestos por diferentes periodos de tiempo a la ingesta de Arsénico en el agua

de consumo



OBJETIVOS ESPECIFICO:

Cuantificar la concentracion de Arsénico en pelo.

Determinar las caracteristicas clinicas de los pacientes con
hidroarsenicismo cronico.

Evaluar las caracteristicas epidemiolégicas de los casos estudiados (edad,
geénero).

Explorar la relacion entre la concentracion de Arsénico en el pelo vy las
manifestaciones clinicas e histoldégicas mas importantes

Explorar si existe relacion entre el tiempo de exposicion y las

manifestaciones clinicas de la enfermedad.



MATERIAL Y METODO

DISENO:

Transversal descriptivo

POBLACION DE ESTUDIO:

Los sujetos se seleccionaron en forma aleatoria de aquellos habitantes de
Andocutin que aceptaron participar y que cumplieron con los criterios de inclusion.
Los pacientes se contactaron por medio de las autoridades de salud locales
representadas por el Centro de Salud Rural de Andocutin y la Jurisdiccion

Sanitaria de Acambaro, Guanajuato.

MUESTREO:

Prevalencia estimada de hidroarsenicismo en poblaciones expuestas:
Tamafo de muestra calculado con la formula para estimar una proporcion con

prevalencia probable de 0.18, confianza de 95% y una precision de £0.03.

N1=2a2(F2>(1-P))
i
N'= (1.96)%(0.07)(1- 0.07) =100
(0.05)

Tamano de Muestra Calculado de 100 pacientes con 20% mas para permitir el

analisis exploratorio de las variables de interés

Muestreo: Probabilistico



CRITERIOS DE INCLUSION
e Habitantes de cualquier género
e Habitantes de 18 y mas afos de edad.
e Habitantes residentes de la localidad de Andocutin Guanajuato.
e Habitantes que aceptaron ingresar al protocolo de estudio y firmaron el

consentimiento informado.

CRITERIOS DE EXCLUSION

e Ninguno.

CRITERIOS DE ELIMINACION

e Sujetos que desearon abandonar el estudio.

METODO DE REALIZACION (Disefio Operacional)

Se contacté a las autoridades de Acambaro, Guanajuato y del Centro de salud
rural de Andocutin, Guanajuato. Se realizaron 2 platicas en el centro ejidal del
pueblo con la intencién de informar a la poblacién sobre las caracteristicas de la
enfermedad y la utilidad del estudio, invitandolos a acudir al Centro de Salud para
ingresar al estudio.

Los fines de semana se atendié a los que acudieron al Centro de Salud, se
seleccionaron en forma aleatoria a los participantes, a los que no fueron elegidos
se les indico, que al final del estudio se les informarian los resultados del mismo y
que conducta deberian de seguir. A los habitantes que fueron seleccionados se
les realizé un cuestionario elaborado ex profeso, exploracién fisica y toma de
muestra de cabello, el cual se almacend en bolsas de plastico rotuladas con los
datos del paciente. Las muestras fueron enviadas al laboratorio de Salud en el
Trabajo del Hospital General de Zona 32 del IMSS donde se realiz6

espectrofotometria por luz UV para analizar la cantidad de Arsénico.



A continuacion se describe la técnica acorde a su manual de procedimientos:

11.1

11.2

11.3

11.4

11.5

11.6

11.7

11.8

11.9

Obtenga la muestra de cabellos, lavense en solucién alcohdlica.

Rotule los vasos de precipitado necesarios para la determinacion; es
recomendable realizar pruebas por duplicado (dependiendo del

volumen de muestra con que se cuente).

Pesar cada una de las muestras, anotar la diferencia del peso del

vaso vacio, y del vaso conteniendo las muestras de cabellos.

Bajo campana de emision de vapores, adicione 2,0 ml de la mezcla
acida del acido sulfurico — acido nitrico y 2,0 ml de agua destilada,
tape con vidrio reloj y coloque sobre parilla. La adicion del acido

puede dar obscurecimiento, el calentar aclara la solucion.

Continue calentamiento hasta concentrar la muestra. Si se observa
obscurecimiento, levante el vidrio reloj y agregue gota a gota 2,0 ml

de la mezcla nitrico — percldrico.

Recaliente hasta emision de humos blancos, enfriar lentamente.

Adicione 5,0 ml de oxalato de amonio saturado.

Caliente nuevamente hasta emision de humos blancos, concentre la

muestra.

Haga enjuagues de la muestra concentrada y lleve aforo a volumen

de 25 ml con agua destilada.



11.10 Transfiera la muestra a un generador Gutzeit. Agregue la muestra de
aforo, junto con 5,0 ml de ioduro de potasio y agregue 4 gotas de

cloruro estanoso.

11.11 Coloque la fibra de vidrio impregnada con acetato de plomo al 10%
dentro del extremo izquierdo superior del generador Gutzeit, pese 3,0
g de zinc metalico y pongase dentro del matraz con la mezcla del punto
11.10, selle inmediatamente con silicon el sitio de union del

generador al matraz volumétrico.

11.12 Dentro de campana de emisién de vapores, agréguese 4,0 ml de
piridina al generador, coléquese sobre la parilla, y durante 20 minutos
deje que los vapores de la arsina fluyan a través del matraz hacia la
piridina, dando un compuesto coloreado para cuantificar, viértase la
piridina dentro del tubo de ensaye y Iéase en el espectrofotdmetro UV
a 560 nm.

Curva del estandar

11.13 Estandar de Arsénico (1000 ug/mL )
Agua desionizada tipo |l

Obtener las siguientes concentraciones para la curva de calibracion
a partir del estandar de 1000 mg/mL, llevar hasta obtener concentracion

de 10 mg/ml



No. Matraz Vol. Std. Primario| H»O tipo Il .Vol. Concentracion
diluyente
1 1,0 mL Aforo 99 ml 0,1 ug/mL
2 2,0 mL Aforo 98 ml 0,2 ug/mL
3 4,0 mL Aforo 96 ml 0,4 pg/mL
4 6,0 mL Aforo 94 ml 0,6 pg/mL
5 8,0 mL Aforo 92 ml 0,8 ug/mL

11.13 Mezcle el contenido de los tubos, tanto de las pruebas como de los
estandar,
11.15 Equilibre los tubos segun su peso y centrifuguelos durante 5
minutos de 1500 a 2000 rpm.

11.16 Lea a longitud de onda de 560 nm estandares y muestras.

Los resultados se reportaron a las autoridades locales y federales.

RECURSOS

Humanos:

Dr. Jorge A. Canut Gasperin Investigador

Dr. Armando Medina Bojorquez Investigador

QFI Victor Manuel Vargas jefe del laboratorio de Salud en el Trabajo del Hospital
General de Zona 32 del IMSS.

Bidlogo Marco A. Becerra Téllez del laboratorio de Salud en el Trabajo del Hospital
General de Zona 32 del IMSS.

Dra. Maria Luisa Peralta Pedrero Epidemidloga del IMSS

Personal de la Jurisdiccion Sanitaria No 4

Personal Centro de Salud de Andocutin Guanajuato



Dra. Josefa Novales Santa Coloma (Dermatéloga Histopatologa) y Técnicos del
laboratorio de Histopatologia del Centro Dermatoldgico “Dr. Ladislao de la

Pascua”.

Materiales:

Los resultados de la espectrofotometria se valoraron por medio de estandar de

Arsénico de mil partes por millén Perkin-Elmer.

Fisicos:

El estudio clinico de los pacientes se realizd en instalaciones facilitadas por las
autoridades de salud locales que incluyen a la Jurisdiccién Sanitaria de Acambaro,
Guanajuato y el personal del Centro de Salud de Andocutin, Guanajuato.

Las biopsias fueron interpretadas en el laboratorio de Histopatologia del Centro
Dermatoldgico “Dr. Ladislao de la Pascua”

Los estudios para la cuantificacion de Arsénico en pelo o ufas se realizaron por
medio de espectrofotometria de luz UV en el laboratorio de Salud en el Trabajo del
Hospital General de Zona 32 del IMSS.

DEFINICION DE VARIABLES

1. Edad

2. Sexo
3. Cuantificacion de Arsénico en pelo
4

Manifestaciones cutaneas de Hidroarsenicismo Cronico



Edad:
Definicién conceptual: tiempo que una persona ha vivido desde su nacimiento
Definicidn operacional: se preguntara al paciente su edad en afios al momento del

estudio.

Escala de medicion: de razdn

Unidad de medicién: afios cumplidos

Sexo:

Definicién conceptual: constitucion organica que distingue macho y hembra.
Definicidn operacional: se registra con base en el sexo de asignacion social.
Escala de medicion: nominal dicotémica

Unidad de medicion: femenino, masculino

Arsénico:

Definicidn conceptual: elemento quimico, cuyo simbolo es As y su numero
atémico, 33. El Arsénico se encuentra distribuido ampliamente en la naturaleza
(cerca de 5 x 10™% de la corteza terrestre). El Arsénico es uno de los mas téxicos
elementos que pueden ser encontrados. Los humanos pueden ser expuestos al
Arsénico a través de la comida, agua y aire. La exposicién puede también ocurrir a
través del contacto con la piel con suelo o agua que contenga Arsénico. La
exposicién prolongada puede provocar cancer de piel, pulmén, vejiga, higado y
prostata. Los efectos toxicos del Arsénico se conocen desde la antigliedad, y sus
consecuencias sobre la salud han sido estudiadas desde el siglo XIX, concluyendo
con la fijacion de normas de tolerancia al Arsénico, las que varian segun los
paises, y fijado en 0,05 mg/l como limite maximo por la organizacion mundial de la

salud.

Definiciéon operacional: Se tomara una muestra de pelo de cada paciente
seleccionado, se etiquetara y se procesara de acuerdo a técnica estandar descrita

para cuantificar la cantidad de arsénico.



Escala de medicion: de razén

Unidad de medicion: ug/g

Hidroarsenicismo Crénico Regional:

Definicidon conceptual: enfermedad causada por la exposicion prolongada a
Arsénico inorganico que se caracteriza por la aparicion de manchas
hipercromicas, queratodemia palmoplantar, carcinoma epidermoide, Carcinoma

Basocelular, Carcinoma de Merkel, cancer de pulmén y vejiga.

Definicién operacional: se realizara examen fisico intencionado en busca de los
signos dermatoldgicos caracteristicos de la enfermedad y se tomara registro
fotografico y en caso necesario biopsia para la confirmacion histopatoldgica del
diagnostico.

Escala de medicion: nominal.

Unidad de medicion: signos clinicos caracteristicos



ANALISIS ESTADISTICO

Para la descripcion de las variables cuantitativas que presentaron distribucion
normal, se utilizd promedio y desviacion estandar, en caso de una distribucion
diferente a la normal se utiliz6 mediana y amplitud; las variables cualitativas se
describieron con porcentajes. Se calculd intervalo de confianza para la prevalencia
de manifestaciones cutaneas de hidroarsenicismo y del porcentaje de personas
con altos niveles de Arsénico en pelo.

Para comparar el tiempo de exposicién a agua contaminada de personas con nivel
normal de Arsénico en pelo con las que presentaron niveles por encima de lo
normal se utilizé pruebas de significancia estadistica no paramétrica.

Se comparé la mediana del tiempo de exposicion de personas con y sin
manifestaciones cutaneas de hidroarsenicismo crénico.

Para determinar la asociacién entre consumo de agua contaminada y niveles de

Arsénico en pelo se utilizo el coeficiente de correlacion de Spearman.



RESULTADOS

Andocutin Guanajuato cuenta con 896 habitantes que han consumido la mayor
parte de su vida agua de un pozo comunal. De estos habitantes se seleccionaron
en forma aleatoria 121, con una tasa de no respuesta de 0.

La edad cronologica fue de 18 a 87 afos con un promedio de 51 £19 afos, del
sexo femenino 88 (73%) y 33(27%) del masculino.

Refirieron un tiempo de consumo del agua de dicho pozo en promedio 3619 afos
(minimo 8 y maximo 77 afos). Refirieron también estar expuestos a pesticidas de

tipo no especificado 48 (39.7%), con tabaquismo positivo 18 (14.9%) personas.

Ningun habitante refirié tratamiento dermatoldgico hasta la actualidad.

Mediante el coeficiente de correlaciéon de Spearman se cuantificé una relacién
positiva altamente significativa entre el tiempo de consumo de agua (afos) y
cantidad de Arsénico en pelo (correlacion de 0.24 p=0.009).

La cantidad de Arsénico contenida en el pelo de los habitantes de esta poblacion
fue de 0 a 5.15 pg/g con una mediana de 0.18 pg/g. De estas personas 22 (18%

ICgs9) tenian una cantidad de Arsénico en el pelo mayor a 0.81 pg/g.

En relacién al tiempo de exposiciéon la mayor cantidad de sujetos (22%) estuvieron
expuestos entre 10 y 20 afos al agua con Arsénico, y casi la mitad (46%) de los
estudiados tuvieron una exposicion entre 10 y 40 afos, El 85% de la poblacion

tiene una exposicion entre 10 y 60 anos. (Cuadro1)



INTERVALO | FRECUENCIA [ PORCENTAJE

0-10 8 7%
11-20 26 22%
21-30 23 19%
31-40 18 15%
41-50 15 12%
51-60 18 15%
61-70 5 4%
/0-80 8 7%

Cuadro 1. Relacion entre exposicion al agua con Arsénico en décadas y
porcentaje de pacientes expuestos.

El promedio de tiempo de consumo del agua contaminada fue menor
significativamente en las personas con niveles de Arsénico aceptados como
normales (menos de 0.81ug/g), comparadas con las personas en las que se
determinaron niveles de Arsénico superiores (mediana 32 y 50 anos

respectivamente; u de Mann Whitney p=000) (Figura 1).
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Figura 1. Comparacion de la cantidad promedio de Arsénico contenido en el pelo
en relacion con el tiempo de exposicion a agua contaminada.

Se observd que el hombre tiene en promedio el doble del nivel de Arsénico en
comparacién con las mujeres (md 0.60 y 0.31 pg/g respectivamente), la exposicion
a pesticidas fue también mayor en el hombre 61% en comparacion con 32% de
exposicion en mujeres; el promedio de tiempo de consumo del agua mencionada
fue también mayor en el hombre (md 38 y 30 afios).

La prevalencia de dermatosis probablemente secundarias a la exposicién de
Arsénico en esta poblacion fue de 45%, de las cuales clinicamente se
diagnosticaron como queratosis en 37 pacientes, hiperpigmentacion en 30,
enfermedad de Bowen en 24, Carcinoma Basocelular en 4 y Carcinoma

Epidermoide en 1 (cuadro 2y 3).



Cuadro 2. Diagnéstico clinico de manifestaciones cutaneas, promedio de niveles

de Arsénico en pelo y tiempo promedio de exposicion a agua contaminada

Manifestacion cutanea Numero de *Nivel de *Exposicion al
habitantes Arsénico agua
N(%) Ma/g contaminada
ARos
Hiperpigmentacion(QPI)
No 91 .16 29
Si 30 24 50
Queratosis ¢?7???
No 84 19 29
Si 37 .16 45
Enfermedad de Bowen
No 95 18 28
Si 26 19 52
Carcinoma Basocelular
No 116 A7 32
Si 5 .79 57
* mediana

Mediante el diagnostico clinico se identificaron 5 personas con lesiones

probablemente malignas y se les tomo biopsia, de los habitantes que se

diagnosticaron como Enfermedad de Bowen se seleccioné en forma aleatoria a 14

y se tom¢é biopsia.



Cuadro 3. Topografia de las manifestaciones cutaneas de exposicién a Arsénico

de los pobladores de Andocutin Guanajuato.

Habitantes con Manifestaciones

Cutaneas
54 (100%)
THiperpigmentacion n=30
Palmar 11(20)
Plantar 2(3)
Espalda 23(42)
Mucosas 2(3)
tQueratosis n=37
Palmar 20(37)
Plantar 30(55)
Cuerpo 8(14)
Enfermedad de Bowen ** 24(44)
Carcinoma Basocelular** 4(7)
Carcinoma Epidermoide * 1(1)

*Por biopsia se diagnosticd como Carcinoma Basocelular.
**con o sin lesiones benignas

TAlgunos pacientes presentaron afeccion de mas de un segmento corporal

En mas del 80% de los 54 habitantes con afeccidén cutanea, se identificaron 3 o

menos manifestaciones clinicas (cuadro 4).



Cuadro 4. Numero de manifestaciones cutaneas por habitante afectado

Habitantes n (%) Manifestaciones Cutaneas *

17(32)
15(28)
12(22)

4(7)

3(9)

1(2)
54(100)

O o0 W N -

*Manifestaciones cutaneas: queratosis palmar, queratosis plantar,
hiperpigmentacion en espalda, hiperplasia mucosas, queratosis cuerpo, queratosis
palmar, queratosis plantar, Enfermedad de Bowen, Carcinoma Basocelular y

Carcinoma Epidermoide.

Las manifestaciones cutaneas fueron mas frecuentes cuando el tiempo de

exposicion fue mayor, se detalla la informacién a continuacion en el cuadro 5.

Manifestaciones Cutaneas
Anos de Consumo Total
No Si
0-10 6 2 8
11-20 22 4 26
21-30 16 7 23
31-40 10 8 18
41-50 2 13 15
51-60 7 11 18
61-70 2 3 5
71-80 2 8
Total 67 54 121




Cuadro 5. Relacion entre las décadas de consumo y manifestaciones cutaneas.

La hiperpigmentacion en espalda presento la caracteristica imagen en “gotas de
lluvia” en la que se observan manchas lenticulares hipo e hiperpigmentadas en
zonas no fotoexpuestas, presentando una imagen que podria confundirse con
efélides, fotodafio, o melanosis inducida por medicamentos como minociclina,
psoralenos, o clorpromazina si no se conocieran los antecedentes de consumo de
agua con Arsénico, y que difiere de la argiria ya que no se presenta el tono gris
azulado caracteristico de esta ultima. La hiperpigmentacion en espalda se
presenté en 23 pacientes, y fue mas frecuente en los pacientes expuestos entre

40 y 60 anos, presentandose los primeros 2 casos tras una década de consumo

(Cuadro 6).
Hiperpigmentacion en Espalda
Afos de Consumo Total
No Si

0-10 8 0 8
11-20 24 2 26
21-30 21 2 23
31-40 17 1 18
41-50 8 7 15
51-60 10 8 18
61-70 5 0 5
71-80 5 3 8

Total 98 23 121




Cuadro 6. Relacién entre la hiperpigmentacion en espalda y las décadas de

consumo.

La relacién entre las décadas de consumo y las queratosis plantares demuestra
que estas fueron mas comunes después de dos décadas de consumo y se

presentd en el 25% de los casos. (Cuadro 7).

Queratosis Plantares
Anos de Consumo Total
No Si

0-10 7 1 8
11-20 25 1 26
21-30 16 7 23
31-40 13 5 18
41-50 8 7 15
51-60 12 6 18
61-70 4 1 5
71-80 6 2 8

Total 91 30 121




Cuadro 7. Relacién entre las décadas de consumo y la presentacion de queratosis

plantares.

La enfermedad de Bowen se presentd después de 3 décadas de exposicion y fue
mas comun en aquellos que estuvieron expuestos entre 40 y 60 afios al agua con
Arsénico, presentandose en el 22% del total de los pacientes. De los 24 pacientes

con Enfermedad de Bowen 3 tuvieron multiples lesiones (Cuadro 8).

Enfermedad de Bowen
Anos de Consumo Total
No Si
0-10 8 0 8
11-20 26 0 26
21-30 21 2 23
31-40 15 3 18
41-50 8 7 15
51-60 8 10 18
61-70 5 0 5
71-80 4 4 8
Total 95 26 121




Cuadro 8. Relacion entre las décadas de consumo y la Enfermedad de Bowen.
El CBC se presentd tras 3 décadas de exposicion, se encontraron 5 casos
(corroborados por Biopsia) que equivalen al 5% de los pacientes estudiados.

Encontrandose dos Carcinomas en un paciente. (Cuadro 9)

Carcinomas Basocelulares
Anos de Consumo Total
No Si
0-10 8 0 8
11-20 26 0 26
21-30 23 0 23
31-40 17 1 18
41-50 14 1 15
51-60 17 1 18
61-70 4 1 5
71-80 7 1 8
Total 116 5 121




Cuadro 9. Relacién entre las décadas de consumo y la aparicion de Carcinomas
Basocelulares.

En lo concerniente al Carcinoma Epidermoide se encontré 1 caso por clinica, el
cual no se confirmo por biopsia y resultdé Carcinoma Basocelular en la

histopatologia.



DISCUSION

Las caracteristicas socioecondémicas de la poblacion de Andocutin Guanajuato,
han determinado que la fuente de agua de consumo mas accesible sea el agua
del pozo comunal, el cual tiene una alta concentracion de Arsénico y ha provocado
que la ingestidon prolongada de este mineral de lugar a una epidemia de
Hidroarsenicismo Crénico Regional. Las autoridades de esta poblacién rural
intentan desde 1995, fecha en la que se establecio el nivel de Arsénico en el agua
del pozo comunal, hacer que la poblacién compre agua potable embotellada pero
existe una resistencia importante por parte de la poblacion que limitada por su
condicion economica y confundida por la falta de informacién prefiere seguir
consumiendo agua de otros pozos comunales que también estan contaminados
pero aun no han sido clausurados, por lo que resulta imprescindible la creacion de
un sistema de potabilizacién que garantice la distribucién gratuita, disminuyendo
asi la incidencia de esta enfermedad y ahorrando a las autoridades importantes
sumas de dinero destinadas al tratamiento de las manifestaciones clinicas del
Hidroarsenicismo.

En la muestra seleccionada predominé el sexo femenino debido a las condiciones
de emigracién que privan en la comunidad condicionada por sus caracteristicas
socioeconomicas, lo anterior se pone en evidencia en el diagnostico de salud de la
comunidad de Andocutin donde en 1997 se censaron 929 habitantes, en 1998 a
935, .en 1999 a 941, 2000 a 871, 2001 a 880, 2002 a 785, y 2003 a 685 (Datos no
publicados, facilitados por el Centro de Salud de Andocutin). Sin embargo llama la
atencion que los hombres presentan doble cantidad Arsénico en comparacion con

las mujeres lo cual podria obedecer a diversos factores, como un mayor consumo



de agua secundario a mayor actividad fisica en el campo, diferencia en la
capacidad de metilacion de Arsénico en relacion al género, mayor exposicion solar
y por ultimo el tiempo de exposicién al agua con Arsénico que también es mayor.
El tiempo de exposicidén al agua con Arsénico es prolongado en la mayoria de los
casos, y aunque otros medios de exposicion como alimentos y pesticidas, no han
sido estudiados de manera estricta, en esta comunidad el agua es probablemente
el origen de la mayor proporcién de ingestion de Arsénico lo cual se demuestra
por la relacion directa que se encontré entre el tiempo de consumo de dicha agua
y la cantidad de Arsénico en el pelo y que demostr6 que a mayor tiempo de
exposicidon a esta agua se encuentra mayor nivel de Arsénico en el pelo, el
coeficiente de correlacion obtenido es débil probablemente por las otras fuentes
de contaminacién, sin embargo esta sospecha se fortalece también con el hecho
de que las personas con niveles altos de Arsénico en el pelo tienen en promedio
18 aflos mas de consumir esta agua.

En un alto porcentaje de la muestra se observan manifestaciones cutaneas a
pesar de tener Arsénico en limites normales lo cual se puede deber a la ingestion
de agua potable motivada por las autoridades desde 1995, haciendo que los
niveles encontrados en pelo vuelvan a la normalidad pero no asi las
manifestaciones clinicas cutaneas.

Al comparar los resultados del presente estudio con el estudio realizado por Yeh,
How y Lin en Taiwan, China en 1967 © en el que se examin6 a 40421 habitantes
llama la atencidn el que se hayan encontrado manifestaciones cutaneas en el 18%
de los participantes cifra menor a la encontrada en este estudio donde el 45% de

los estudiados presentaron manifestaciones cutaneas. Lo anterior posiblemente se



debe a que en el estudio realizado en Taiwan los pacientes se encontraron
expuestos a distintas concentraciones de Arsénico en el agua, mientras que en
Andocutin la concentracion es de 1.03mg/L, concentracion a la que practicamente
toda la poblacion esta expuesta. Un punto de comunién entre los resultados que
se presentan y el estudio realizado en Taiwan es la prevalencia de
hiperpigmentacién en espalda en el 18.3% en Taiwan en comparacion con el 19%
en Andocutin.

En Japoén se ha descrito la asociacién de Hidroarsenicismo con el carcinoma de
Merkel, esta asociacion no se corrobor6 en el presente estudio, lo que es posible

se deba a caracteristicas propias a la poblacion estudiada® 2,

El nivel de Arsénico en el pelo considerado normal es de 1ug/g '?, cifra
establecida en base a estudios realizados con controles sanos en los que se ha
encontrado niveles de Arsénico entre 0.01 y 0.81ug/g. En el presente estudio se
encontraron 22 pacientes con Arsénico en pelo por encima de 0.81ug/g que
equivalen al 18% de la muestra. Lo anterior obliga a pensar que la cantidad de
Arsénico en los pacientes con manifestaciones clinicas y Arsénico en limites
normales ha bajado por la interrupcion en el consumo, o en su caso que las malas
condiciones nutricionales de la poblacion permiten que las manifestaciones
cutaneas se presenten en pacientes con cantidad normal de Arsénico en pelo.

Los estudios realizados en Taiwan y Bangladesh demuestran que los estandares
actuales de Arsénico en el agua de consumo pueden ser inadecuados para
poblaciones con desnutricidn, lo cual hace evidente la necesidad de revisar los

estandares y continuar la investigacion en este campo'” 2% 29,



Distintos estudios describen como después de 19 anos de latencia se presentan
con mayor frecuencia cancer de pulmoén, vejiga e higado. En Andocutin la mayoria
de los pacientes estudiados tienen un periodo de latencia mayor, por lo que la
revision sistémica de los habitantes de Andocutin mas que una linea de
investigacion representa una imperiosa necesidad, ya que el desconocimiento del
perfil oncolégico de esta poblacién derivara en un deterioro de la salud de los

habitantes y en importantes gastos en salud publica en el futuro®”?.



CONCLUSIONES Y COMENTARIOS

En los pobladores de Andocutin Guanajuato son muy frecuentes los niveles
elevados de Arsénico en pelo, sin embargo existe una débil relacion entre estos

niveles y las manifestaciones cutaneas.

Aunque es probable que la exposicion al Arsénico de los habitantes de este
poblado no sea exclusivamente por ingestion de agua contaminada, esta es
probablemente la mas importante. El tiempo de consumo de esta agua esta
significativamente relacionado con las manifestaciones cutaneas benignas,

premalignas y en particular malignas.

Los resultados del estudio son validos ya que aunque no se contd con recursos
para efectuar la confirmacion del diagndstico con biopsia en todos los casos,
existio alta concordancia entre el diagnéstico clinico e histopatolégico de las

lesiones premalignas y malignas.

Esta investigacién pone de manifiesto la necesidad de evitar la exposicion que
sufren los habitantes de este poblado y al mismo tiempo proporcionar atencion

médica inmediata a las personas ya afectadas.
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Imagenes Histolbégicas

Enfermedad de Bowen.

La imagen histolégica muestra una epidermis con hiperqueratosis compacta y
acantosis irregular moderada. En la capa espinosa se observan algunas células
con pérdida de la polaridad, otras son atipicas de nucleos grandes e
hipercromaticos. La capa basal esta integra. La dermis superficial tiene discretos

infiltrados linfocitarios perivasculares. (Tincion Tricromica de Gallego, 10 x)



Carcinoma Basocelular.

La imagen histolégica muestra una epidermis atréfica con capa cornea laminar. En
la dermis superficial y media se observan cordones tumorales de células
basaloides las mas periféricas se disponen formando una empalizada. Algunos de
estos cordones contienen pigmento melanico. El estroma es fibroso y con
moderada reaccion inflamatoria. (Hematoxilina y Eosina, 10x)



Queratosis Arsenical.

La imagen histolégica muestra una epidermis con hiperqueratosis compacta,
zonas de paraqueratosis, acantosis a expensas de los procesos interpapilares. A
nivel de la capa espinosa se observan numerosas células atipicas de nucleos

grandes e hipercromaticos. (Hematoxilina y Eosina, 25x)
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Anexo 1
FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

CUESTIONARIO

Fecha

1.-Nombre

2.- Edad ARosS
3.-Sexo (M) (F)

4.- Hace cuanto tiempo vive en Andocutin?

5.- De donde obtiene el agua que toma en su casa?
a) pozo comunal b) agua entubada c)agua purificada D)pozo privado
5.1 Si toma agua del pozo comunal, durante cuantos afos lo ha hecho?

6.- Hace cuanto tiempo toma de esa agua?

7.-En su trabajo o casa ha estado en contacto con pesticidas?

8.- Ha recibido Radioterapia alguna vez?

9.-Fuma? (Si) (No) Cuantos cigarros por dia?




Anexo 2

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

El hidroarsenicismo cronico regional es una enfermedad provocada por el
consumo de agua con Arsénico durante largos periodos de tiempo. Desde 1968
Tseng y colaboradores, en Taiwan China, determinaron que la contaminacién por
arsénico del agua potable causa envenenamiento cronico y confirmaron la
asociacion entre niveles altos de arsénico en el agua potable, diferentes
manifestaciones en la piel y cancer de piel. La prevalencia de manifestaciones en
la piel en personas expuestas al arsénico en el agua se ha estimado en 18%, es
decir 18 personas de cada 100 en riesgo expuestas sufren la enfermedad. Las
manifestaciones en la piel incluyen: manchas oscuras, queratosis arsenicales,
queratodermia palmoplantar y cancer de piel, principalmente Carcinoma
Epidermoide y Basocelular. El propdsito de este estudio es estimar cuantas
personas padecen esta enfermedad. Para lograr esto se realizara una revision a
cargo de un médico dedicado al estudio de la piel, quién en caso de encontrar
lesiones sospechosas tomara una muestra para saber exactamente que tipo de
lesion es, ademas, a las personas que participen en el estudio se les tomara una
muestra de pelo o ufias que se analizara para conocer la cantidad de Arsénico que
hay en el cuerpo.

Expectativas del estudio:
1. Diagnosticar oportunamente a pacientes con hidroarsenicismo cronico

Riesgos y efectos colaterales del tratamiento:
1. Agquellos relacionados con la toma de muestra de piel en los pacientes que
asi lo requieran por presentar alguna lesion sospechosa.

En Andocutin, Guanajuato el dia de del 2004
Una vez que he sido informado cabalmente de la naturaleza, proposito,
expectativas y beneficios del estudio, asi como los riesgos potenciales, lo cual
servira para examinar mi estado de salud. Autorizo al personal del Centro
Dermatoldgico Pascua, para que lleve a cabo el estudio de referencia asumiendo
voluntariamente todas las consecuencias que del mismo deriven para efectos de
deslindar responsabilidades.

Nombre y Firma del Médico Nombre y Firma del Paciente

Testigo Testigo
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