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Resumen

Los solventes son sustancias volatiles ampliamente utilizadas en sectores de la industria 'y
la manufactura. Sus propiedades fisico-quimicas facilitan el ingreso al organismo
provocando danos en el sistema nervioso central. Son consistentes los reportes de las
repercusiones en el ambito motor, cognitivo y emocional de personas expuestas
ocupacionalmente a solventes volatiles. Sin embargo, en México son escasos los estudios
enfocados en identificar las repercusiones sobre el sistema nervioso central como
consecuencia de una exposicion ocupacional. El presente estudio tuvo como objetivo
evaluar la estructura cerebral, las funciones cognitivas y emocionales de personas
ocupacionalmente expuestas a solventes volatiles. Un grupo de personas
ocupacionalmente expuestas (n=15) a solventes volatiles fue comparado con un grupo
control (n=15) pareado en edad y escolaridad. Se implementaron analisis de morfometria,
volumetria y grosor cortical cerebeloso sobre imagenes encefalicas obtenidas por
resonancia magneética, asi como evaluaciones neuropsicoldgicas y psicométricas para
ambos grupos. El grupo ocupacionalmente expuesto presentd un mayor volumen y grosor
cortical del culmen cerebeloso (Lébulo IV y V), asi como mayor sintomatologia depresiva,
preocupacion empatica y control cognitivo emocional en comparacién con el grupo control.
En contraste, el desempefno en la memoria de trabajo fue menor en comparaciéon con el
grupo control. A su vez, se encontraron correlaciones entre la volumetria del caudado vy el
cerebelo con el desempefio en las funciones ejecutivas y la memoria de trabajo del grupo
ocupacional. Los resultados indican que la exposicion ocupacional a solventes volatiles
repercute sobre las funciones ejecutivas como la memoria de trabajo, posiblemente
asociado con la volumetria cerebelosa y del caudado. Por otro lado, los hallazgos
estructurales del cerebelo parecen relacionarse con las habilidades motoras vinculadas con
los oficios de los participantes. El presente estudio sienta un precedente en la
implementacién de analisis de neuroimagen, pruebas neuropsicologicas y psicométricas
para la evaluacion de los efectos de la exposicidn ocupacional de solventes volatiles en

poblaciéon mexicana.
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1. Introduccién

Los solventes volatiles son sustancias que se evaporan al entrar en contacto con la
temperatura ambiente, lo que facilita que ingresen al organismo a través de las vias
respiratorias y el contacto con la piel. Su propiedad lipofilica facilita su afinidad por
tejidos grasos, lo cual favorece la toxicidad celular y provoca dafos en 6rganos
como el higado, los pulmones, el corazén o el cerebro. Cuando los solventes
volatiles, como el tolueno, son inhalados de forma crdnica e intencional, se
denominan sustancias inhalables de abuso debido a que desencadenan
comportamientos adictivos tales como la busqueda compulsiva por la sustancia y
efectos excitatorios sobre el sistema cerebral dopaminérgico de recompensa (Tracy,
Slavova-Hernandez, & Shelton, 2014). La Encuesta Nacional de Consumo de
Drogas, Alcohol y Tabaco (Villatoro et al., 2017) indica que los inhalables fueron la
tercera droga de mayor consumo entre la poblacion mexicana de 12 a 65 afos
durante el 2016.

Al ser compuestos quimicos de uso industrial, los solventes volatiles también
pueden provocar efectos adversos sobre la salud debido a una exposicidon
ocupacional, caracterizada por un contacto no intencional con el compuesto volatil
que se encuentra diseminado en un espacio fisico determinado por condiciones
ambientales o laborales. Diversas investigaciones han demostrado que tanto la
exposicion ocupacional como el consumo de solventes ocasionan déficits en la
coordinacion motora, el equilibrio, los reflejos, el lenguaje, la memoria, la atencién y
la toma de decisiones (Yucel, Makagi, Walterfang, & Lubman, 2008; Meyer-Baron
et al., 2008). En este sentido, la mayoria de las investigaciones con humanos en
torno a los efectos de los solventes industriales sobre el sistema nervioso central,
han provenido de poblaciones consumidoras de inhalables y poblacion expuesta

ocupacionalmente a compuestos volatiles de uso industrial.

Reportes de Petroleos Mexicanos (2018) indican que de las 67 mil toneladas de
petroquimicos que se importan, el 64 % son destinadas a la produccidn de solventes
industriales. A pesar de que México ha firmado tratados internacionales para

detener la importacion y produccidon de sustancias quimicas consideradas de alta



toxicidad, aun existen solventes en el mercado industrial mexicano que han sido
prohibidos en otros paises debido a que su exposicidn se correlaciona con la
aparicion de diversas enfermedades (Mendoza-Cantu e Ize-Lema, 2017). En
México, la tasa de incidencia en enfermedades relacionadas con el trabajo ha
aumentado un 3.8%, siendo 1,853 casos los registrados en el 2012y 12, 622 casos
en el 2016. De dichos registros, las enfermedades laborales por intoxicacion y
aquellas relacionadas con trastornos respiratorios por compuestos volatiles fueron
de 1,259 casos para el 2015 y de 1,290 casos para el 2016 (STPS, 2017). En este
sentido, los trabajadores con actividades que involucran altos niveles de exposicion
como lo son la tintoreria, serigrafia, la pintura industrial o la fabricacién de plasticos
y azulejos, son mas propensos a desarrollar sindromes de neurotoxicidad por
solventes volatiles (Dick, 2006). La exposicion a solventes también puede
presentarse en actividades laborales de pequefa escala que son recurrentes en
México, por ejemplo, el tratamiento cosmético de unas, la fabricacion artesanal de
articulos para la vestimenta y la reparacion mecanica automotriz. Sin embargo, los
estudios sobre los efectos neurotdxicos en los trabajadores que desempenan dichas
actividades son escasos. Dicho panorama sugiere la necesidad de implementar
estudios que aporten conocimiento de los efectos de los solventes volatiles sobre el

sistema nervioso central en poblacién mexicana expuesta ocupacionalmente.

Organismos como el Fideicomiso para la Investigacion sobre Inhalables (FISI)' han
sido creados por empresas privadas e instituciones publicas mexicanas para
promover el uso adecuado de solventes. Sin embargo, las investigaciones se han
dirigido a evaluar los efectos sobre la salud debido al consumo de solventes de
abuso como el tolueno. En este sentido, son carentes los estudios que exploren los
efectos de los solventes volatiles sobre el sistema nervioso central en poblacién
mexicana expuesta ocupacionalmente. Por tanto, el presente proyecto tiene como
proposito describir los efectos de los solventes volatiles sobre el sistema nervioso
central a través del analisis de la morfometria cerebral y las funciones cognitivas de

personas expuestas ocupacionalmente.

1 informacién consultada en http://fisi.org.mx/



http://fisi.org.mx/

2. Clasificacion y composiciéon de los compuestos volatiles

A partir de sus caracteristicas fisicoquimicas los compuestos volatiles se pueden

clasificar en (Balster, Cruz, Howard, Dell y Cottler, 2009):

a) Solventes volatiles: sustancias que contienen hidrocarburos halogenados,

como los disolventes

anestésicos.

industriales, desengrasantes, refrigerantes o

b) Gases: como el 6xido nitroso o el gas butano.

c) Aerosoles: como latas de pintura, fijadores de cabello, desodorantes, o

limpiadores de computadora.

d) Nitritos de alquilo volatiles:

limpiadores de videos o de cuero,

medicamentos para el tratamiento de la angina de pecho y sustancias

asociadas como recreativos sexuales denominados poppers.

Los solventes volatiles son de entre los principales compuestos quimicos que se

encuentran en una amplia variedad de productos de uso industrial, cosmético,

doméstico o médico. En este sentido, el estudio de la exposicion ocupacional de

dichos productos sobre el sistema nervioso central resulta complejo dada la

heterogeneidad de los compuestos quimicos que los conforman. En la Tabla 1

puede observarse como un compuesto quimico con propiedades volatiles puede

encontrarse en mas de un producto (Brailowsky, 1995; Ford, Sutter, Owen, &

Albertson, 2014).

cosmetico, doméstico y médico.

Tabla 1. Compuestos quimicos volatiles presentes en productos de uso industrial,

PRODUCTO COMPUESTO QUIMICO
ADHESIVOS —
Pegamentos Tolueno, Acetato de etilo, Acetonas,

Cetonas, n-Hexanos
Cementos Tricloroetileno, Tetracloroetileno
AEROSOLES I

Espray de pintura

Butano, Propano, Fluorocarburos,
Tolueno, Hidrocarburos, Nafta

Espray de fijador de cabello

Butano, Propano, Clorofluorocarburos

~



Espray analgésicos y tratamiento de
asma

Clorofluorocarburos

Espray para tratamiento textil

Butano, Tricloroetano

Limpiadores de equipo electrénico

Dimetil éter, Hidrofluorocarbonos

ANESTESICOS

Gaseosos Oxido nitroso, Cloroformo

Liquidos Halotano, Enfluorano

Locales Cloruro de etilo

SOLVENTES I

Removedor de barniz de ufas

Acetona, Acetato de etilo

Removedor de pintura

Tolueno, Cloruro de metileno, Acetona,
Acetato de etilo, Metil-isobutil-cetona

Adelgazador de pintura (Thinner)

Petroquimicos, Esteres, Acetona

Liquido corrector

Tricloroetileno, Tricloroetano

Gas o liquido de encendedor

Butano, Isopropano, Nafta

Extinguidor de fuego

Bromoclorodifluorometano

Ambientadores para inodoros

Naftalenos, Paradiclorobenzeno

Repelentes de insectos

Naftalenos, Paradiclorobenzeno

LIMPIADORES

Desmanchadores

Xileno,
Clorohidrocarburos.

Petroquimicos,

Lavado “en seco”

Tetracloroetileno, Tricloroetano

Desengrasantes

Tetracloroetileno, Tricloroetileno,
Tricloroetano, Metanol, n-Hexano

NITRITOS

Poppers

Nitrito de amilo

Limpiadores de video y cuero

Nitrito de butilo

Como puede observarse en la Tabla 1, el tolueno es uno de los compuestos

quimicos de uso mas frecuente para la fabricacién de solventes volatiles. Al ser un

hidrocarburo aromatico, se ha empleado como disolvente de aceites, resinas,

caucho sintético y natural, como componente de combustibles, asi como diluyente

de pinturas, barnices de celulosa y tintas de fotograbado. También se ha utilizado

como materia prima para sintesis organicas de otros compuestos, como la sacarina,

trinitrotolueno y colorantes artificiales.

Al igual que la mayor parte de los

hidrocarburos aromaticos, la propiedad lipofilica e hidrosoluble del tolueno ocasiona

que sea retenida por el organismo en funcion del porcentaje de grasa, lo que

(o]



ocasiona dafios en distintos 6rganos del cuerpo, como el cerebro y la médula

espinal (Mager, Osinsky, & Markkanen, 2001).

3. Metabolismo y toxicidad de los solventes volatiles

La propiedad lipofilica de los solventes volatiles ocasiona efectos metabdlicos
generalizados sobre el organismo, con un mayor efecto en tejidos con alta
composicion lipidica como los rifiones, el higado, el tejido adiposo y el sistema
nervioso, incluso ante una exposicién no crénica. Al ser administrada por vias
respiratorias, los componentes volatiles de los solventes atraviesan las membranas
capilares de los alvéolos pulmonares ocasionando que se difundan hacia todos los
tejidos a través del sistema sanguineo, en el higado genera procesos de
biotransformacion y en los rifiones su eliminacion (Ford, Sutter, Owen y Albertson,
2014). El higado es un érgano diana en el metabolismo de los solventes, debido a
sus efectos sobre la via del sistema oxidativo del citocromo P450, el cual produce
altos niveles de especies reactivas de oxigeno (Nakajima, 1997). Ademas, en
modelos animales, se han encontrado alteraciones en el balance éxido reductivo
neuronal e inflamacién celular dado por la proliferacién de células gliales después
de la exposicion a ciclohexanos (Campos-Ordonez y Gonzalez-Perez, 2016). En
este sentido, se ha evidenciado que la exposicidon a largo plazo de solventes
volatiles ocasiona la destruccibn de las membranas lipidicas a través de
peroxidacion, lo que a su vez desencadena procesos de proteccion por estrés
oxidativo aumentando los niveles de enzimas antioxidantes, como la superdxido
dismutasa (Dundaroz et al., 2003; Bayil, Cicek, Cimenci, y Hazar, 2008; Montes,
Yee-Rios y Paez-Martinez, 2019).

El metabolismo de los solventes volatiles es diferenciado dependiendo del tipo de
compuesto quimico y sus niveles de concentracién en el ambiente. Para el caso del
tolueno, el limite de exposicion ocupacional esta entre 10 a 100 ppm (partes por
millén), donde 95% del compuesto inhalado se metaboliza en el higado (Cruz,
Rivera-Garcia y Woodward, 2014). En cuanto a los bencenos, el rango seguro de
concentracion es de 1 a 5 ppm (Wiesel,2010). La biotransformacion del tolueno

finaliza como acido hipurico excretado a través de la orina (Lof et al, 1993) mientras



que para los bencenos sus metabolitos se reducen a fenol, catecol y quinol (Inoue
et al., 1988).

La desregulacién metabdlica ocasionada por los componentes volatiles de los
solventes puede desencadenar situaciones mortales como la muerte subita por
inhalacion ocasionada por una paralisis de los musculos cardiacos y/o respiratorios.
También es recurrente la aparicidén de trastornos metabdlicos como la hipocalemia,
asociada a bajos niveles de potasio en sangre con consecuencias negativas en el
funcionamiento de la musculatura lisa y gruesa, y la acidosis metabdlica, con dafnos

a nivel renal y hepatico (Cruz, 2018).

La exposicion a solventes volatiles puede desencadenar el sindrome de
neurotoxicidad por solventes el cual consta de los siguientes criterios diagndsticos
(OMS, 1985):

e Tipo 1: sintomas caracterizados por déficits en la memoria, la atencion, fatiga
y falta de motivacion. Los sintomas desaparecen si el individuo elimina su
exposicién al solvente.

e Tipo 2A: sintomas caracterizados por cambios en la personalidad y el estado
de animo consistentes con: baja autoestima, falta de motivacion, bajo control
de impulsos, ansiedad e irritabilidad.

e Tipo 2B: sintomas asociados con dafos en las habilidades cognitivas
asociados con déficits en la atencién, concentracién, habilidades
visoespaciales y memoria verbal. Pueden existir algunos sintomas
neuroldgicos. Si los individuos eliminan su exposicion existe una probabilidad
de recuperacion total.

e Tipo 3: sintomas asociados con demencia y dafios neurolégicos
identificables mediante estudios de neuroimagen o electromiografia. Los

sintomas no suelen agravarse si se elimina la exposicion.

Los efectos agudos y cronicos sobre la salud como consecuencia de la intoxicacion

por solventes se muestra en la Tabla 2 (Dick , 2006; Cruz, 2018).
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Tabla 2. Efectos agudos y crénicos de los solventes sobre la salud.

EFECTOS AGUDOS EFECTOS CRONICOS
e Dolor de cabeza e Leucemia
e Mareos e Esclerosis sistémica
e Fatiga e Deficiencias cognitivas en
e Aturdimiento atencion, memoria y habilidades
e Arritmias cardiacas visoespaciales
e Pérdida de conciencia e Atrofia cerebelosa
e Dificultades respiratorias e Ensanchamiento ventricular
e Convulsiones e Pérdida de fuerza muscular
e Labilidad emocional e Ataxia cerebelosa
e Visién borrosa e Pérdida auditiva
e Deficiencia en la coordinacién e Deficiencias visuales
motora (nistagmus)
e Alucinaciones e Anosmia
e Espasticidad muscular e Neuropatias periféricas
e Muerte subita por inhalacién o
intoxicacion
e |Irritacién en las mucosas
olfativas y faringeas

4. Inhalable: el solvente de abuso

De acuerdo con Balster, Cruz, Howard, Dell y Cottler (2009) “los inhalables de abuso
contienen sustancias volatiles que son autoadministradas como gases o vapores
para inducir un efecto psicoactivo o estado alterado de consciencia. Estas
sustancias volatiles estan disponibles legalmente, en productos de bajo costo y
domeésticos de uso comun...” (p. 104). El modo de consumo de los inhalables se
realiza a través de las vias respiratorias mediante inhalacion directa del solvente
contenido en un pedazo de trapo o algoddn, mediante la aspiracién de espray
rociado en la cavidad oral o la inhalacion del solvente contenido en un recipiente o
bolsa de plastico (Gallegos-Cari, Lépez-Brambila, Camacho-Solis, y Mendoza-
Meléndez, 2014).

Los sintomas de intoxicacion por tolueno se presentan a manera de arritmias
cardiacas, espasticidad, nauseas, mareos, dermatitis, confusion, alucinaciones,
broncoespasmos, dolor y debilidad muscular (Cruz, 2018). Algunas investigaciones

a nivel molecular y en modelos animales han identificado que los solventes volatiles,
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entre los que se encuentra el tolueno, tienen efectos inhibitorios sobre los receptores
glutamatérgicos (Cruz, Balster y Woodward, 2000; Cruz et al., 1998), asi como un
aumento en la actividad de los receptores GABAa (Bale, Tu, Carpenter-Hyland,
Chandler, & Woodward, 2005; Beckstead, Weiner, Eger, Gong, Mihic, 2000). Dichos
hallazgos podrian explicar los sintomas de letargo, sedacion, habla desarticulada y
marcha ataxica presentes en los consumidores de inhalables (Cruz, 2018). El
tolueno, al ser uno de los componentes principales de los inhalables, facilita la
liberacion dopaminérgica entre el area ventral tegmental y el ndcleo accumbens
(Riegel, Zapata, Shippenberg y French, 2007). Dichas regiones conforman el
sistema de recompensa cuya funcion esta relacionada con la motivacion, el
reforzamiento, y la percepcion subjetiva de placer (Sabatinelli, Bradley, Lang, Costa
y Versace, 2007; Delgado, Locke, Stenger, y Fiez, 2003). Existe evidencia de que
el consumo crénico de drogas de abuso ocasiona procesos de neuroplasticidad
desadaptativa a través de la facilitacion de circuitos de aprendizaje relacionados con
el sistema de recompensa en respuesta a estimulos asociados con la droga, lo que
desencadena respuestas conductuales de busqueda impulsiva (Kalivas y O’Brien,
2008). En este sentido, el consumo crénico de tolueno desencadena un efecto
facilitador de reforzamiento (Tracy, Slavova-Hernandez y Shelton, 2014), asi como
alteraciones en las proyecciones neuronales entre el nucleo accumbens y la corteza
prefrontal medial, lo que estaria relacionado con conductas de busqueda

compulsiva por la sustancia (Wayman y Woodward, 2018).

5. Solventes voléatiles en ambientes laborales

Los efectos toxicos de los solventes volatiles también pueden ser dados por una
exposicion ocupacional donde no hay una intencionalidad en el consumo y donde
el compuesto volatil se encuentra diseminado en un espacio determinado por
condiciones ambientales o laborales. En este sentido, Dick (2006) menciona que los
trabajadores europeos del sector industrial son mas propensos al padecimiento de
sindromes de toxicidad por solventes dependiendo de los niveles de exposicion de
acuerdo con la actividad laboral desempefiada, estableciendo la siguiente

clasificacion:
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a) Alta exposicion: Tintoreria, serigrafia, impresién en huecograbado, pintura

industrial, fabricacion de plastico reforzado con vidrio, fijacion de azulejos.

b) Exposicion intermedia: pintar casas, mecanica, procesos de ensamblaje

con disolventes, elaboracion de pinturas, Ilimpieza industrial.

c) Baja exposicién: operador de bomba de gasolina, carpintero, operador de
procesos quimicos, técnico de laboratorio, limpiador con uso recurrente de

pulidores.

A través de estudios con muestras sanguineas, Hussein, Abdalla, Hussein,
Shousha y Mohamed (2008) encontraron que, en 47 trabajadores de la industria del
calzado expuestos a solventes industriales como pegamentos, desengrasantes y
disolventes, existe un aumento en niveles de enzimas hepaticas relacionadas con
dano hepatocelular, una disminucion en los niveles de enzimas antioxidantes y un
aumento en marcadores de estrés oxidativo en comparacion con una muestra de
trabajadores no expuestos. En muestras de orina de trabajadores de imprenta
expuestos a tolueno, Angerer (1985) encontré niveles del metabolito o-cresol
elevados lo cual correlacion6 con los niveles de concentracion de tolueno en el
ambiente laboral. A través del analisis de muestras de orina, Varella, Rampazo y
Varanda (2008), encontraron una alta susceptibilidad mutagénica en muestras de
laboratoristas expuestos a solventes volatiles en comparacion con muestras control.
Hallazgos similares fueron encontrados en muestras de sangre de 57 pintores
industriales donde se encontraron porcentajes mayores de aberracién cromosomal
en comparacion con muestras control (Metwally, Zaid & EI-Mezayen, 2014). En este
sentido, la evidencia epidemiolégica ha sefalado una alta probabilidad de
desarrollar distintos tipos de cancer dada la exposicion a distintos tipos de solventes,
destacando, el benceno, con un alto potencial cancerigeno (Loomis et al., 2017). A
su vez, la exposicion a tolueno se ha asociado a cancer gastrointestinal y la
ocupacion de pintor se asocia con un 40% de riesgo en desarrollar cancer de
pulmén (Lynge, Anttila, & Hemminki, 1997).
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En el ambito de alteraciones neurolégicas, se ha reportado que los trabajadores
expuestos a solventes industriales presentan perturbaciones en el suefio como
apneas, somnolencias y dificultades para despertar (Viaene, Vermeir, y Godderis,
2009). La exposicion a solventes organicos también afecta la percepcion visual al
color. En este sentido, Attarchi, Labbafinejad y Mohammadi (2018) evaluaron la
vision cromatica de 408 pintores de la industria automotriz, encontrando
alteraciones en la percepcion al color en aquellos trabajadores expuestos a bajas y
altas concentraciones de una mezcla de diversos solventes volatiles. Alteraciones
en el alertamiento y el control del balance postural fue el hallazgo reportado por
Vouriot y cols. (2005) en 25 serigrafistas con un periodo de 6 afios en promedio a
exposicion a solventes. A su vez, Sliwinska-Kowalska y cols. (2001), encontraron
riesgos asociados a la pérdida auditiva en 207 pintores industriales expuestos a

distintos solventes industriales.

6. Efectos de los solventes volatiles sobre la cognicion y la
morfometria cerebral

Investigaciones sobre los efectos neuropsicolégicos en sujetos con antecedentes
de consumo crénico de inhalables han identificado déficits cognitivos asociado a
dafio cerebral moderado (Sosa y Ortiz, 1989), asi como alteraciones en la memoria,
la atencion, la percepcion, la expresion verbal, el aprendizaje, la coordinacion
visomotora y las funciones ejecutivas (Estrada, 2013; Korman, Matthews y
Lovitt,1981; Takagi et al., 2011, Cairney et al., 2013; Dingwall, Lewis, Maruff, y
Cairney, 2010). A nivel motor se han encontrado alteraciones en la capacidad para
realizar movimientos rapidos y alternados, orientacién del movimiento ocular,
presencia de tremor postural, asi como reflejos palmares anormales (Cairney et al.,
2013). Dichas alteraciones neurocognitivas se han apoyado con diversos estudios
de caso mediante neuroimagen por resonancia magnética, en los cuales ha sido
persistente el hallazgo de atrofia en regiones de los ganglios basales, talamicas,
cerebelosas, del tallo cerebral, asi como anormalidades en estructuras de la
sustancia blanca como el cuerpo calloso, la capsula interna y dilataciones
ventriculares (lkeda y Tsukagoshi, 1990; Ohnuma, Kimura y Saso, 1995; Kamran y

Bakshi, 1998). En este sentido, destaca el estudio realizado por Rosenberg y cols.
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(2002) quienes evaluaron la estructura cerebral mediante resonancia magnética y
el perfil neurocognitivo de 50 consumidores cronicos de inhalables y los compararon
con una muestra control de 51 consumidores de otras drogas como mariguana,
cocaina, alcohol y anfetaminas. Los resultados de neuroimagen indicaron que los
consumidores de inhalables presentan una mayor recurrencia de alteraciones
cerebrales en regiones de los ganglios basales, el cerebelo, el puente encefalico y
el talamo en comparacion con el grupo control. Por otro lado, los resultados
neurocognitivos indicaron que el grupo de inhaladores presenté deficiencias en la
memoria de trabajo y las funciones ejecutivas en comparacién con el grupo de
usuarios de otras drogas. A su vez, es imprescindible mencionar el estudio de
resonancia magnética llevado a cabo por Aydin y cols. (2009) quienes a través de
analisis por morfometria basado en voxeles (MBV) identificaron diferencias
significativas en el grosor de la sustancia gris cortical entre un grupo de 16
adolescentes con consumo cronico a inhalables y un grupo control de 20 sujetos
pareados en edad, sexo, nivel educativo y dominancia manual. Dicho estudio
reporta una disminucién significativa en el grosor cortical de los consumidores de
inhalables en regiones de la circunvolucién medial frontal bilateral (AB2' 9 y 10), la
corteza orbitofrontal derecha (AB 11), la circunvolucién frontal superior derecha (AB
8), la circunvolucién angular derecha (AB 39), el I6bulo parietal superior derecho
(AB 7), la circunvolucion parahipocampal derecha (AB 36) y la circunvolucion
temporal medial izquierda (AB 22). Los investigadores también encontraron una
correlacion positiva entre el volumen cortical de la circunvolucion frontal medial
izquierda (AB 9) y el I6bulo parietal superior derecho (AB 7) con el desempeiio en
la habilidad visoespacial evaluada a partir del WISC-III*? en el grupo consumidor.
Hallazgos similares se han encontrado en cuanto a una reduccion significativa del
volumen cortical en el tdlamo de adolescentes consumidores de inhalables (Hong
et al.,, 2014). De igual forma, en poblacion adolescente, el consumo cronico de
inhalables se ha asociado a lesiones en la sustancia blanca periventricular, asi como

en el tdlamo, lo cual se correlaciona con un tiempo de consumo mayor a cuatro afios

21 AB: Referencia de la regién cerebral correspondiente al Area de Brodmann.
32 WISC II: Abreviacidn a las ingles de la escala Weschler de Inteligencia para Nifios tercera versién.
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(Aydin et al., 2002). La degeneracion y atrofia generalizada de la mielina de la

sustancia blanca del sistema nervioso central también fue encontrada en un estudio

post-mortem en consumidores cronicos de solventes (Al-Hajri y Del Bigio, 2010).

En la Tabla 3 se desglosan las caracteristicas de los estudios en poblacion

consumidora de inhalables dividiéndolos en aquellos enfocados en la evaluacion de

las capacidades neurocognitivas, la determinacion de dafio en el sistema nervioso

central a partir del uso de técnicas de neuroimagen y aquellos que mezclan ambas

metodologias.

Tabla 3. Estudios en consumidores de inhalables.
- . TIEMPO .
AUTORES | ANO | PAis | MUESTRA CONSUMO METODOS RESULTADOS
EVALUACION NEUROPSICOLOGICA
15 4 veces x GCvs GE
. consumidores semana. ~
SosayOrtiz | 1983 | MEX 15 sujetos 1 afio de WAIS Dafo cerebral moderado.
control consumo min. BNH-R
7 veces x \‘;VV;;'CS: Alteraciones en memoria,
224 semana. 3 Stroo atencion, percepcion y
Estrada 2013 | COL | adolescentes meses a 3 TMPp coordinacién visomotora.
internados arios de FCR 21.4% con sintomatologia
consumo CDI depresiva.
68 GC vs GE
K consumidores Alteraciones generalizadas en
orman . e e
’ I nicion, en habili
Matthews y 1981 EU adolescentes NE WAIS a cognicid ; ’e abilidades de
Lovitt _ 41 _ WRAT abstraccion conceptual,
policonsumido BNH-R percepcion vocalica y sensorial
res Psicomotriz
19
consumidores Sin diferencias entre grupos.
'”ha;a;tes' 7 Vecesfof GCvs GE Correlaciones entre menores
Takagietal. | 2011 | AUS i semana. 1.ano tiempos de reaccion y errores
consumidores de consumo Stroop .
de cannabis. min. Go-NoGo de control cognitivo con el
19 sujetos consumo de inhalables.
control
67 Alteraciones en la capacidad
consumidores para realizar movimientos
Cai ¢ 17‘d GCvs GE rapidos y alternados,
aw;ey © 2013 | AUS consir:::‘ ores 6 a 11 afios ASSS orientacion del movimiento
encefalopatia CANTAB ocular, presencia de tremor
27 sujetos postural, asi como reflejos
control palmares anormales.

‘ Alteraciones en la
Dingwall, 50 1 vez por GC vs GE psicomotricidad, la atencion
Lewis, consumidores semana - . . o

2010 | AUS . visual, memoria, aprendizaje,
Maruff, y 96 sujetos consumo CoaState . . .
Cairney control diario 9 funC|on.eS. ejecutivas y el
conocimiento espacial.
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NEUROIMAGEN

Atrofia en cerebelo, tallo

Ikeda y Hombre de 27 - Estudio de cerebral, cuerpo calloso y
) 1990 JAP . 10 afos caso con .
Tsukagoshi afios RM anormalidades en la capsula
interna.
o ) Atrofia en la corteza cerebral,
hnuma, Hombre de 26 _ Estudio de tédlamo, cerebelo, ganglios
Kimura 'y 1995 JAP afios 9 afios caso con basal d .
Saso RM asales y egeneramon en
sustancia blanca.
Atrofia en cuerpo calloso,
Estudio de . . L.
Kamran y Hombre de 36 - vermis cerebeloso, dilatacion
; 1998 E.U. . 15 afos caso con ) .
Bakshi afios RM ventricular y lesiones en
sustancia blanca.
22
KOR adolesgentes D~e sde los 14 GC vs GE Reduccion significativa del
Hong et al. 2014 / consumidores | afios de edad con RM | talami
AUS 21 sujetos promedio. volumen talamico.
control.
.6 ari Lesiones en la sustancia
Aydinetal. | 2002 | TUR 41 4.6 anos en RM A )
consumidores promedio. blanca periventricular y talamo.

MIXTOS

50 GC vs GE Atrofia en ganglios basales,
R b consumidores 10.7 af cerebelo, puente encefalico y
osenberg | 50, E.U. 61 -/anos en RM talamo. Deficiencias en
etal . . promedio . . .
policonsumido memoria de trabajo y funciones
res NP: WAIS-R ejecutivas.
Disminucién significativa en el
16 GC vs GE grosor cortical de CMFbil,
adolescentes COFder, CFSder, CAGder,
i .7 ai : Andlisi LPSder, CPH der y CTMizq.
Aydin et al. 2009 TUR consumidores 2.7 anos.en RM: Analisis S y q
promedio. por VBM Correlacion entre el volumen
20 sujetos cortical de la CFMizq y el
control NP: WISC-III

LPSder con el desempefio en
la habilidad visoespacial.

Escala de

Nota. MEX: México, COL: Colombia, AUS: Australia, TUR: Turquia, JAP: Japén, KOR: Korea,
E.U.: Estados Unidos, GC: Grupo Control, GE: Grupo Experimental, NE: No Especificado, NP:
Neuropsicologia, RM: Resonancia magnética, VBM: Morfometria Basada en Voxel, FCR: Figura
Compleja de Rey, TMP: Test de matrices progresivas, CDI: Cuestionario de Depresién Infantil,
BNH-R: Bateria Neuropsicoldgica Halstead Reitan, ASSS: Ataxia Staring and Scoring System,
WISC: Escala de Inteligencia de Weschler para Nifios, WRAT: Prueba de Logro Amplio, WAIS:
Inteligencia de Weschler para Adultos,
Automatizada de Cambridge, CMFbil: circunvolucién medial frontal bilateral, COFder: corteza
orbitofrontal derecha, CFSder: circunvolucion frontal superior derecha, CAGder: circunvolucién
angular derecha, LPSder: l6bulo parietal superior derecho, CPH der: corteza parahipocampal
derecha y CTMizq: circunvolucion temporal medial izquierda.

CANTAB: Bateria Neuropsicolégica
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En poblacidén expuesta ocupacionalmente a solventes industriales se han
encontrado hallazgos neuropsicologicos y neuroanatomicos similares al de la
poblacion con consumo adictivo. En trabajadores con exposicidn prolongada a
solventes, se han encontrado alteraciones cerebelosas y neuropatias periféricas
(Juntunen, Hupli, Hernberg, y Luisto, 1980) asi como una disminucion en el
metabolismo oxidativo y el flujo sanguineo cerebral en condiciones de reposo
(Arlien-Sgborg, Henriksen, Gade, Gyldensted y Paulson, 1982) y ante la ejecucion
de una tarea de memoria verbal (Maximilian, Risberg, Prohovnik, Rehnstrom, y
Haeger-Aronsen, 1982). Estudios de caso, utilizando resonancia magnética, han
reportado ensanchamientos ventriculares, atrofia cerebral y lesiones en la sustancia
blanca cerebral (Bernsen, Verhagen, de Bijl, & Heerschap, 1992; Kamijima, Shibata,
Tanaka, Ichihara, & Takeuchi, 2000). El uso de las técnicas de neuroimagen en
resonancia magnética y tomografia computarizada han sido de gran utilidad para
identificar dafios del sistema nervioso central en adultos expuestos a largo plazo y
de manera ocupacional a solventes industriales (Leira, Myhr, Nilsen, y Dale, 1992).
En este sentido, Keski-Santti, Mantyla, Lamminen, Hyvarinen y Sainio (2009)
identificaron que 27 de 71 trabajadores expuestos ocupacionalmente a solventes
industriales y diagnosticados con sindrome de encefalopatia cronica por solventes,
presentan atrofia cerebelosa y cerebral en regiones frontales y parietales, las cuales
se correlacionan con el tiempo de exposicion. Otro estudio en resonancia
magnética, llevado a cabo por Thuomas, Méller, Odkvist, Flodin y Dige (1996)
encontr6 en 32 trabajadores con intoxicacidn cronica por solventes,
hipointensidades en el putamen en secuencias T2, posiblemente asociadas a la
acumulacién de depdésitos de hierro por intoxicacion a solventes, asi como atrofia
cortical en 10 de los trabajadores evaluados. En este sentido, el estudio llevado a
cabo por Edling y cols. (1997) con tomografia por emisiéon de positrones (PET)
reporta que existe una alta tasa de sintesis dopaminérgica en el putamen en
trabajadores ocupacionales con exposicion a largo plazo (promedio de 23 afios de
exposicion), lo cual coincide con estudios experimentales en modelos animales
mencionados anteriormente y que muestran que los solventes volatiles como el

tolueno ejercen una facilitacion en la liberacion dopaminérgica (Riegel, Zapata,
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Shippenberg y French, 2007). En concordancia, Visser y cols. (2008) reportaron que
existe una disminucion en la afinidad de receptores postsinapticos D2
dopaminérgicos en putamen y nucleo caudado en trabajadores con encefalopatia
inducida por solventes, lo cual podria estar relacionado con alteraciones en la

velocidad psicomotora en dichos participantes.

En el ambito neuropsicolégico, estudios como el de Elofsson y cols. (1980) han
encontrado que en 80 pintores industriales y automotrices la exposicion a largo
plazo de solventes industriales ocasiona déficits en la memoria a corto plazo, la
destreza manual, el tiempo de reaccion, y la velocidad perceptual, asi como
deficiencias neurolégicas como: una menor velocidad de conduccion en los nervios
sensoriales de las extremidades inferiores y mayor opacidad en el cristalino del ojo.
Wood y Liossi (2005) llevaron a cabo evaluaciones neuropsicologicas a un grupo de
10 técnicos en ingenieria industrial sin antecedentes de exposicion ocupacional
quienes durante aproximadamente 15 dias estuvieron expuestos a altas
concentraciones de solventes como consecuencia de un accidente industrial,
encontrando deficiencias cognitivas en la velocidad de procesamiento, la memoria
visual, la fluidez verbal y la atenciéon. Un meta-analisis de 53 estudios cuyo objetivo
fue indagar los efectos de la exposicidon a solventes industriales sobre el desempeno
neuropsicoldgico encontré que la atencion selectiva, la inhibicidn, la alternancia en
la respuesta, la velocidad de procesamiento, la memoria a corto plazo y la
conceptualizacion viso-espacial presentan alteraciones en los trabajadores

expuestos a solventes (Meyer-Baron et al., 2008).

Por otro lado, es importante destacar los estudios en América Latina sobre los
efectos neuropsicolégicos a la exposicion de solventes industriales, los cuales han
encontrado deficiencias en la velocidad de reaccion, la atencion, la percepcion, asi
como alteraciones afectivas como depresion, ansiedad, hostilidad, confusion vy
fatiga en trabajadores de industrias adhesivas (Escalona, Yanes y Feo, 1993). A su
vez, en trabajadores mexicanos de una empresa de autopartes expuestos a tolueno
se encontraron deficiencias en la percepcion visual, memoria visual, habilidades

viso-constructivas y en la velocidad de reaccién (Hernandez et al., 1999).
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En la Tabla 4 se desglosan las caracteristicas de los estudios en trabajadores

expuestos ocupacionalmente a inhalables, dividiéndolos en aquellos enfocados en

la evaluacidn de las capacidades neurocognitivas y la determinacién de dafo en el

sistema nervioso central a partir del uso de técnicas de neuroimagen.

Tabla 4. Estudios en trabajadores expuestos ocupacionalmente a solventes.

Juntunen,

< ; TIEMPO .
AUTORES | ANO | PAiS | MUESTRA . METODOS RESULTADOS
EXPOSICION
EVALUACION NEUROPSICOLOGICA
80 pintores ) .
industriales GE vs GC Alteraciones en la memoria a
Elofsson et y vs corto plazo, la destreza
1980 SUE . NE . L.
al. automotrices BECT manual, el tiempo de reaccion,
80 sujetos y la velocidad perceptual.
control
10 técnicos \\//Vv)l?/llg I'” Alteraciones en la velocidad de
Wood y 2005 | RU.| . °" 15 dias H&T, TMT, procesamiento, la memoria
Liossi ingenieria COWA visual, la fluidez verbal y la
industrial FCR, SCI’_P. atencion.

67 . .
trabajadores Alteraciones en la velocidad de
de industrias GE vs GC reaccion, la atencion, la

Escalona, 1993 | VEN adhesivas 8 arios en vs percepcion, y alteraciones
Yanes y Feo promedio NCTB afectivas como depresion,

82 ansiedad, hostilidad, confusion
trabajadores y fatiga

control

10
trabajadores . o
en empresa GE vs GC Alteraciones en percepcion

Hernandez de 6.6 afios en vs visual, memoria visual,
1999 MEX . - . !
et al. autopartes promedio IMT habilidades viso-constructivas
10 y en la velocidad de reaccion
trabajadores
control
Alteraciones en atencion
selectiva, inhibicion,
Meyer- 2008 | ALE | 53estudios | 3a 31 afios Meta- alternancia en la respuesta, la
Baron et al. analisis velocidad de procesamiento, la

NEUROIMAGEN

memoria a corto plazo y la
conceptualizacion visoespacial.

Atrofia cerebral, cerebelosa,

Hupli 37 PEG Iatacis :
H ltJ)P I 1980 | FIN | =" NE EEG dllataC|or,1 ventrl_CL'JI_ar y
ermberg, y rabajadores EMG neuropatias periféricas
Luisto
S'JAclrle?- 9 pintores GCvs GE P L2 :
Henriksg’n p 99 afos on Disminucién en el metabolismo
Gade, ’ 1982 | DIN 11 sujetos promedio CB1F::),3Xe- oxidativo y el flujo sanguineo
Gyldensted control . cerebral en reposo
Inhalation
y Paulson
M;.X'Eq'"a”' Disminucién en el metabolismo
isberg, P . .
Pronovnik, | yoer | SUE | yrabajadores | 245 aR0sen | CBF: Xe- cc);)g?:t?r\;? Zneulrgluéc;s Sante o
Rehnstrom, ind Jt ial promedio 133 . ., P y
y Haeger- Industriales Inhalation ejecucion de una tarea de
Aronsen memoria verbal
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Bernsen, Estudio d Ensanchamientos

Verhagen, Hombre de i SWalo de | yentriculares, atrofia cerebral y
. 1992 P.B. = 20 afios caso con . .

de Bijl, & 38 afos TC lesiones en la sustancia blanca

Heerschap ' cerebral
Kamijima,

Shibata, Estudio de ; :

Tanaka, | 2000 | Jap | FomOre de 12 afios caso con A]Emf'f o g oS
Ichihara, & RM rontoparietales.

Takeuchi
Leira, Myhr, . .

Nilsen,y | 1992 | NOR 9 32.2 afios RM & TC Afrofias corticales y

Dale trabajadores ventriculares
Keski-Santti,

Mantyla, 71 El 38% de los trabajadores con
Lamminen, 2009 FIN trabajadores 27.1 afios RM atrofia Cereb(_alosa y fronto-
Hyvarinen y parietal

Sainio
Thuomas, 32 sujetos Hipointensidades en el

Moller, expuestos GC vs GE :

Odkvist, 1996 | SUE 5 a 28 afios p“ttar?.e” e:t.tocfos '?3 S“J.ettos y

Flodin y 40 sujetos RM atrofia cortical en 10 sujetos

Dige control expuestos.
17
trabajadores GC vs GE ; .
Edingetal. | 1997 | SUE 23 afios g Alta tasa de S'”Ites'ts
11 sujetos PET opaminérgica en el putamen
control

Nota. MEX: México, R.U.: Reino Unido, VEN: Venezuela, ALE: Alemania, JAP: Japén, SUE:
Suecia, FIN: Finlandia, NOR: Noruega, DIN: Dinamarca, GC: Grupo Control, GE: Grupo
Experimental, RM: Resonancia magnética, TC: Tomografia Computarizada, CBF: Cerebral Blood
Flow, EEG: Electroencefalografia, EMG: Electromiografia, PPG: Neumoencefalografia TMT: Trail
Making Test, COWA: Controlled Oral Word Association, H&T: Test de Haylin y Brixton SCLP:
Velocidad y Capacidad de Prueba de Procesamiento de Lenguaje , FCR: Figura Compleja de Rey,
WAIS: Escala de Inteligencia de Weschler para Adultos, BECT: Bateria Psicolégica para la
Evaluacion Conductual Toxicolégica, NCTB: Bateria de Prueba de Nucleo. WMS: Escala de
Memoria de Weschler para Adultos, IMT: Bateria del Instituto de Medicina de Trabajo de Cuba

De manera general, los estudios realizados con neuroimagen y enfocados en la
caracterizacion del perfil neuropsicolégico en consumidores cronicos de inhalables
y trabajadores expuestos ocupacionalmente han encontrado atrofias cerebrales
generalizadas, con afecciones frecuentes en regiones cerebelosas, taldmicas y de
la corteza frontal. Sin embargo, la mayoria de los estudios revisados se han
enfocado en estudios de caso, y en estudios grupales que pueden llegar a carecer
de un grupo control 6ptimo que pueda ser comparable en variables como la edad,
el género, el nivel educativo y socioecondomico. A su vez, las pruebas
neuropsicoldgicas utilizadas en la mayoria de los estudios se caracterizan por ser
pruebas de tamizaje que no profundizan sobre las variables emocionales, de
personalidad y sociales de los sujetos de estudio (Yucel, Takagi, Walterfang, y

Lubman, 2008). Por otro lado, las técnicas de analisis de neuroimagen de los
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estudios revisados se basan, en su mayoria, en interpretaciones cualitativas clinicas
basadas en la adquisicion de secuencias T2 para la deteccidon de hipodensidades e
hiperdensidades en las imagenes por resonancia magnética, dichas
interpretaciones llegan a carecer de analisis cuantitativos basados en parametros
de normalizacién y correccion estadistica de las imagenes cerebrales. A excepcion
de los estudios llevados a cabo por Aydin y cols. (2009) y Hong y cols. (2014)
quienes utilizaron técnicas como el analisis de morfometria basada en voxeles y
FreeSurfer; consistentes en analisis computacionales de segmentacion,
normalizacion y localizacion en un espacio estereotaxico de las imagenes
cerebrales adquiridas a fin de detectar diferencias significativas entre los volumenes
corticales de regiones especificas en grupos de inhaladores contra su
correspondiente grupo control. En este sentido, son carentes los estudios que
contemplen dichas técnicas en el analisis de las imagenes cerebrales en poblacién

con exposicion ocupacional.
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7. Justificacion

En contraste con otros paises, en México son limitados los reportes nacionales
sobre el numero de personas expuestas ocupacionalmente a solventes volatiles.
Los reportes nacionales unicamente indican que la tasa de incidencia en
enfermedades relacionadas con el trabajo ha aumentado un 3.8%, donde los
registros por enfermedades laborales por intoxicacion y aquellas relacionadas con
trastornos respiratorios por compuestos volatiles fueron de 1,259 casos para el 2015
y de 1,290 casos para el 2016 (STPS, 2017). Diversas investigaciones, en
poblaciones noérdicas y anglosajonas, han mostrado que los solventes volatiles son
sustancias que tienen repercusiones sobre la morfologia cerebral y las capacidades
neurocognitivas de los individuos expuestos ocupacionalmente. Sin embargo, son
escasos los estudios con una metodologia que permita establecer analisis
cuantitativos comparables estadisticamente con una poblacién control tomando en
consideracion variables emocionales, cognitivas, asi como, de morfometria cerebral
en sujetos con exposicién ocupacional a solventes volatiles. A su vez, son escasos
los estudios realizados en poblacion mexicana que indaguen sobre las
caracteristicas neurocognitivas de personas ocupacionalmente expuestas a
solventes volatiles. Ademas, es importante mencionar que no existen estudios
enfocados en analizar los efectos de la exposicion ocupacional sobre la morfologia
cerebral en dicha poblacion. Lo anterior es una prioridad, en el ambito de la salud
ocupacional en México, dadas las repercusiones de los solventes volatiles sobre el
sistema nervioso central, asi como los efectos sobre funciones cognitivas como la

memoria, la atencion y las funciones ejecutivas.
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8. Objetivo general

Describir el efecto de la exposicion ocupacional a solventes volatiles sobre la
morfometria cerebral y las capacidades cognitivas y emocionales en

personas adultas.
9. Objetivos particulares

e Identificar diferencias en la morfometria cerebral en un grupo
de personas expuestas ocupacionalmente a solventes volatiles

en comparacion con un grupo no expuesto.

e Identificar diferencias en el desempefio cognitivo y emocional
en un grupo de personas expuestas ocupacionalmente a

solventes volatiles en comparacion con un grupo no expuesto.

e Correlacionar la morfometria cerebral con el desempefio
cognitivo y emocional del grupo de personas expuestas

ocupacionalmente a solventes volatiles.

10.Hipotesis

Las personas expuestas ocupacionalmente a solventes volatiles

mostraran:

e Disminuciéon en la sustancia gris del talamo, cerebelo, los

ganglios basales y la corteza prefrontal.

e Alteraciones en parametros cognitivos y emocionales.

e Correlaciones significativas entre la morfometria cerebral y los

parametros cognitivos y emocionales.
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11. Método

11.1 Participantes

Se reclutaron 30 participantes para la implementacion de evaluaciones
neuropsicoldgicas y la adquisicion de las imagenes por resonancia magnética. 15
participantes conformaron el grupo de sujetos expuestos ocupacionalmente a
solventes volatiles. Una vez definidos los participantes del grupo expuesto, 15
participantes conformaron el grupo no expuesto o grupo control cuya edad, género

y nivel educativo fueron equiparables al grupo expuesto.

Ambos grupos cumplieron con los siguientes criterios de inclusion:

a) Edad de 18- 50 afos.

b) Cumplir con los criterios de seguridad para resonancia magnética: ausencia
de implantes metalicos, de tatuajes con tintas a base de hierro y de
marcapasos.

c) Otorgar el consentimiento informado.

Los participantes expuestos ocupacionalmente cumplieron los siguientes criterios

de inclusion:

a) Tener una exposicion de solventes volatiles de al menos 3 afios.
b) Los solventes volatiles deben ser la principal sustancia de uso.
c) Exposicion solventes volatiles minima de 3 horas durante 3 dias por

semana.

Los criterios de exclusion para ambos grupos fueron:

a) Contar con antecedentes neuropsiquiatricos o estar bajo un tratamiento
médico-farmacolégico que impida la realizacion de tareas de lectura y
escritura.

b) Alto consumo de tabaco y alcohol.

c) Consumo recurrente de drogas ilegales.

d) Haber sufrido algun traumatismo craneoencefalico.

Los criterios de eliminacion para ambos grupos fueron:
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a) Cuando el participante decidiera abandonar el estudio.

b) El hallazgo de alteraciones neuroradiolégicas.

11.2 Etapa de reclutamiento

Se implementd un reclutamiento mediante redes sociales invitando a la poblacién
que trabajara con solventes volatiles a contactarse con los investigadores. A las
personas interesadas, se les explicé el procedimiento del proyecto y, de ser
comprendido y aceptado por los participantes, se les invitd a otorgar su
consentimiento informado. Durante el proceso de reclutamiento, se hicieron visitas
individuales para corroborar la exposicion a solventes en sus lugares de trabajo, asi
como determinar las condiciones del lugar, como la nula o baja ventilacion del
espacio de trabajo, como de los tipos de productos a los que los participantes

estaban expuestos.
Para la verificacion de los criterios de exclusion se aplicaron las siguientes pruebas:

1. Test de Fagerstrom: evalua el grado de dependencia fisica de la nicotina.
Calificaciones por arriba de 6 puntos indican un alto grado de dependencia a

la nicotina.

2. Test Audit: prueba para identificar a las personas con un patron de consumo
perjudicial o de riesgo de alcohol. Puntuaciones iguales o mayores a 8
indican un riesgo en el consumo de alcohol, asi como una posible

dependencia.

3. Entrevistas semiestructuradas: dirigidas a identificar consumo de drogas

ilegales, asi como trastornos neurologicos y psiquiatricos.

Después de cumplir con los criterios de inclusion, 15 participantes (8 mujeres y 7
hombres, M edad = 31.53, D.E. = £7.20) pertenecientes al grupo ocupacionalmente
expuesto a solventes volatiles otorgaron su consentimiento informado para la

adquisicion de las imagenes cerebrales, la evaluacion psicométrica vy
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neuropsicolégica. También se recopilaron los registros cerebrales, las evaluaciones
psicométricas y neuropsicoloégicas de 15 participantes (7 mujeres y 8 hombres, M
edad = 31.13, D.E. = £6.52) pertenecientes al grupo control, pareados en edad y
nivel educativo al grupo ocupacionalmente expuesto. Las ocupaciones de las
personas expuestas a solventes volatiles fueron variadas: serigrafia (n = 4),
mecanica automotriz (n = 3), cosmetologia en ufias (n = 3), manufactura en calzado
(n = 3), carpinteria (n = 1) y ayudantia en escultura y ceramica (n = 1) (ver Anexo
1). Se implement6é una prueba T de Student de muestras independientes para
identificar posibles diferencias entre el promedio de edad y afios de escolaridad del

grupo ocupacionalmente expuesto a solventes y el grupo control.
11.3 Evaluacion psicométrica y neuropsicoldgica

Antes de la adquisicion de las imagenes por resonancia magnética se realizo la
evaluacion psicomeétrica y neuropsicologica que consistidé en la aplicacidn de las

siguientes pruebas en dos sesiones:

1. Indice de Reactividad Interpersonal (IRI): es un cuestionario compuesto por
28 reactivos auto aplicables con cinco opciones de respuesta tipo Likert que
va desde 0 (no me describe para nada bien) hasta 4 (me describe muy bien)
(Davis, 1980; adaptacion al espafiol por Pérez—Albéniz, De Paul, Etxeberria,
Montes y Torres, 2003). Los reactivos evaluan la empatia en dos factores
cognitivos; Toma de perspectiva (TP) y Fantasia (FS), y dos factores
emocionales; Distrés personal (DP) y Conciencia empatica (CE). Cada factor
evalla la empatia desde diferentes constructos: Toma de perspectiva;
tendencia o habilidad para adoptar la perspectiva o el punto de vista de otras
personas, Fantasia; tendencia a identificarse con personajes ficticios, Distrés
personal; relacionado con experimentar sentimientos de ansiedad e
incomodidad ante la presencia de eventos negativos que sufren otras
personas y Conciencia empatica; tendencia de experimentar sentimientos de
compasién y preocupacion hacia otros. Los autores no reportan un punto de

corte para la clasificacion de los distintos constructos de empatia.
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2. Bateria neuropsicolégica de funciones ejecutivas y l6bulos frontales (BANFE-
2): bateria de 15 pruebas que evaluan procesos y funciones ejecutivas que
dependen principalmente de la corteza prefrontal (Lazaro, Ostrosky y
Lozano, 2012). Dichos procesos se agrupan en tres areas especificas:
Orbitomedial, Prefrontal Anterior y Dorsolateral. La bateria permite obtener
un indice global del desempefio de las funciones ejecutivas, asi como un
indice del funcionamiento de las tres areas prefrontales evaluadas. Las
puntuaciones son normalizadas con base en la edad y el nivel educativo de
los sujetos permitiendo obtener puntos de corte para la clasificacién del
desempefio cognitivo en: normal alto; puntuaciones por arriba de 116,
normal; puntuaciones entre 85 y 115, alteracion leve a moderada;
puntuaciones entre 70-84, y alteracion severa; puntuaciones por debajo de
69.

4. Inventario de Depresion de Beck-2 (BDI-2): es un autoinforme de 21
preguntas referidas a sintomas enlistados como criterios en el diagnéstico de
depresion en el DSM-V. El inventario permite valorar en una escala de 0 a 3
el grado en el cual el sujeto identifica sentimientos o experiencias similares
con los sintomas desglosados en el inventario (donde 0 indica la ausencia de
sintomas o nula identificacion y 3 la plena identificacion o padecimiento del
sintoma). El punto de corte para la clasificacion indica que el sujeto puede
presentar distintos niveles de depresion: minima; puntaje entre 0 a 9, leve;
puntaje entre 10 a 16, moderado; puntaje entre 17 a 29, severo; puntaje entre
30 a 63 (Jurado et al.,1998).

5. Cuestionario de Regulacion Emocional (C.R.E.): cuestionario de 10
preguntas que evaluan estrategias de regulacion emocional como la
reevaluacién cognitiva y la supresion expresiva (Gross y John, 2003). La
reevaluacién cognitiva es descrita como la capacidad para modificar las
reacciones emocionales al momento de su aparicion, consiguiendo cambiar
su experiencia, mientras que la supresion expresiva es descrita como la

capacidad para suprimir conductualmente la expresién emocional sin alterar
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la experiencia. El cuestionario permite evaluar dichas estrategias en una
escala Likert que va desde 1 [ totalmente en desacuerdo] a 7 [totalmente de
acuerdo]. Los autores no reportan un punto de corte para la clasificacién del

nivel de regulacion emocional.

6. Escala de Alexitimia de Toronto (E.A.T.): escala de 20 reactivos que evaluan
la capacidad para expresar sentimientos con la finalidad de detectar trastorno
de alexitimia (Taylor et al., 1988). La escala permite identificar factores
relacionados con la dificultad para identificar sentimientos, deficiencias en el
lenguaje emocional, y pensamiento concreto a partir de una escala Likert que
va desde 1 [ totalmente en desacuerdo] a 5 [totalmente de acuerdo]. La suma
de las puntuaciones permite obtener un parametro de alexitimia total donde

un puntaje por encima de 61 indica la presencia de un trastorno de alexitimia.

11.3.1 Andlisis estadisticos
Se aplicé la prueba de normalidad Shapiro-Wilk y la prueba de homogeneidad de
varianzas de Levene a las puntuaciones obtenidas para cada una de las pruebas
psicométricas y neuropsicolégicas aplicadas con la finalidad de seleccionar la
prueba estadistica paramétrica o no parameétrica que mejor se ajustara a la
distribucion de los datos y someter a prueba la hipbtesis de que existiran diferencias
significativas en las puntuaciones neuropsicolégicas entre el grupo de participantes
expuestos ocupacionalmente a solventes volatiles y el grupo no expuesto. Todos
los analisis estadisticos fueron elaborados con el lenguaje de programacion R

version 3.6.3 montado sobre el software RStudio version 1.2.5033.

Las pruebas estadisticas indicaron la igualdad de las distribuciones de las
puntuaciones respecto a una distribucion normal y la homogeneidad de varianzas
entre grupo control y el grupo ocupacionalmente expuesto (p > .05) para las areas
funcionales: orbito medial, dorsolateral y las funciones ejecutivas globales
evaluadas por la BANFE-2, asi como para los factores: Fantasia, Preocupacion

Empética, Distrés Personal y Toma de Perspectiva evaluados por el IRI;
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Reevaluacién Cognitiva y Supresion Expresiva evaluados por el C.R.E.; y los
factores de: Dificultad para identificar sentimientos, Deficiencias en el Lenguaje
emocional, Pensamiento Concreto y Alexitimia Total evaluados mediante la E.A.T.
En este sentido, se implementé una prueba T de Student de muestras
independientes para identificar diferencias entre los promedios de las puntuaciones
obtenidas por el grupo ocupacionalmente expuesto a solventes y el grupo control

para dichas variables neuropsicoldgicas y psicométricas.

Por otro lado, se implemento6 la prueba no paramétrica U de Mann-Whitney para
identificar diferencias entre las distribuciones de las puntuaciones obtenidas para:
el area funcional prefrontal anterior evaluada por la BANFE-2; la puntuacion total de
Depresion evaluado por el BDI-2; y para el factor Dificultad para identificar
sentimientos evaluado por el E.AT. Dichas variables psicométricas vy
neuropsicoldgicas no cumplieron con los supuestos estadisticos de normalidad y

homogeneidad de varianzas.
11.4 Adquisicion de imagenes por resonancia magnética

Después de la evaluacion psicométrica y neuropsicolégica se realizaron las
adquisiciones de imagenes por resonancia magnética en un instrumento Philips
Achieva 3T en la Unidad de Resonancia Magnética del Instituto de Neurobiologia
de la UNAM

Se obtuvieron imagenes de alta resolucién isotrépica, ponderadas en T1 (tamano
de voxel 1x1x1 mm?3, TR 8.13 ms, TE 3.72 ms, angulo de desviacion 8°, matriz
256x256, FOV 25.6 cm?).

11.5 Morfometria Basada en Voxeles

En resonancia magnética, un voxel es una unidad volumétrica de un espacio
tridimensional localizado en un espacio de coordenadas de una matriz de imagenes
cerebrales. Dichas imagenes son adquiridas a partir de un proceso denominado T1
o relajacion longitudinal, el cual depende del tiempo en el que los spins de los
nucleos de hidrogeno regresan a su posicion inicial después de la aplicacién de un

pulso electromagnético. Dicha constante de tiempo depende de las propiedades del
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medio en el que se encuentren los nucleos, por tanto, es posible identificar
constantes de tiempo diferentes en la materia blanca, la materia gris y el liquido
cefalorraquideo y asi crear imagenes cerebrales con escalas de grises que
representan los valores de dichas constantes (Armony, Trejo-Martinez y Hernandez,
2012). En este sentido, la Morfometria Basada en Voxeles (MBV) consiste en
comparar en una delimitacion espacial de voxeles las regiones de la sustancia gris
cerebral obtenidas a partir de la constante T1 de las imagenes por resonancia
magnética de un grupo de sujetos con variables o caracteristicas de interés contra
un grupo que no presenta dichas caracteristicas, usualmente denominado grupo
control. La informacion proporcionada por la MBV se interpreta como la proporcion
en la concentracion de materia gris entre los voxeles de dos grupos de sujetos que
son sometidos a una prueba estadistica de multiples contrastes (Ashburner y
Friston, 2000).

Antes de ser sometidas al analisis de MBV las imagenes cerebrales ponderadas a
T1 obtenidas durante la sesion de adquisicidn por resonancia magnética, fueron
convertidas de formato DICOM (Digital Imaging and Communication On Medicine)
a formato NIfTI (Neuroimaging Informatics Technology Initiative) mediante el
software dem2nii (https://people.cas.sc.edu/rorden/mricron/dcm2nii.html).
Posteriormente se utilizaron las imagenes pre procesadas en secuencia T1 con
aplicacién de filtro de correccion de la distorsion del campo magnético y correccion
bruta de las inhomogeneidades del contraste resultantes del analisis del sistema de
volumetria cerebral por resonancia magnética VolBrain (Manjén y Coupé, 2016).
Dichas imagenes fueron analizadas en FSL 5.0 (Smith et al., 2004) usando el
protocolo FSL-VBM (Good et al., 2001; Douaud et al, 2007,
http://fsl.fmrib.ox.ac.uk/fsl/fslwiki/FSLVBM).

El protocolo FSL-VBM consistid en la extraccion del cerebro de las imagenes
estructurales mediante la herramienta BET (Brain Extraction Tool), después se
realiz6 una segmentacion de la sustancia gris de cada una de las imagenes
estructurales de los participantes. Las imagenes resultantes se promediaron y

voltearon a lo largo del eje x para crear una plantilla de sustancia gris simétrica
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orientada de izquierda-derecha. Posteriormente, todas las imagenes de la sustancia
gris se registraron de forma no lineal sobre la plantilla de sustancia gris del ICBM-
152 (Louis Collins, McConnell Brain Imaging Centre, Montreal Neurological Institute,
McGill University, 1993-2004) y se "modularon" para corregir la expansion (o
contraccion) local debido al componente no lineal de la transformacién espacial
(Andersson et al., 2007). Las imagenes moduladas de la materia gris se suavizaron
con un nucleo isotropico gaussiano con una sigma de 4 mm (FWHM = 9 mm).
Finalmente, se aplico el disefio de contrastes al modelo general lineal (MGL) para
cada uno de los voxeles utilizando pruebas no paramétricas basadas en 5000
permutaciones por voxel, corrigiendo por comparaciones multiples en el espacio

(FWE-corregidas) y utilizando la mejora de agrupamiento sin umbral (TFCE).

El disefio para el modelo general lineal del analisis de inferencia no paramétrica
basada en permutacion consistio en dos contrastes principales, a los cuales se les
afiadieron los regresores correspondientes a Edad, Escolaridad, y Tiempo de

exposicion a solventes volatiles:

e Contraste 1: Control > Ocupacional: El objetivo de dicho contraste fue
comparar la proporcién de la sustancia gris encefalica del grupo control con
la proporcién de la sustancia gris del grupo ocupacional.

e Contraste 2: Ocupacional > Control: El objetivo de dicho contraste fue
comparar la proporcion de la sustancia gris encefalica del grupo ocupacional

con la proporcién de la sustancia gris del grupo control.

Los voxeles que resultaron significativos a partir del analisis de permutaciones (p-
corregida < 0.05) se visualizaron en FSLeyes. EI mapa estadistico de las
permutaciones se monté sobre el espacio estandarizado MNI-152 y se obtuvieron
las coordenadas del cluster de significancia maxima. Las regiones cerebrales se
localizaron mediante las coordenadas MNI-152 utilizando el Atlas Daemon Talairach
Client.

11.6 Volumetria Estructural del Sistema Nervioso Central
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Se implementd un analisis de volumetria estructural de las imagenes de resonancia
magnética ponderadas a T1 del grupo ocupacionalmente expuesto a solventes y del
grupo control. Las imagenes estructurales T1 fueron convertidas de formato DICOM
(Digital Imaging and Communication On Medicine) a formato NIfTI (Neuroimaging
Informatics  Technology Initiative) = mediante el  software  dcm2nii
(https://people.cas.sc.edu/rorden/mricron/dcm2nii.html). Las imagenes se montaron
sobre la plataforma en linea del sistema de volumetria cerebral por resonancia
magneética VolBrain (Manjon y Coupé, 2016), el cual se caracteriza por ser un
software conformado por una secuencia de comandos automatizados dirigidos a
proporcionar informacién volumétrica del cerebro a diferentes escalas en una

interfaz web (https://volbrain.upv.es/index.php).

El sistema proporciona informacion volumétrica sobre:

e Cavidad intracraneal (la suma volumétrica de la sustancia blanca, la
sustancia gris y el liquido cefalorraquideo (LCR)).

e Volumenes tisulares: volumenes sustancia blanca (SB), sustancia gris (SG)
y LCR.

e Volumenes de cerebro, cerebelo y tronco encefélico (separando el cerebro
en hemisferio izquierdo y hemisferio derecho).

e Volumen de los ventriculos laterales y estructuras subcorticales (putamen,

caudado, palido, talamo, hipocampo, amigdala y accumbens).

Para la obtencion de la volumetria de las estructuras previamente sefialadas
VolBrain implementa una serie de procesos secuenciales para el procesamiento

de las imagenes:

1. Aplicacioén de un filtro de correccion de la distorsion del campo magnético.
2. La correccion bruta de las inhomogeneidades del contraste de las
imagenes.

3. Registro al espacio MNI-152.
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4. Correccion fina de las inhomogeneidades del contraste de las imagenes
mediante un mapa estadistico paramétrico.

Normalizacion de la intensidad de la SG, SB y LCR.

Extraccion de la cavidad intracraneal.

Clasificacion y segmentacion tisular (SG, SB y LCR).

Segmentacioén hemisférica cerebral (segmento izquierdo y derecho)

© © N o O

Segmentaciéon de estructuras subcorticales (putamen, caudado, palido,

talamo, hipocampo, amigdala y accumbens).

El sistema permite obtener los resultados volumétricos estandarizados en relacion
con el porcentaje de volumen intracraneal por sujeto de las estructuras encefalicas
previamente sefialadas. Dichos parametros fueron organizados en una base de
datos de acuerdo con la pertenencia al grupo: ocupacionalmente expuesto a
solventes o grupo control, con la finalidad de implementar la estadistica
correspondiente a fin de identificar diferencias volumétricas de estructuras

encefalicas entre ambos grupos.
11.6.1 Andlisis estadisticos

Se implementd la prueba de normalidad Shapiro-Wilk y de homogeneidad de
varianzas de Levene para los volumenes de 21 estructuras encefalicas del grupo
ocupacionalmente expuesto a solventes y del grupo control obtenidas a partir de
VolBrain (Manjén y Coupé, 2016). La prueba de normalidad indicé la igualdad de
las distribuciones de los volumenes respecto a una distribucién normal, asi como de
la homogeneidad de varianzas entre grupos (p > .05) para las estructuras: Encéfalo,
Sustancia Blanca Total, Sustancia Gris Total, Liquido cefalorraquideo, Cerebro,
Sustancia Blanca Cerebral, Cerebro Hemisferio Derecho, Cerebro Hemisferio
Izquierdo, Cerebelo, Sustancia Gris Cerebelosa, Globo Palido, Caudado, Talamo e
Hipocampo. En este sentido, se implementd una T de Student para muestras
independientes con el fin de identificar diferencias en el promedio de los volumenes
de dichas estructuras entre el grupo ocupacionalmente expuesto a solventes vy el

grupo control. Por otro lado, los volumenes de las estructuras de: Ventriculos
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Laterales, Putamen, Accumbens, Tallo Cerebral, Sustancia Gris Cerebral,
Sustancia Blanca Cerebelosa y Amigdala no mostraron una distribucion semejante
a la distribucién normal (p < .05). Por tanto, se decidi6é implementar una U de Mann-
Whitney para identificar diferencias en la distribucién de los volumenes de dichas

estructuras entre los grupos.

11.7 Volumetria Estructural y Grosor Cortical del Cerebelo

Se implementé un analisis de volumetria estructural y grosor cortical de las
estructuras cerebelosas a partir de las imagenes ponderadas a T1 del grupo
ocupacionalmente expuesto a solventes y del grupo control. Dichas imagenes
fueron convertidas a convertidas de formato DICOM (Digital Imaging and
Communication On Medicine) a formato NIfTI (Neuroimaging Informatics
Technology Initiative) mediante el software dem2nii
(https://people.cas.sc.edu/rorden/mricron/dcm2nii.html). Las imagenes se montaron
sobre la plataforma en linea de segmentacion cerebelosa multi-atlas basada en
parches llamada CERES (Romero et al., 2017; Tustison et al., 2014), el cual se
caracteriza por ser un software conformado por una secuencia de comandos
automatizados dirigidos a proporcionar informacién volumétrica y del grosor cortical
del cerebelo a diferentes escalas en una interfaz web

(https://volbrain.upv.es/instructions.php#ceres_ppline).

El sistema otorga informacién volumétrica y de grosor cortical del cerebelo
(separando el cerebelo en hemisferio izquierdo y hemisferio derecho) y de 12
I6bulos cerebelosos: I-ll, IlI, IV, V, VI, Crus |, Crus IlI, VII-B, VIII-A, VIII-B, IX, y X. A
su vez, otorga la informacion del volumen tisular correspondiente a la sustancia gris

(SG) de dichas estructuras.

Para la obtencion de la volumetria de las estructuras previamente sefaladas
CERES implementa una serie de procesos secuenciales para el procesamiento de

las imagenes:
1. Aplicacion de un filtro de correccion de la distorsion del campo magnético.
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2. La correccion bruta de las inhomogeneidades del contraste de las
imagenes.
Extraccion del cerebelo.
Registro no lineal del cerebelo al espacio MNI-152.
Correccion fina de las inhomogeneidades del contraste de las imagenes
mediante un mapa estadistico paramétrico.

6. Normalizacion de la intensidad de la SG y SB cerebelosa.
Clasificacion y segmentacion de la SG cerebelosa.

8. Clasificacién y segmentacion de los l6bulos cerebelosos (I-11, 111, IV, V, VI,
Crus I, Crus Il, VII-B, VIII-A, VIII-B, IX, y X).

Para el analisis del grosor cortical cerebeloso (Tustison et al., 2014), CERES utiliza

la siguiente secuencia de comandos de procesamiento:

1. La correccion bruta de las inhomogeneidades del contraste de las
imagenes.
Extraccion cerebral.
Correccion fina de las inhomogeneidades del contraste de las imagenes
mediante un mapa estadistico paramétrico

4. Segmentacion tisular SG y SB cerebelosa.
Estimacion de grosor cortical mediante registro difeomorfo basado en las

distancias de voxeles entre la SG con los limites de la SB.

El sistema permite obtener los resultados volumétricos estandarizados en relacion
con el porcentaje de volumen intracraneal. Al igual, los resultados del grosor cortical
pueden ser obtenidos de manera normalizada en relacion con la raiz cubica del
volumen intracraneal. Dichos parametros estandarizados se obtuvieron por sujeto
de acuerdo con las estructuras cerebelosas previamente sefaladas y fueron
organizados en una base de datos de acuerdo con la pertenencia al grupo:
ocupacionalmente expuesto a solventes o grupo control, con la finalidad de
implementar la estadistica correspondiente a fin de identificar diferencias
volumétricas y de grosor cortical de estructuras cerebelosas entre ambos grupos.
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11.7.1 Andlisis estadisticos

Se implementé la prueba de normalidad Shapiro-Wilk y de homogeneidad de
varianzas de Levene para los volumenes y el grosor cortical del cerebelo con sus
correspondientes 12 I6bulos tanto para el grupo ocupacionalmente expuesto a
solventes y el grupo control, dichos parametros obtenidos a partir de CERES
(Romero et al., 2017; Tustison et al., 2014). La prueba de normalidad indico la
igualdad de las distribuciones de los volumenes respecto a una distribucion normal
dentro de cada grupo (p > .05), asi como de homogeneidad de varianzas entre
grupos para las estructuras: Cerebelo, Sustancia Gris Cerebelosa, Cerebelo
Hemisferio Derecho, Cerebelo Hemisferio Izquierdo, Lébulos 1ll, 1V, V, VI, Crus II,
VII-B, VIII-A, VIII-B, X. Asi como el volumen de la sustancia gris en los LAbulos I,
IV, V, VI, Crus Il, VII-B, VIII-B. Para el caso del grosor cortical, la prueba de
normalidad indico que las estructuras: Cerebelo y los Lébulos I-l, 1lI, IV, V, Crus |,
Crus II, VII-A, VIII-B, 1X, X, muestran igualdad en las distribuciones respecto a una
distribucion normal. En este sentido, se implementd una T de Student para muestras
independientes con el fin de identificar diferencias en el promedio de los volumenes
y el grosor cortical de dichas estructuras entre el grupo ocupacionalmente expuesto
a solventes y el grupo control. Por otro lado, los volumenes de las estructuras de los
Lébulos: I-11, Crus 1y IX, la sustancia gris de los Lébulos: I-II, Crus 1, IX, X, y el grosor
cortical de los Lébulos VI y VII-B no mostraron una distribucion semejante a la
distribucién normal (p < .05). Por tanto, se decidié implementar una U de Mann-
Whitney para identificar diferencias en la distribucion de los volumenes y el grosor

cortical de dichas estructuras entre los grupos.

11.8 Correlaciones entre aspectos neuropsicologicos, psicométricos y

morfoldgicos

A fin de someter a prueba la hipotesis de que existen asociaciones entre la
morfometria cerebral con las puntuaciones neuropsicologicas y psicométricas para
cada uno de los grupos de estudio. Se aplicaron pruebas de correlacion Pearson

para aquellas variables que cumplieron con la prueba de normalidad de Shapiro-
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Wilk (p > .05) y de homogeneidad de varianzas de Levene. Por otro lado, se
aplicaron pruebas de correlacion Spearman para aquellas variables que no

cumplieron con los supuestos de normalidad estadistica.

Se elaboraron matrices de correlacion para identificar las correlaciones
significativas entre los parametros volumétricos encefalicos y de grosor cortical
cerebeloso con las puntuaciones psicométricas y neuropsicoldgicas tanto para el
grupo ocupacional como para el grupo control. Los p valores de cada una de las
correlaciones fueron ajustados por multiples comparaciones utilizando el método de
Holm (1979).

12.Resultados demogréaficos y tiempo de exposicion

El tiempo promedio de exposicion a solventes reportada por el grupo ocupacional
fue de 13.6 (£10.13) afios. A su vez, no se encontraron diferencias estadisticamente
significativas, entre el grupo ocupacional y el grupo control, en los promedios de
edad (T@s)=-.159, p =.874) y anos de escolaridad (T2s)=1.807, p =.081). Por tanto,
la edad y la escolaridad son similares entre ambos grupos. La Tabla 5 desglosa los

datos generales de cada grupo.

Tabla 5. Datos generales del grupo ocupacionalmente expuesto a solventes y el grupo control.

. Exposicién a solventes
Escolaridad P

GRUPO Género Edad (Afi0s) volatiles
(Afos)
Media + D.E. Media + D.E. Media + D.E.
OCUPACIONAL 8 mujeres 31534720  13.40 +2.72 13.60 +10.13
7 hombres
CONTROL 7 mujeres 31134652  15.07 +2.28 Sin registro
8 hombres

Nota. D.E.: Desviaciéon Estandar
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13.Resultados neuropsicoldgicos y psicomeétricos

13.1 Bateria Neuropsicoldgica de Funciones Ejecutivas-2

Los resultados de las areas funcionales evaluadas por la Bateria Neuropsicolégica
de Funciones Ejecutivas indicaron diferencias estadisticamente significativas (T(26)=
6.256, p = .033) para las puntuaciones promedio del area dorsolateral (Tabla 6).
Por tanto, el grupo ocupacionalmente expuesto a solventes obtuvo puntuaciones
promedio menores en comparacion con el grupo control para dicha area funcional
(Figura 1). En este sentido, el desempefo de las personas ocupacionalmente
expuestas a solventes volatiles en funciones ejecutivas es inferior, especificamente,
en habilidades cognitivas como: la memoria de trabajo visoespacial y verbal, la
flexibilidad mental, la fluidez verbal, y la planeacién visoespacial y secuencial, en
comparacion con personas de su misma edad y escolaridad que no han estado

expuestas ocupacionalmente.

Tabla 6. Puntuacion promedio por grupo para cada subprueba del BANFE-2.

Prefrontal Funciones
Orbito medial Dorsolateral
Anterior Ejecutivas
GRUPO Media +D.E. Media +D.E. Media +D.E. Media +D.E.
OCUF(’F]A:%?NAL 103.80 1150 10567 1194  8853* 1196  91.80 11.06
CCL’:‘;E)OL 9977 1672 10023 1117  98.00* 10.06  98.77 12.06

Nota. Puntuaciones promedio por grupo para las tres subpruebas (Orbitomedial, Prefrontal Anterior y
Dorsolateral) y la calificacion total de Funciones Ejecutivas a partir de la aplicacion de la Bateria
Neuropsicologica de Funciones Ejecutivas y Lobulos Frontales (BANFE). El asterisco (*) indica diferencias
significativas entre las puntuaciones promedio de los grupos a una p < .05 a partir de una T de Student para
muestras independientes. D.E.: Desviacién Estandar
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Figura 1. Puntuaciones promedio obtenidas por el grupo Ocupacional (n=15) y el grupo Control
(n=13) en las subpruebas del BANFE-2. El asterisco (*) indica diferencias significativas (p < .05) entre
las puntuaciones promedio de los grupos para la subprueba DL (Dorsolateral) a partir de una T de
Student para muestras independientes. OM:Orbitomedial, PFA:Prefrontal Anterior, DL: Dorsolateral,
FE: Funciones Ejecutivas. La linea punteada representa el punto de corte para la clasificacion del
desempefio de la ejecucién para cada una de las areas en el rango de alteracion leve a moderada
(84 puntos)

13.2 indice de Reactividad Interpersonal

Los resultados de los factores empaticos evaluados por el indice de Reactividad
Interpersonal indicaron diferencias estadisticamente significativas (T(27)=-2.127, p =
.042) entre las puntuaciones promedio obtenidas para el factor Preocupacion
Empatica (Tabla 7). En este sentido, el grupo expuesto ocupacionalmente a
solventes presenta una mayor tendencia a experimentar sentimientos de compasion

por la desgracia de otros en comparacion con sujetos no expuestos (Figura 2).
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Tabla 7. Puntuacién promedio por grupo para cada factor del indice de Reactividad

Interpersonal.
) Toma de Distrés Preocupacion
Fantasia
Perspectiva Personal Empaética
GRUPO Media +D.E. Media +D.E. Media  #D.E. Media +D.E.
OCUF(’Q%)ONAL 13.07 456 17.93 388 920 514  2233* 498
CONTROL 14.00 575 18.93 389 1014 654  1843* 489

(n=14)

Nota. Promedios de las puntuaciones de cada grupo para los cuatro factores del indice de Reactividad
Interpersonal. El asterisco (*) indica diferencias significativas entre las puntuaciones promedio de los grupos
a unap < .05 a partir de una T de Student para muestras independientes. D.E.: Desviacion Estandar
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Figura 2. Puntuaciones promedio obtenidas por el grupo Ocupacional (n=15) y el grupo Control
(n=14) para los cuatro factores del IRI. El asterisco (*) indica diferencias significativas (p < .05) entre
las puntuaciones promedio de los grupos para el factor PE (Preocupaciéon Empatica) a partir de una
T de Student para muestras independientes. F: Fantasia, TP: Toma de Perspectiva, DP: Distrés

Personal, PE: Preocupacion Empatica.
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13.3 Cuestionario de Regulacion Emocional
Los resultados del Cuestionario de Regulacion Emocional indicaron que existen
diferencias estadisticamente significativas entre las puntuaciones promedio
obtenidas para el factor de Reevaluacién Cognitiva (T@e)=-2.176, p = .038) (Tabla
8). En este sentido, las personas expuestas ocupacionalmente a solventes volatiles
tienden a ejecutar mayores estrategias de regulacidn dirigidas al control cognitivo
de la emocidn en comparaciéon con personas no expuestas ocupacionalmente a

solventes (Figura 3).

Tabla 8. Puntuacion promedio por grupo para cada factor del Cuestionario de Regulacion
Emocional.

Reevaluacion Cognitiva Supresién Expresiva

GRUPO Media +DE. Media +DE.

OCUPACIONAL 5.03* 1.14 3.92 1.28
(n=15)

CONTROL 4.07* 1.19 3.27 0.77

(n=13)

Nota. Promedios de las puntuaciones de cada grupo para los dos factores del Cuestionario de Regulacion
Emocional. El asterisco (*) indica diferencias significativas entre las puntuaciones promedio de los grupos a una
p < .05 a partir de una T de Student para muestras independientes. D.E.: Desviacion Estandar
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Figura 3. Puntuaciones promedio obtenidas por el grupo Ocupacional (n=15) y el grupo Control
(n=13) para los dos factores del Cuestionario de Regulacion Emocional (C.R.E.). El asterisco (*)
indica diferencias significativas (p < .05) entre las puntuaciones promedio de los grupos para el

factor RC (Reevaluacién Cognitiva) a partir de una T de Student para muestras independientes.

RC: Reevaluacion Cognitiva, SE: Supresién Expresiva.

13.4 Inventario de Depresion de Beck-2

Los resultados del Inventario de Depresidon de Beck-2 indicaron diferencias
significativas (z= -2.640, p = 0.008) entre las distribuciones de la puntuacion total de
Depresion (Tabla 9). Por tanto, las distribuciones de las puntuaciones de depresién
para el grupo ocupacionalmente expuesto a solventes indican una tendencia a
presentar mayores sintomas de depresion en comparacién con el grupo control

(Figura 4).
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Tabla 9. Medianas de las puntuaciones por grupo del Inventario de Depresion de Beck-2

Puntuacién Total

GRUPO Mediana R.l.Q.
OCUPA:CIONAL 11.00* 13.00
(n=15)
CONTROL
(n=15) 4.00* 5.50

Nota. Medianas de las puntuaciones de cada grupo para el Inventario de Depresion de Beck-2. El asterisco (*)
indica diferencias significativas entre las distribuciones de las puntuaciones entre los grupos a una p < .05 a
partir de una U de Mann-Whitney. R.1.Q.: Rango Interquartil
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Figura 4. Distribuciones de las puntuaciones obtenidas por el grupo Ocupacional (n=15) y el grupo
Control (n=15) para el Inventario de Depresion de Beck-2. El asterisco (*) indica diferencias
significativas (p < .05) entre las distribuciones de las puntuaciones entre los grupos a partir de una
U de Mann-Whitney. La linea punteada representa el punto de corte para la clasificacion de la

depresion en un nivel Moderado (16 puntos) de acuerdo con Jurado y cols (1998).
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13.5 Escala de Alexitimia de Toronto

Los resultados la Escala de Alexitimia de Toronto indicaron que no existen
diferencias significativas entre las puntuaciones obtenidas entre el grupo
ocupacionalmente expuesto a solventes y el grupo control para los factores:
Dificultad para identificar sentimientos (z = -.637, p = .523), Deficiencias en el
Lenguaje emocional (Te7)=-.218, p = .828), Pensamiento Concreto (T@7)=-.623, p =
.538) y Alexitimia Total (T«27)=-1.385, p = 0.177) (Tabla 10). Por tanto, tanto las
personas expuestas ocupacionalmente a solventes como las personas no
expuestas presentan caracteristicas de identificacion y expresion emocional
similares que no cumplen los criterios para considerarse como individuos con un

trastorno de alexitimia (Figura 5).

Tabla 10. Puntuacién promedio por grupo para cada factor de la Escala de Alexitimia de
Toronto.

Dificultad para Deficiencias en el )
Pensamiento
identificar Lenguaje Alexitimia Total
o ] Concreto
sentimientos emocional

GRUPO Media +D.E. Media +D.E. Media +D.E. Media +D.E.
OCUF(’nAjé?NA'— 16.80 9.34 13.27 461 1893 471 4900  16.05
CONTROL 13.50 630 1286 548 1793 389 4164 1211

(n=14)

Nota. Promedios de las puntuaciones de cada grupo para los cuatro factores de la Escala de Alexitimia de
Toronto. D.E.: Desviaciéon Estédndar
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Figura 5. Puntuaciones promedio obtenidas por el grupo Ocupacional (n=15) y el grupo Control
(n=14) para los cuatro factores de la Escala de Alexitimia de Toronto (E.A.T.). La linea punteada
delimita el punto de corte de 61 puntos indicado por Taylor y cols. (1988) para delimitar trastorno de
alexitimia. DEL: Deficiencias en el Lenguaje emocional, PC: Pensamiento Concreto, DIS: Dificultad

para identificar sentimientos, AT: Alexitimia Total.

14.Resultados Morfometria Basada en Voxel
Los resultados de la Morfometria Basada en Voxel para los contrastes Control
>Qcupacional y Ocupacional > Control corregidos para edad, escolaridad y tiempo
de exposicion indicaron que no existen diferencias significativas en la proporcion de
sustancia gris encefélica. Los analisis de los contrastes incluyeron distintos kernels?
de suavizado (2 mm, 3 mm, 4 mm) y en ninguno de ellos se encontraron voxeles
con significancia estadistica (p < .05). Ademas, se realizaron analisis adicionales
donde no se incluyeron los regresores para edad, escolaridad y tiempo de
exposicién encontrando resultados similares. En este sentido, el grupo expuesto

ocupacionalmente a solventes presenta una misma proporcion de sustancia gris

2 Entendido como la forma de la funcién que es implementada en analisis de neuroimagen para el proceso
de suavizado, generalmente toma la forma de una curva Gaussiana (distribucién normal).
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encefalica que aquellas personas que no han estado expuestas a solventes

volatiles.
15. Resultados andlisis volumétricos

15.1 VolBrain

Los resultados indicaron que no existen diferencias estadisticamente significativas
(p > .05) entre el grupo ocupacionalmente expuesto a solventes y el grupo no
expuesto en cuanto al promedio de los volumenes de las estructuras: Encéfalo
(Tesy= 1.530, p = .137), Sustancia Blanca Total (T@s)= .623, p = .538), Sustancia
Gris Total (T«28)= .861, p = .396), Liquido cefalorraquideo (Ts)= -1.530, p = .137),
Cerebro (T«28)= 2.004, p = .054), Sustancia Blanca Cerebral (T«28)= 0.775, p = .444),
Cerebro Hemisferio Derecho (T2s)= 2.048, p = .050), Cerebro Hemisferio Izquierdo
(Tesy= 1.887, p = .069), Cerebelo (Txs)= -.692, p =.494), Sustancia Gris Cerebelosa
(Tes)= -.433, p = .668), Caudado (T@s)= -.068, p = .946), Talamo (T@2g= -.030, p =
.976), Globo Palido (T@e=-.882, p = .384) e Hipocampo (Ts)= -.998, p = .326). A
su vez, la distribucién de los volumenes de los Ventriculos Laterales (z=-.684, p =
.787), Sustancia Gris Cerebral (z=.684, p =.493), Tallo Cerebral (z=-.269, p =.284),
Sustancia Blanca Cerebelosa (z= -.684, p = .493), Putamen (z= -.749, p = .453),
Accumbens (z= -1.201, p = .229) y Amigdala (z= .242, p = .808) no mostro
diferencias significativas entre ambos grupos. Dichos resultados indican que el
grupo ocupacionalmente expuesto a solventes no presenta una diferencia
volumétrica en estructuras encefalicas conformadas por estructuras subcorticales,

ventriculares y tisulares, en comparacién con un grupo de sujetos no expuestos.
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Tabla 11. Promedios y medianas de los volumenes de las estructuras cerebrales para
cada grupo.

CONTROL OCUPACIONAL
(n=15) (n=15)

VOLUMEN ESTANDARIZADO (cm® V.1.C.% )

Estructura ) . . :
Media +D.E. Mediana R.L.Q. Media +D.E. Mediana R.1.Q.

Encéfalo (SB+SG) 88.08 1.67 88.20 253 | 86.87 2.57 87.88 3.53

Sustancia Blanca

Total 38.84 1.90 39.17 195 | 3829 288 38.45 3.17

Sustancia Gris Total 49.24  2.32 49.03 3.14 | 48.59 1.81 48.32 2.70

Liquido
cefalorraquideo 11.91 1.67 11.80 2.53 13.13 2.57 12.12 3.53
Cerebro Total 77.09 1.51 77.18 1.72 75.72 2.18 76.92 3.22

Sustancia Gris

Cerebral 42.07 197 42.12 1.98 | 41.34 1.55 40.86 2.25

Sustancia Blanca

Cerebral 35.02 2.00 34.73 1.83 | 3437 253 34.50 2.80

Cerebro

Hemisferio Derecho 3899  0.79 38.66 0.96 | 37.86 1.13 38.39 1.52

Cerebro Hemisferio 3955 577 3843 088 |37.86 107 3820  1.83

Izquierdo
Cerebelo 9.23 0.66 9.21 0.96 9.39 0.60 9.44 0.68
Sustancia Blanca
Cerebelosa 2.36 0.28 2.37 0.29 2.44 0.31 2.41 0.25

Sustancia Gris

Cerebelosa 6.87 0.53 6.79 0.81 6.96 0.55 6.81 0.78

Tallo Cerebral 1.75 0.13 1.73 0.19 1.76 0.13 1.78 0.12

Ventriculos Laterales  0.71 0.35 0.55 0.32 0.80 0.46 0.73 0.40

Caudado 0.53 0.06 0.52 0.05 0.54 0.04 0.54 0.06
Putamen 0.63 0.05 0.63 0.06 0.66 0.07 0.63 0.11
Talamo 0.86 0.07 0.86 0.07 0.87 0.68 0.87 0.06
Globo Palido 0.18 0.01 0.18 0.02 0.19 0.02 0.18 0.02
Hipocampo 0.55 0.04 0.55 0.05 0.57 0.03 0.57 0.03
Amigdala 0.12 0.01 0.13 0.01 0.12 0.01 0.12 0.01
Accumbens 0.05 0.01 0.05 0.01 0.06 0.01 0.06 0.01

Nota. Promedios y medianas de los voliumenes de las estructuras cerebrales del grupo Ocupacional (n=15) y
del grupo Control (n=15) evaluadas mediante VolBrain. SB: Sustancia Blanca, SG: Sustancia Gris, D.E.:
Desviacion Estandar, R.1.Q.: Rango Interquartil. V.1.C.: Volumen intracraneal
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Figura 5. Distribuciones del volumen del liquido cefaloraquideo, la sustancia blanca y sustancia gris
total de la cavidad intracraneal del grupo Ocupacional (n=15) y el grupo Control (n=15). LCR: Liquido
cefaloraquideo SB: Sustancia Blanca, SG: Sustancia Gris.
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Figura 6. Distribuciones del volumen del volumen encefalico del grupo Ocupacional (n=15) y el grupo

Control (n=15). SB: Sustancia Blanca, SG: Sustancia Gris.
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Figura 7. Distribuciones del volumen cerebral total, sustancia blanca cerebral, sustancia gris
cerebral, hemisferio cerebral derecho y hemisferio cerebral izquierdo del grupo Ocupacional (n=15)
y el grupo Control (n=15). SB: Sustancia Blanca, SG: Sustancia Gris, H.D.: Hemisferio Derecho, H.I.:

Hemisferio Izquierdo.

50



2.5-
=N
©)
< 2.0
>
o™
g
© 157
(@]
=
T 1.0-
@
wn
@ 0.5-
o
©
>
0.0

VOLUMEN

®
Q%%I?OOO

/A Tallo Cerebral
®) © Ventriculos Laterales

CONTROL

OCUPACIONAL
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Figura 10. Distribuciones del volumen de estructuras subcorticales; caudado, putamen, talamo e

hipocampo, del grupo Ocupacional (n=15) y el grupo Control (n=15).
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Figura 11. Distribuciones del volumen de estructuras subcorticales; globo palido, amigdala,
accumbens, del grupo Ocupacional (n=15) y el grupo Control (n=15).
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15.2. CERES

Los resultados indicaron que existen diferencias estadisticamente significativas ( p
> .05) entre el grupo ocupacionalmente expuesto a solventes y el grupo no expuesto
en cuanto al promedio del volumen total (T2s)= -2.201, p = .036), el volumen de la
sustancia gris (T@s)= -2.611, p = .014) y el grosor cortical (Ts8)= -2.168, p = .038)
del Lobulo IV. A su vez, se identificaron diferencias significativas en el grosor cortical
(T28)=-2.250, p =.032) del Lébulo V entre ambos grupos. Dichos resultados indican
que el grupo ocupacionalmente expuesto a solventes presenta un mayor volumen
total y de sustancia gris, asi como de grosor cortical en el Lébulo 1V del cerebelo en
comparacién con el grupo control (Tabla 12; Figura 14 y 15). A su vez, el grupo
ocupacional presenta un mayor grosor cortical del Lobulo V del cerebelo en

comparacion con el grupo control (Tabla 12; Figura 16).

Tabla 12. Promedios y medianas de los volumenes y el grosor cortical de las estructuras
cerebelosas para cada grupo.

CONTROL OCUPACIONAL
(n=15) (n=15)

VOLUMEN ESTANDARIZADO (cm’/ V.I.C.% )

Estructura
Media +D.E. Mediana R.L.Q. Media +D.E. Mediana R.1.Q.
Cerebelo 8.77 0.78 8.80 1.14 8.95 0.57 8.86 0.87
Cerebelo
Hemisferio 4.38 0.40 4.38 0.55 4.49 0.28 4.46 0.41
Derecho
Cerebelo
Hemisferio 4.39 0.39 4.42 0.58 4.45 0.29 4.40 0.46
Izquierdo
Lébulo I-11 0.01 0 0.01 0.002 0.01 0 0.01 0.001
Lébulo I 0.10 0.02 0.10 0.02 0.10 0.02 0.10 0.02
Lébulo IV 0.33* 0.05 0.31 0.07 0.36* 0.04 0.36 0.04
Lébulo V 0.54 0.06 0.53 0.09 0.58 0.09 0.59 0.12
Lébulo VI 1.16 0.15 1.13 0.18 1.19 0.12 1.22 0.09
Crus | 1.63 0.21 1.65 0.29 1.67 0.11 1.70 0.17
Crus |l 1.19 0.25 1.10 0.36 1.12 0.11 1.14 0.16
Lébulo VII-B 0.68 0.10 0.69 0.14 0.68 0.09 0.67 0.12
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Lobulo VIII-A 0.86 0.1 0.84 0.17 0.91 0.13 0.92 0.15
Lobulo VIII-B 0.62 0.09 0.59 0.1 0.60 0.08 0.61 0.12
Lobulo IX 0.46 0.07 0.46 0.06 0.48 0.07 0.45 0.08
Lébulo X 0.08 0.01 0.08 0.01 0.08 0.01 0.08 0.01
Sustancia Gris
Cerebelosa 6.52 0.57 6.55 0.92 6.63 0.49 6.57 0.82
Lébulo I-11
Sustancia Gris 0 0 0 0.001 0 0 0 0.001
Loébulo NI
Sustancia Gris 0.07 0.01 0.07 0.01 0.07 0.02 0.07 0.01
Lobulo IV " *
Sustancia Gris 0.28 0.04 0.27 0.05 0.31 0.03 0.31 0.03
Lébulo V
Sustancia Gris 0.45 0.05 0.45 0.07 0.49 0.07 0.50 0.11
Lébulo VI
Sustancia Gris 1.03 0.13 1.03 0.16 1.07 0.1 1.09 0.08
Crus |
Sustancia Gris 1.40 0.18 1.42 0.24 1.43 0.10 1.46 0.13
Crus I
Sustancia Gris 1.02 0.21 0.95 0.30 0.95 0.10 0.96 0.13
Lébulo VII-B
Sustancia Gris 0.59 0.08 0.60 0.12 0.58 0.08 0.56 0.11
Lébulo VIII-A
Sustancia Gris 0.73 0.09 0.71 0.13 0.77 0.12 0.79 0.15
L6ébulo VIII-B
Sustancia Gris 0.50 0.08 0.50 0.08 0.49 0.08 0.50 0.10
Lébulo IX
Sustancia Gris 0.35 0.05 0.34 0.05 0.35 0.05 0.35 0.06
Lobulo X 008  0.01 007 0009 | 007  0.01 0.07 0.01
Sustancia Gris : ’ ’ ’ ’ ’ ’ ’
GROSOR CORTICAL ESTANDARIZADO (mm /3\V.I.C.)
Media +D.E. Mediana R.1.Q. Media +D.E. Mediana R.1.Q.
Cerebelo 4.14 0.15 412 0.18 418 0.08 419 0.10
Lébulo I-11 1.23 0.27 1.18 0.31 1.29 0.28 1.31 0.36
Lobulo il 2.86 0.25 2.90 0.26 2.86 0.33 2.89 0.38
Lébulo IV 4.30* 0.14 4.30 0.15 4.40* 0.12 4.43 0.10
Lébulo V 4.30* 0.14 4.29 0.13 4.39* 0.08 4.38 0.11
Lébulo VI 4.44 0.14 4.45 0.17 4.51 0.07 4.50 0.08
Crus | 418 0.17 4.20 0.23 4.52 0.15 4.21 0.23
Crus Il 4.09 0.20 4.08 0.21 4.09 0.17 414 0.23
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Lébulo VII-B 4.26 0.19 4.27 0.26 4.24 0.21 4.30 0.16
Lébulo VIII-A 4.25 0.22 4.19 0.16 4.24 0.12 4.25 0.17
Lébulo VIII-B 4.07 0.21 4.06 0.25 4.09 0.14 4.11 0.13
Lébulo IX 3.24 0.30 3.25 0.44 3.21 0.23 3.16 0.37
Lébulo X 215 0.29 2.09 0.49 2.15 0.23 2.16 0.23

Nota. Promedios y medianas de los voliumenes de las estructuras cerebrales del grupo Ocupacional (n=15) y
del grupo Control (n=15) evaluadas mediante VolBrain. SB: Sustancia Blanca, SG: Sustancia Gris, D.E.:
Desviacion Estandar, R.1.Q.: Rango Interquartil. V.I.C.: Volumen intracraneal

CEREBELO

Control
A Ocupacional

©
>
»;:I»
>

cm3/V.1.C.%

Valores relativos
o

mm/ 3VV.I.C.
w

Volumen total Grosor cortical Volumen SG

Figura 12. Distribuciones del volumen total, el volumen de sustancia gris y el grosor cortical del

cerebelo del grupo Ocupacional (n=15) y el grupo Control (n=15). SG: sustancia gris.
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Valores relativos cm3/V.1.C.%

VOLUMEN DE REGIONES CEREBELOSAS

2.0
1.5-
A Control
A A Ocupacional
A
: g
A -4
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‘ A
0.0-1=ris —‘ . . . . —.*

M IV V. VI Crus- Crus-ll VIF-B VII-A VII-B IX X

Figura 13. Distribuciones del volumen de los 12 Iébulos cerebelosos del grupo Ocupacional (n=15)

y el grupo Control (n=15). El asterisco (*) indica diferencias significativas (p < .05) entre el volumen

promedio de los grupos para el Lébulo IV a partir de una T de Student para muestras independientes.
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Valores relativos cm3/V.1.C.%
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Figura 14. Distribuciones del volumen de los 12 I6bulos cerebelosos del grupo Ocupacional (n=15)
y el grupo Control (n=15). El asterisco (*) indica diferencias significativas (p < .05) entre el volumen
promedio de la sustancia gris los grupos para el Lobulo 1V a partir de una T de Student para muestras

independientes.
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Valores relativos mm/ 3y V.I.C.
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Figura 15. Distribuciones del grosor cortical de los 12 Iébulos cerebelosos del grupo Ocupacional
(n=15) y el grupo Control (n=15). El asterisco (*) indica diferencias significativas (p < .05) entre el
grosor cortical promedio de los grupos para el Loébulo IV y el Lébulo V a partir de una T de Student

para muestras independientes.

16. Resultados correlaciones

Dentro del grupo de personas expuestas ocupacionalmente a solventes volatiles se
encontraron correlaciones negativas significativas entre el volumen total del
cerebelo con las funciones del area dorsolateral (r= -.84, p-ajust. = .026) y las
funciones ejecutivas globales (r=-.89, p-ajust. = .002) evaluadas a partir del BANFE.
También, se encontraron correlaciones negativas significativas entre el volumen de
la sustancia gris cerebelosa y las funciones ejecutivas globales ( r = -.83, p-ajust. =
.027). A su vez, se encontrd una correlacion negativa significativa entre el volumen
del hemisferio derecho del cerebelo con las funciones del area dorsolateral (r= -.82,

p-ajust. = .044) y las funciones ejecutivas globales (r= -.88, p-ajust. = .002). Las
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mismas correlaciones negativas se encontraron entre el hemisferio izquierdo del
cerebelo con la funcion dorsolateral (r= -.85, p-ajust. = .017) y las funciones
ejecutivas globales (r= -.90, p-ajust. = .001). De manera similar se encontraron
correlaciones negativas significativas entre el volumen del caudado con las
funciones del area dorsolateral (r= -.83, p-ajust. = .031) y las funciones ejecutivas
globales (r=-.85, p-ajust. =.018) (Figura 17). Es importante mencionar que la edad,
escolaridad y tiempo de exposicion a solventes no mostraron correlaciones
significativas con la volumetria encefalica y grosor cortical cerebeloso, asi como con

los parametros psicométricos y neuropsicoldgicos.

Cabe destacar que para el grupo control no se encontraron correlaciones
significativas entre los parametros de la volumetria encefalica y de grosor cortical
cerebeloso con las puntuaciones para cada uno de los factores psicométricos y

neuropsicoldgicos evaluados.
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CORRELACIONES ENTRE VOLUMETRIA CON PUNTAJES
PSICOMETRICOS Y NEUROPSICOLOGICOS
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Figura 16. Matriz de correlacion entre la volumetria de estructuras encefalicas con los puntajes
psicometricos y neuropsicologicos obtenidos por el grupo Ocupacional (n=15). La escala de colores
indica si la correlacion es positiva (azul) o negativa (rojo). A partir de una prueba de correlacion de
Pearson con un ajuste de multiples comparaciones se identificaron correlaciones negativas
significativas (p < .05) entre la volumetria del Cerebelo y el Caudado con las funciones ejecutivas
globales y la funcion del area dorsolateral evaluada mediante el BANFE. Los cuadros rojos identifican
las correlaciones significativas con los valores correspondientes al coeficiente de correlaciéon de
Pearson.
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17. Discusion

17.1. Hallazgos neuropsicolégicos y psicométricos

El desempefio de las funciones del area dorsolateral de la corteza prefrontal del
grupo ocupacionalmente expuesto a solventes fue inferior en comparacion al
desempefio del grupo no expuesto a solventes. De acuerdo con Lazaro, Ostrosky y
Lozano (2012) las funciones de dicha area estan relacionada con capacidades
cognitivas como: la memoria de trabajo visoespacial y verbal, la flexibilidad mental,
la fluidez verbal, y la planeacion visoespacial y secuencial. Dichos resultados son
similares a otros estudios en neuropsicologia que han encontrado que las personas
expuestas ocupacionalmente a solventes presentan un menor desempefio en el
procesamiento visoespacial y la fluidez verbal en comparacion con un grupo no
expuesto a solventes (Elofsson et al.,1980, Meyer-Baron et al., 2008, Hernandez et
al.,, 1999). A su vez, se ha encontrado que existe una menor actividad
hemodinamica en regiones dorsolaterales de la corteza prefrontal en trabajadores
expuestos ocupacionalmente a solventes en comparacidn con personas no
expuestas, lo que se correlaciona positivamente con el desempefio de la memoria
de trabajo (Tang et al., 2011). Sin embargo, la limitante de la mayoria de los estudios
previamente mencionados es la aplicacion de pruebas neuropsicoldégicas que
carecen de procesos de estandarizacién y validacion psicométrica. Ademas de que
las funciones cognitivas evaluadas por dichas investigaciones se estudian de
manera aislada y no como parte de un sistema de funciones relacionadas con
procesos cognitivos complejos como lo son las funciones ejecutivas. En este
sentido, la funcion del area dorsolateral en procesos de planeacion y flexibilidad
mental para cambiar de estrategias cognitivas dirigidas a la resolucién de problemas
presenta un desempefio disminuido en las personas expuestas ocupacionalmente
a solventes en comparacion con aquellas personas que no cuentan con

antecedentes de exposicion.

En el ambito emocional, el grupo ocupacionalmente expuesto a solventes presento
mayores sintomas relacionados con la depresion en comparacion al grupo control.

Dichos resultados concuerdan con aquellos reportados por Morrow y colaboradores
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(2000) y Escalona, Yanes y Feo (1993), quienes a través de estudios comparativos
entre un grupo ocupacionalmente expuesto a solventes y un grupo control
encontraron que existe una mayor incidencia en presentar trastornos depresivos en

los participantes del grupo ocupacionalmente expuesto.

Por otro lado, es importante mencionar que los puntajes obtenidos por la mayoria
de los participantes del grupo ocupacional en el presente estudio no sobrepasan el
punto de corte que caracterizaria su sintomatologia como una depresion moderada
(Jurado et al. ,1998). En este sentido, aunque los participantes del grupo
ocupacional presentan un mayor numero de sintomas relacionados con la depresién
en comparacion con el grupo control, estos, en su mayoria, no cumplen con los
criterios normativos para considerarse como una depresion moderada o severa que
se caracterizaria por una incapacidad fisica y mental de realizar actividades
cotidianas como consecuencia de la presencia de sintomatologia depresiva (Sanz-
Fernandez, Gutiérrez, Geisteira-Santos, y Garcia-Vera, 2014). Sin embargo, el
grupo ocupacionalmente expuesto a solventes se encuentra en mayor riesgo de
presentar una sintomatologia depresiva de mayor gravedad que el grupo no

expuesto a solventes volatiles.

En contraste con los resultados en la prevalencia de sintomatologia depresiva, el
grupo ocupacionalmente expuesto tiende a ejecutar mayores estrategias de
regulacion dirigidas al control cognitivo de la emocion en comparacién con personas
no expuestas. Estos resultados coinciden con otros estudios que reportan que las
personas ocupacionalmente expuestas a solventes tienden a presentar menos
reactividad emocional y expresiones de hostilidad, ademas de una tendencia al
control de los impulsos y la conducta cuando se contrastan con personas no
expuestas (Condray, Morrow, Steinhauer, Hodgson y Kelley, 2000; Hanninen,
Eskelinen, Husman y Nurminen, 1976). A pesar de que dichos resultados contrastan
con aquellos reportados en adolescentes consumidores de solventes, quienes
tienden a presentar conductas impulsivas (Medina-Mora et al., 2015; Gonzalez-
Olvera, 2019). Es importante sefialar que los resultados con personas
ocupacionalmente expuestas fueron reportados en adultos, lo cual podria indicar
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que la edad es un factor que podria influir sobre el control cognitivo de la emocion
dada la maduracién de la corteza prefrontal, involucrada en dichas funciones (Arain
et al., 2013). Estudios futuros involucrando poblaciéon consumidora de solventes y
poblacién ocupacionalmente expuesta, con distintos rangos de edad, podria develar
la influencia de la edad sobre el control cognitivo de la emocién entre dichas

poblaciones.

La evaluacién psicométrica también revelo resultados no esperados, en el sentido
de que el grupo expuesto ocupacionalmente a solventes presenta una mayor
tendencia a experimentar sentimientos de compasion por la desgracia de otros en
comparacion con sujetos no expuestos. Este hallazgo es contrario al reportado por
Condray, Morrow, Steinhauer, Hodgson y Kelley (2000), quienes encontraron que
pintores expuestos ocupacionalmente a solventes tienden a presentar trastornos de
personalidad que se asocian a una carencia de habilidades empaticas. Sin
embargo, cabe destacar que, a excepcion del estudio previamente mencionado, son
escasos los estudios enfocados en asociar la exposicion a solventes con
alteraciones en las capacidades socioafectivas como la empatia por lo que se
enfatiza en la necesidad de realizar estudios complementarios en dichas
capacidades en poblacion expuesta ocupacionalmente a solventes. En este sentido,
los resultados del presente estudio indicarian que las personas expuestas
ocupacionalmente a solventes no presentan una afeccién en habilidades empaticas,
en cambio, tienden a presentar mayor preocupacion empatica por la desgracia de

otros.
17.2. Volumetria y grosor cortical cerebeloso

A partir del método de analisis utilizado en este estudio (Tustison et al., 2014), el
grosor cortical permite obtener informacion sobre cambios sutiles en la corteza
encefalica a través de parametros de distancia entre los limites de la sustancia
blanca y la sustancia gris, donde el grosor se calcula para cada punto volumétrico
dentro de la corteza (Hutton, De Vita, Ashburner, Deichmann, y Turner, 2008). Por
otro lado, la volumetria permite obtener informacién del volumen de regiones

encefalicas segmentadas mediante mapas estandarizados. Para el caso del
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volumen de la sustancia gris, la volumetria es mas sensible en obtener un parametro
de densidad de tejido que depende tanto del grosor cortical como del area de la
superficie del tejido, tal es el caso del grado de girificacion de la corteza (Hutton,
Draganski, Ashburner, y Weiskopf, 2009). En este sentido, y contrario a las hipotesis
planteadas, el grupo ocupacionalmente expuesto a solventes presenta un mayor
volumen total y de sustancia gris, asi como un aumento de grosor cortical en el
Lobulo IV del cerebelo en comparacion con el grupo control. A su vez, el grupo
ocupacional presenta un mayor grosor cortical del Lobulo V del cerebelo en

comparacion con el grupo control.

Las funciones del Lobulo IV del cerebelo estan asociadas a representaciones
motoras del pie y la mano (Kuper et al., 2012; Diedrichsen, King, Hernandez-
Castillo, Sereno, y lvry, 2019), mientras que el Lébulo V ha sido vinculado con
representaciones motoras de los dedos durante tareas de tapping, Yy
somatosensoriales, asociadas a tareas de discriminacion sensorial (Stoodley y
Schmahmann, 2008). A su vez, el incremento en el volumen de la sustancia gris en
los I6bulos IV y V se ha asociado a habilidades de destreza y coordinacion motriz
en chefs de cocina gastronémica (Cerasa et al., 2017) y en montafistas

experimentados (Di Paola, Caltagirone, y Petrosini, 2013).

En este sentido, el grupo ocupacionalmente expuesto presentaria mayores
habilidades de coordinacion y destreza motriz en comparacién con el grupo control,
lo que podria estar relacionado con los oficios de los participantes, como la
serigrafia o la manufactura de calzado, donde la destreza manual es indispensable
para el desempeno de su labor. Por tanto, los resultados del presente estudio
contrastan con aquellos reportes basados en interpretacién radioldgica que sefialan
una atrofia cerebelosa generalizada como consecuencia de la exposicion
ocupacional a solventes (Juntunen, Hupli, Hernberg, y Luisto, 1980; Keski-Santti,
Mantyla, Lamminen, Hyvarinen y Sainio, 2009). Sin embargo, una revision critica de
70 estudios sobre los efectos en el sistema nervioso central de poblacion expuesta
ocupacionalmente a solventes elaborada por Ridgway, Nixon, y Leach (2003)

concluye que no existe evidencia clara de la presencia de dafio organico en el
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sistema nervioso central asociada a las propiedades toxicoldgicas de los solventes
que pueda ser detectada por métodos de neuroimagen. De entre los argumentos
que soportan sus conclusiones, se destaca que en la mayoria de los estudios no
existe informacién sobre el tiempo de exposicion a solventes volatiles, no se
consideran variables como la edad y/o el consumo de alcohol durante el disefio de
los criterios de exclusion o inclusion para los grupos de estudio, la carencia de
meétodos objetivos en el analisis de las imagenes cerebrales, asi como nula o escasa
informacion sobre el reclutamiento de los participantes, asi como incongruencias

entre los resultados de estudios con modelos animales y seres humanos.

Son escasos los estudios que toman en consideracion las criticas de Ridway, Nixon,
y Leach (2003), sobre todo en la implementacion de técnicas de analisis de
imagenes cerebrales con mayores criterios metodologicos de objetividad. Tal es el
caso de los estudios llevados a cabo por Aydin y cols. (2009) y Hong y cols. (2014),
quienes han implementado técnicas de analisis como la morfometria basada en
voxeles y de segmentacion volumétrica de regiones cerebrales. Sin embargo,
dichos estudios se han implementado en poblacion con antecedentes de abuso a
solventes. En poblacion ocupacional, destaca un unico estudio, el elaborado por
Haut y colaboradores (2006), quienes a través de una segmentacion manual
automatizada del cuerpo calloso de 31 trabajadores ferroviarios expuestos a
solventes encontraron una disminucion significativa en la rodilla del cuerpo calloso
en comparacion con un grupo control. A su vez, encontraron correlaciones
volumétricas de dicha region con el tiempo de exposicion a solventes y el
desempefio en tareas cognitivas. En este sentido, el analisis morfométrico basado
en voxeles implementado en el presente estudio no identificé diferencias entre el
grupo ocupacionalmente expuesto a solventes y el grupo control, lo que indicaria
que no existe diferencia entre la proporcion de sustancia gris encefalica entre ambos
grupos. Dicho resultado contrasta con la bibliografia previamente mencionada
(Tabla 4) donde son consistentes los hallazgos referentes a atrofias corticales en
poblacién ocupacionalmente expuesta a solventes. La ausencia de hallazgos
similares, en el presente estudio, podria explicarse debido a diferencias en el

anadlisis de las imagenes cerebrales, donde los resultados reportados por los
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estudios previamente mencionados, se basan en interpretaciones radiologicas
susceptibles a interpretacion y experiencia clinica de un experto, mientras que las
técnicas de morfometria y volumetria se basan en programas de analisis
semiautomatizados y especializados que implementan técnicas estadisticas
susceptibles de identificar cambios sutiles en el tejido cerebral (Ashburner y Friston,
2000; Manjon y Coupé, 2016).

En términos generales, el presente estudio cubre ciertas criticas, como la exclusion
de participantes con abuso de sustancias como tabaco o alcohol asi como de
sustancias ilicitas, el pareo entre los parametros de edad y escolaridad entre los
grupos de estudio, la determinacion del tiempo de exposicion para cada uno de los
participantes, asi como métodos de reclutamiento que incluyeron la visita a los
lugares de trabajo de los participantes y la implementacion de pruebas para
descartar alteraciones psiquiatricas u otras comorbilidades. A su vez, es destacable
que en este estudio se implementaron técnicas de analisis automatizados
cuantitativos de la morfometria encefdlica tanto al grupo ocupacionalmente
expuesto a solventes como al grupo control. Los resultados obtenidos parecen
coincidir con el analisis de Ridway, Nixon, y Leach (2003), en el sentido de que no
existe evidencia de alteraciones morfométricas en las regiones cerebrales y
cerebelosas de personas expuestas ocupacionalmente a solventes. En cambio,
existe un aumento de volumen y grosor cortical en regiones del cerebelo que se
especializan en la coordinacion y destreza motriz que posiblemente se vincule con

los oficios de las personas evaluadas en este estudio.
17.3. Correlaciones volumétricas con funciones ejecutivas

Dentro del grupo de las personas expuestas ocupacionalmente a solventes se
encontraron correlaciones negativas significativas entre el volumen total del
cerebelo, asi como de sus hemisferios izquierdo y derecho con las funciones del
area dorsolateral y las funciones ejecutivas globales. También, se encontraron
correlaciones negativas significativas entre el volumen de la sustancia gris

cerebelosa con las funciones ejecutivas globales. De manera similar se encontraron
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correlaciones negativas significativas entre el volumen del caudado con las

funciones del area dorsolateral y las funciones ejecutivas globales.

El cerebelo es una estructura encefalica con multiples conexiones anatomo
funcionales con la corteza cerebral, siendo una estructura con funcionalidad
multiple, un mismo circuito funcional implementa procesamientos para diferentes
funciones cognitivas, entre ellas se encuentran las funciones ejecutivas
(Diedrichsen, King, Hernandez-Castillo, Sereno, y Ivry, 2019). Dentro de estas
conexiones anatomo funcionales se encuentra entre el cerebelo con la regién
prefrontal dorsolateral involucrada en procesos de planeacion, control y ejecucion
de conductas dirigidas a metas (Tyson, Lantrip, y Roth, 2014). En este sentido, es
posible explicar las correlaciones entre las funciones del area dorsolateral con la
volumetria del cerebelo, como de sus hemisferios derecho e izquierdo, en poblacién
expuesta ocupacionalmente a solventes. Por otro lado, se ha reportado que
pacientes con lesiones cerebelosas hemisféricas muestran déficits en las funciones
ejecutivas, especificamente en la capacidad para generar y comprobar hipoétesis
(Karatekin, Lazareff, y Asarnow, 2000). A su vez, se ha reportado que el volumen
de la sustancia blanca cerebelosa de los Iébulos | a V predicen el desempefio en la
resolucién de problemas en personas con antecedentes de alcoholismo (Sullivan,
2003). A pesar de que en el ambito de ocupacién ocupacional a solventes existen
evidencias de atrofias cerebelosas (Juntunen, Hupli, Hernberg, y Luisto, 1980;
Keski-Santti, Mantyla, Lamminen, Hyvarinen y Sainio, 2009), no existen
asociaciones entre dichas atrofias con las funciones ejecutivas de dicha poblacion.
En este sentido, en el presente estudio se encontraron correlaciones entre la
volumetria total del cerebelo como de la sustancia gris cerebelosa con el
desempeno en las funciones ejecutivas. Sin embargo, el sentido de la correlacién
es contraintuitiva a los hallazgos en los estudios previamente mencionados, donde
se esperaria una disminucion de la funcién ejecutiva, asi como de las funciones del

area dorsolateral en decremento de la volumetria cerebelosa.

La region subcortical del caudado se ha relacionado con procesos complejos como

las funciones ejecutivas especificamente con procesos de flexibilidad mental,
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planeacién, evaluacién y seleccion de esquemas de acciones dirigidos a resolver
un problema, ademas de que dicha region tiene alta conectividad anatdmica y
funcional con la corteza prefrontal dorsolateral de la corteza (Grahn, Parkinson, y
Owen, 2008). En ese sentido, un menor volumen del caudado se ha correlacionado
con menor desempefio en tareas relacionadas con funciones ejecutivas como los
procesos de flexibilidad y secuenciacién cognitiva en pacientes con epilepsia de
I6bulo temporal (Riley, Moore, Cramer y Lin, 2011) asi como un menor control
cognitivo en pacientes expuestos prenatalmente a alcohol (Fryer et al., 2012). Por
otro lado, es importante mencionar el estudio realizado por Mana y colaboradores
(2019), quienes, a través de un estudio de volumetria cerebral y evaluacion
neuropsicoldgica en 23 pacientes supervivientes a un evento agudo de intoxicacion
por la ingesta de metanol; un solvente polar, encontraron una disminucion en el
volumen del caudado en comparacién con un grupo control, asi como una
asociacion negativa del volumen con la capacidad para inhibir respuestas
impulsivas. Dicho resultado, concuerda con los hallazgos del presente estudio
donde existe una correlacion negativa entre el volumen del caudado con las
funciones ejecutivas, entre las que se encuentra la capacidad para inhibir
respuestas impulsivas, y aquellos procesos del area prefrontal dorsolateral
involucrados en la planeacion, flexibilidad mental y de memoria de trabajo dirigidos
a resolver problemas. Lamentablemente Mana y colaboradores (2019) no
profundizan sobre dichos hallazgos atribuyendo la asociacion de la volumetria del
caudado con funciones inhibitorias sobre la corteza prefrontal para la inhibicion de

conductas impulsivas.

Existe evidencia sobre la relacién del aumento del volumen de distintas regiones
encefalicas en relacion con diversas patologias, tal es el caso del aumento de la
corteza cerebral en personas con predisposicion genética a desarrollar el sindrome
de Huntigton (Paulsen et al., 2006), de hipertrofia en el vermis del cerebelo en
personas con autismo (Courchesne et al., 1994) y aumento del volumen del I6bulo
IX del cerebelo en pacientes con trastorno depresivo mayor (Depping et al., 2016).
Sin embargo, los mecanismos neurobioldgicos del aumento de volumen de distintas

regiones encefalicas asociadas a distintas patologias no se han dilucidado
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claramente, atribuyendo dichos aumentos volumétricos a posibles alteraciones en
el neurodesarrollo de los individuos o a predisposiciones genéticas. Por tanto, los
efectos de insultos ambientales, como lo es la exposicién ocupacional a solventes,
sobre el aumento del volumen del cerebelo parece ser contraintuitiva a los hallazgos
de atrofia anteriormente mencionados. En este sentido, los hallazgos del estudio
referentes a las correlaciones negativas entre el cerebelo con la funcion del area
prefrontal dorsolateral y las funciones ejecutivas globales, requiere de mayores
analisis para determinar los posibles mecanismos de dicha asociacién. Dichos
analisis podrian complementarse con técnicas de neuroimagen como el tensor de
difusion, para indagar sobre integridad de las conexiones entre el cerebelo y la
corteza prefrontal, asi como de analisis de espectroscopia por resonancia
magnética con el objetivo de analizar la integridad neuronal del cerebelo mediante

la cuantificacion de los metabolitos.

En cuanto al aumento del volumen en regiones relacionadas a los ganglios basales,
destaca el estudio de Castelo, Courtney, Melrose, y Stern (2007) quienes reportan
que el aumento en el volumen del putamen se correlaciona con un menor
desempefio en la velocidad motriz en pacientes portadores del virus de
inmunodeficiencia humana (VIH). A su vez, la hipertrofia en regiones de los ganglios
basales, como el caudado y el putamen, se ha reportado en personas con consumo
cronico de cocaina, lo cual se asociado a una deficiencia dopaminérgica en dichas
regiones como consecuencia del bloqueo de los transportadores de dopamina
reduciendo su disponibilidad durante la comunicacion neuronal (Jacobsen et al.,
2001). Referente al abuso a solventes volatiles, como el tolueno, también se han
encontrado deficiencias en la recaptura de dopamina en caudado y putamen
(Papageorgiou, 2009). En trabajadores expuestos ocupacionalmente a solventes,
es relevante el estudio llevado a cabo por Edling y cols. (1997) quienes a través de
tomografia por emision de positrones (PET) encontraron que existe una alta tasa de
sintesis dopaminérgica en el putamen en comparacién con un grupo de personas
no expuestas. En este sentido, el hallazgo de la asociacion entre un aumento del
volumen del caudado en decremento de las funciones del area prefrontal

dorsolateral y las ejecutivas globales puede atribuirse a una respuesta
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compensatoria del volumen del caudado en términos de deficiencia dopaminérgica
lo que impactaria en detrimento de procesos de planeacion, flexibilidad mental y

ejecucion de conductas dirigidas a resolver problemas.
17.4. Limitaciones

Las limitaciones del presente estudio concuerdan con los sefialamientos criticos de
Ridway, Nixon y Leach (2003). En este sentido, no se encontraron correlaciones
entre el tiempo de exposicidn con el volumen cerebral y las pruebas psicométricas
y neuropsicoldgicas aplicadas, lo cual podria deberse al amplio rango de exposicion
que tuvieron los participantes; 3 afios a 34 afios, y la heterogeneidad de las
ocupaciones de los participantes lo que los expone a distintos ambientes de trabajo,
asi como distintos tipos de solventes organicos. A su vez, no se considerd la
recopilacion de datos cuantitativos relacionados con mediciones de las particulas
de solventes volatiles esparcidos en el ambiente de trabajo, lo que puede otorgar
datos adicionales sobre caracteristicas especificas de exposicion debidas al
ejercicio de distintos oficios. Por otro lado, no se implementaron estudios
metabdlicos o clinicos para verificar intoxicacion debida a solventes sobre el
organismo de los participantes. Dicha informacion podria haber otorgado un perfil
clinico mas especializado sobre el dafio organico causado por la exposicion
ocupacional a dichas sustancias y otorgar un criterio de seleccion mas robusto para
aquellos participantes que mostraran signos de intoxicacion por solventes. En este
sentido los criterios de exposicidon se basaron en los reportes subjetivos de los
participantes, asi como de la sintomatologia relacionada con su exposicion, lo cual
pudo haber creado un sesgo en la seleccion de los participantes, careciendo de

meétodos cuantitativos de seleccidon como los anteriormente mencionados.

A su vez, es importante mencionar el estudio de revision elaborado por Keski-Santti,
Kaukiainen, Hyvarinen, y Sainio (2010), quienes elaboraron un analisis retrospectivo
de 129 casos de pacientes finlandeses diagnosticados con encefalopatia causada
por exposicion ocupacional a solventes, encontrando que las alteraciones a nivel
cerebral y cognitivo son mas comunes en personas con un minimo de 20 afnos de

exposicion y en trabajadores por arriba de los 45 anos. En este sentido, las personas
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expuestas ocupacionalmente en el presente estudio tuvieron un promedio de 13.6
afios de exposicion, mientras que la edad promedio fue de 31.53, lo cual pudo

repercutir sobre la ausencia de deterioro encefalico.

Por otro lado, los hallazgos del aumento de volumen y grosor cortical en regiones
cerebelosas especializadas en habilidades motoras en el grupo ocupacional
pudieron haberse controlado con la seleccion de un grupo control con oficios que
requiriesen habilidades motoras similares y que no requiriesen la exposicién o el
uso de solventes para el desempefio de la actividad. A su vez, un analisis sobre
diferencias debidas al género hubiera proporcionado informacién adicional sobre
efectos diferenciados de la exposicion ocupacional a solventes sobre la morfometria

cerebral, asi como, las funciones cognitivas y emocionales.

18. Conclusiones

El presente estudio confirmo las hipotesis sobre deficiencias en el ambito cognitivo
de personas con exposicion ocupacional a solventes volatiles en aquellas funciones
ejecutivas relacionadas con la memoria de trabajo, flexibilidad mental y la
planeacion de conductas dirigidas a la resolucion de problemas. A su vez, en el
ambito emocional, se confirmd una mayor tendencia a experimentar sintomas
depresivos, asi como mayor autorregulaciéon emocional en las personas expuestas
ocupacionalmente a solventes en comparacion con un grupo no expuesto. Sin
embargo, se encontraron resultados no esperados en el ambito afectivo de las
personas con exposicion ocupacional a solventes volatiles, quienes presentan una
mayor tendencia a experimentar sentimientos de compasion por la desgracia de

otros en comparacion con aquellas personas no expuestas.

En cuanto a la morfometria cerebral, no se encontraron alteraciones encefalicas en
personas expuestas ocupacionalmente a solventes y, contrario a las hipotesis
planteadas, se encontré un aumento en el volumen y grosor cortical del I6bulo 1V,
asi como del grosor cortical del I6bulo V del cerebelo, posiblemente debidas a los
oficios que ejercen las personas evaluadas en este estudio que se caracterizan por
ser actividades laborales que requieren de habilidades y destrezas motoras

especializadas.
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Finalmente, se encontraron correlaciones entre la volumetria cerebelosa y la region
subcortical del caudado con el desempefio de las funciones ejecutivas globales,
entre las que destacan aquellas capacidades que requieren la implementacion de
estrategias de planeacion, flexibilidad mental, y memoria de trabajo dirigidas a la

resolucion de problemas.
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ANEXO 1: TABLA DESCRIPTIVA DE LOS PARTICIPANTES EXPUESTOS OCUPACIONALMENTE A SOLVENTES

TIEMPO DE EXPOSICION

ID GEEI\IIDEAITDO/ ESCOLARIDAD OCUPACION FAGERSTROM/ SOLVENTE VOLATIL
ARNOS DIAS/ HORAS/ AUDIT
SEMANA DiAS
A.F. Q142 Secundaria Serigrafista 20 7 8-10 0/5 Trimetilheptano, Naftaleno,
Bencenos
AM 4125 Licenciatura Ingeniero automotriz 3 6 10 0/3 Tolueno, Benceno, Xilenos,
Naftaleno
. L . ) Tolueno, Bencenos, Xilenos,
E.M 3134 Preparatoria Disefio y serigrafista 5 3 3-5 0/6 Trimetilheptano
. . . . Tolueno, Bencenos
1.D. 4128 Licenciatura Ingeniero automotriz 6 5 10 0/1 .
Xilenos, Naftaleno
. ” - Acetona, Bencenos,
L.J. Q/39 Preparatoria Cosmética de uias 12 6 10 0/8 o
Toluidina
V.J. Q125 Licenciatura Estudiante serigrafia 6 3-5 4 0/1 .Tolueno,. Ber?cenos
Xilenos, Trimetilheptano
. - - Acetona, Bencenos,
E.L. Q132 Maestria Cosmeética de ufias 5 6 10 0/1 .
Toluidina
Taller de zapateria Tolueno, Bencenos, Acido
S.G. 4126 Licenciatura trunca L P ’ 26 7 3 0/1 tricloroisocianurico,
elaboracion y ventas . ;
Poliuretano, Policloropreno.
Taller de zapateria Tolueno, Bencenos, Acido
B.G. Q38 Licenciatura Trunca p ’ 25 5 8 0/2 tricloroisocianurico,
elaboracion . )
Poliuretano, Policloropreno.
Taller de zapateria Tolueno, Bencenos, Acido
M.G. Q34 Secundaria P ’ 34 6 7 0/0 tricloroisocianurico,

elaboracién

Poliuretano, Policloropreno.
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Técnico de urgencias/

Tolueno, Benceno, Xilenos,

ER. diz8 Carrera Técnica taller mecanico 18 8 8 Acetona, Hipoclorito
V.Z. Q133 Carrera Técnica Cosmética de Ufias 14 9 0/4 Acetona, Bencenog Tolueno,
Formaldehido
. . Ayudan’te .de taller Tolueno, Hexanos, Xilenos,
A.C. Q122 Licenciatura ceramico y 5 4 0/2
- Bencenos, Acetona
escultoérico
A.H. a122 Licenciatura Estudllante'z de 4 3 0/6 .Tolueno,. Ber?cenos
serigrafia Xilenos, Trimetilheptano
J.S. 3145 Secundaria Carpinteria 4 23 0/9 Tolueno, Hexanos, Xilenos,

Bencenos, Acetona
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