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1. OBJETIVO. 

Recopila' lnfomlación de los insecticidas cuyos lngi:ll<ien1es actiws son permitidos en México 

y que presenlal efecios cadnógenos debido al uso excesivo e inadecuado de és*>s. 



2. INTRODUCCION. 

No existe lugar en el cual las personas estemos exentas de plagas alterando principalmente y de manera 

importanle nuestra salud y economla. 

La historia indica que desde tiempos antiguos el hombre ha utilizado qulmicos para el control de plagas y 

con el transcurso de los anos se han he<:ho descubrimientos importantes a este respecto, trayendo como 

consecuencia que el desarrollo y producción de plaguicidas sintéticos se cuenten por cientos (113]. Este 

gran desarrollo ha pemiitido la especificidad y selectividad en los plaguicidas. 

De los <ilerentes plaguicidas, pueden considerarse de mayor il11>0f1ancia a los insecticidas, ya que los 

insecfoS han logrado sobrevivir a lo largo de dosclen1Ds nillones de anos gracias a las diferentes 

adaptaciones de éstos al medio ambiente, por tal razón coexistimos con mas de un millón de ellos que son 

considerados .económicamente importantes e inclusive algunos pueden ser vectores transmisores de 

enfermedades (20,71]. 

Los principales insecticidas comerciales son: los organofosforados, organociorados y carbamatos, 

todos ellos de origen sintético. Además de éstos, existen actualmente una gran variedad de sustancias 

inorgánicas, orgánicas o microorganismos que se utilizan con la misma finalidad. 

Dado que estos qulmicos son aplicados de forma intencional al medio ambiente, se han hecho necesarios 

estucios toxicológicos para determinar los efectos tóxicos, que puedan tener para el hombre y el medio ambiente 

que lo rodea. 

Se ha obseivado que las intoxicaciones por insecticidas pueden producirse por diversas razones como 

la ignorancia, negligencia, accidentalmente, ingiriendo alimentos tratados con estos qulmicos, por intento 



de suiclcio u hooicldio y deficientes medidas de seguridad en el manejo de estos y en la mayorfa de ellas se 

deben primortialmente a deficientes metidas de seguridad en el manejo de estas sustancias [58,78, 151). 

Debido a la lacll disponibiNdad en el mercado, de éstas sustancias y a su á11>1ia aplicación en zonas urbanas 

y principalment en zonas rurales, el número de personas expuestas a una posible intoxicación puede verse 

incrementado. 

Lo anterior ha motivado que en México, la Secretrla de Salud, conjuntanenle con las de Desarol Social, 

Des<lrollo y Fomenkl Industrial y con la de A!Jicuttura y Rectrsos Hüáulicos, lleven a cabo la realización de 

normas y dsposiclones paa el envasado, etiquetado, dis1ribuci6n, almacenanientD, venta, manejo, aplicación y 

demás aspectos, concernientes a los plaguicidas [41,43,43,44), cuyos in!1l!<lentes activos han sido aprobados 

por estas dependencias para su uso en México y cuya finalidad es la de orienta' al usuario, prevenir los riesgos a 

la salud púbíica y los efectos adversos al medo ambiente. 

Cuando la ilTIDxicación ocurre, ésta puede ser muy leve o llegar a ni1letes !1llVe5 provocando la muerte del 

individuo. En la mayorfa de los casos, se manifiesta de manera inmetiata o en las primeras horas después de 

que el organismo ha estado en contácto con el tóxico, pero existen casos en que la lnklxicación se manifiesta a 

largo plazo. 

Una de éstas manifestaciones es la carclnogénesis. Algunos insecticidas del !1Upo de los carbamatos, 

organoclorados y organofosforndos, se consideran corno ríesgosos pn inducir cáncer en el hombre, el cual 

puede ser causado por mecanismos epigénicos, es decir, que prornueben la formación de tumores a dosis bajas 

con poca o ninguna interacción con el material genético (ADN). También este riesgo esta presente en los 

derivados nitrosos de algunos insecticidas carbamatos (74,149). 



Desafortunadamente, en México, los estudios realizados con respecto a los efectos tóxicos producidos por 

éstos qulmlcos, son muy escasos, lo cual no permi1e evaluar con presición el número y la severidad de las 

intoxicaciones en nuestra población, ni evaluar el grado de toxicidad de los compuestos que están siendo 

utilizados en nuestro pals. No obstanle, diversos investigadores, al ensayar con diferenles sistemas biológicos, 

demuestran que éstos insecticidas poseen en menor o mayor grado, el riesgo de inducir la formación de tumores 

(55,121,145). 

Much<i se habla de que la aplicación de los insecticidas nos proporcionan grandes veneficios , principalmenle 

relacionados con nuestra salud y en el ámbito económico, al control<I' vectores produc1Dres de enfermedades, 

además de garantias económicas por el incremento de la producción alimenticia, al tener uin control adecuado de 

los insectos, pero debido a la naturaleza de éstas sustancias y al inadecuado uso de éstas, debe considerll'se 

de que representan un riesgo para el hombre. 

Dada la lmportáncia que se le da a la aplicación de insecticidas en nuestro país, considero importán1e la 

revisión bibliográfica de los posibles riesgos carcinogénicos producidos pos éstas sustancias , originados por la 

falta de controles legales adecuados, lo cual provoca su uso indiscriminado y negligente, por tal razón es vital 

crear conciencia de que debe existir un uso racional de éstos qufmicos, utilizando los métodos legales, 

culturales, biológicos y mecánicos que se conocen para el control de insectos y de alguna manera sustituir 

gradualmente el uso de Insecticidas por éstos métodos, hasta excluirlo en su totalidad. Hasta entonces, es 

importánle crear oportunos programas de prevención para conseguir que tanto los insecticidas como los 

plaguicidas en general sean efecaces y seguros, para evitar de esta forma un incremento en la incidencia de 

cáncer en la población. 



3. GENERALIDADES 

3.1. DEFINICION DE PLAGA. 

8 éxito en un medio ambiente hostil está detenninado por la habilidad de adaptamos a los cambios que 

ocurren en nuestro alrededor y de esta fonna poder beneficiamos. Una de estas hostilidades a las que 

debemos enfrentamos es al hecho de qlie no hay una área en la cual no existan pllgn. 

Pllg1 es cualquier organismo que entra en conflicto con el hombre y el medo ambiente, al competir por 

nuestras cosechas, ganado, destruyendo nuestra propiedad, afectando nues1ra economía, salud y confort 

(2,20]. 

3.2. FORMAS DE CONTROL DE PLAGAS 

La mal exigencia en el control de plagas en la actualidad está en imponer decisiones para cada situación y 

adaptando las técnicas disponibles dentro de un píll!J"ooia que resulte en el manteniniento de niveles 

subeconómicos de plagas y además causar el menor daf\o posible al hombre y a su medio <111biente (20]. 

Sin duda alguna, la forma como se ha venido manejando el problema de las plagas en México es la causa de 

los principales obstáculos para la aplicación de sistemas adecuados, ya que principalmente nuestros ll!Jicultores 

están acostumbrados a controlar las plagas por métodos que requieren acciones dr;!isticas y espectaculns, 

pasando por alto los umbrales económicos o los niveles de dai\o tolerables, o sea el número de organismos que 

podemos soporta" sin que nos causen dallo o pérdidas econónlcas de consider.Dón [2]. 

Antes de neva- a cabo cualquier método para el control de una o más plagas, hay que tener en cuenta 

algunas consideraciones: 

a) La plaga debe ser considerada como un componente del ecosistema y las medidas de control se deben 

orien~ a restaurar el balance natural, no se debe pensar en eliminar especies. 



b) Solo debe consider;r.;e el con1IOI de un organismo cuando el dailo que causa rebasa el umbral económico 

aceptable. 

e) Antes de tomar cualquier decisión de manejo se deben estudiar a fondo todas las posibilidades de acción 

para el control [2}. 

Considerando lo anterior podemos elegir el o los métodos más adecuados, para el control de plagas, de las 

seis que se conocen en la actualidad. Los métodos para el control de plagas son: 

Control Qulmlco. 

Qui mico 

Biológico 

Cultural 

Mecánico 

Legal 

Integral. 

Existe una amplia variedad de productos qulmicos que pueden utilizarse para el control de plagas, las 

sustancias más utilizadas en este respecto son los plaguicidas y deben elegirse de acuerdo a las plagas que se 

desea eliminar (Tabla No.1 ). 

Estas suslancias son aplicadas con la finalidad de maw al organismo al cual van dirigidas, aunque los 

plaguicidas pocas veces son utilizados para combatir las plagas de los bosques, especlficamente vertebrados [2], 

son ampliamente utilizados, para combatir insectos. 

Los desinfeclantes estM incluidos en el control qulrrico debido a que tienen acción sobre virus y bacterias. 

Los desinfectantes más utilizados son los fenoles, halógenos orgánicos e inorgánicos , detergentes bipolares y 

aldehldos [146). Otras alternativas en el con1IOI qulmico, son los repelentes, atractores sexuales naturales, 

sintéticos y quimioesterilizantes [20,146). 
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Tabla No. 1. (20). 
Nomb"e de los plaguicidas según la especie que va a ser objelO de control. 

PLAGUICIDA 
Acaricida 
Algacidas 
Atractantes 
Avicidas 
Bactericidas 
Defoliantes 
Desecantes 
Fungicidas 
Reguladores del crecimienlO 
Hertlicida 
Insecticida 
Mrbcidas 
Molusquicida 
Nematicidas 
Piscicidas 
Predacldas 
Repelentes 
Rodenticidas 
Foresticida 
Légamicida 
Esterilizantes 

Control Biológico. 

ESPECIE 
Acaos y g<Wrapatas 
Algas 
Insectos, páj..os y otros vet1eb"ados 
Plijns 
Bactel1as 
Elininar hojas no deseadas 
Secar plantas 
Hongos 
CrecimienlO de plantas e inseclDS 
Maleza 
Insectos 
~ 
Caracoles y bailosas 
Nematodos 
Peces 
Vertebrados 
Mamíferos, pájaros y otros verteocados 
Roedores 
Alboles y vegetación lenosa 
Moho fangoso 
lnseclDs y verteocados 

Los agentes que son utilizados pueden ser ca1egorizados demro de agentes infecciosos, parásitos o 

predadores • En este caso el homb"e aprovecha a los enemgos naturales manejándolos de lal manera que 

reduzcan o controlen una población de plaga ya sea introduciéndola al pals o la región, o bien criando la especie 

enemiga natural y posteriormente libefándola [2]. 

Con los agentes infecciosos, cada especie de plaga requiere de un deteminado organismo infeccioso para 

que ésta pueda ser afectada, de similar forma, generarnente las especies parAsitas son huéspedes específicos y 



son u111izados solo en tratamientos igualmente especlftcos para el control de plagas. Las especies predadoras, 

destruyen la plaga ya que la neoesi!an p.-a su alimentación, y de esta forma nos proporcionan su beneficio sin 

daft<I' al medio ambiente [2, 15). 

También existen condiciones dimáticas o anbientales que son determinantes para el control de plagas, 

principalmente porque depen<iendo de los cambios que sufran <ichas condiciones van a ser afectadas sus 

fuentes alimenticias, ya sea por verse disminuidas o Incrementadas, además su sobrevivencia va a depender de 

la capacidad de adaptación que tengan a las va!i!Ólnes climáticas y anbientales . 

Conlrol Cullunl. 

El método de control cultural incluye el manejo de nuestra propiedad de tal forma que el ataque de una plaga 

sea mlnimo, es decir que no alcance el umbral económico o que se retrase en hacerto (2]. Hay métodos que 

ponen a salvo a nuestros animales domésticos, nuestros cultivos o nuestro hogar aplicando adecuadas practicas 
. . 

8!J:loolas, apl'teando progr<m!S de fitomejoramiento, buscando especies resistentes a determinadas plagas, 

teniendo buenos hábitos de li~za. elc. {134). 

Control Mednlco. 

Existe una amplia variedad de recursos mecanicos que pueden aplicarse para el conlrol de plagas, 

principalmente de insectos y vertebrados. En ambos pueden u1ifizarse alambreras o mallas como métodos de 

exclusión, luz y sonido que sirven ya sea para atraer o ahuyemar a la plaga, trampas luminosas o con cebos, 

entre otras que se utilizan de maneras mas especificas tomando en cuenta al organismo o especie a las cuales 

van a ser aplicados esos métodos [2,20]. 



Conlnll L191L 

Las leyes especificas que afectan el control de dano en la vida silvestre, son amplias y especificas las cuales 

deben ser interpretadas cuidadosaneme. Algunas medidas de control legal para determinadas especies son muy 

limitldas, poniendo con ello en peligro a dchilS especies [20]. Existen otras consideraciones legales que deben 

ser aplicadas, como es el caso de cuarentenas p¡l'a impedir la introducción de plagas, asl como inspecciones a 

produclos agrícolas, animales u objetos que puedan ser portadores de algún tipo de plaga [2,20]. 

Conlnll Integral. 

8 con1rol in1egral considera todas ras combinaciones que sean posi!jes de los mék>dos de control ames 

descritos, con la finalidad de man1ener la plaga en niveles subeconOmicos, buscando ademas que éste con1rol se 

lleve a cabo de la manera más Optima y causando el menor dallo al medio ambiente (2,20]. También contempla 

el hacer obligatorio el cumplimiento de las medidas culturales, establecer un sistema supervisado para el uso 

restrin!jdo de plaguicidas. Tamtién se incluyen leyes que regulan las fechas de siembra, de cosecha y la 

destrucción de los residuos de ésta. 

3.3. DEFINJCION DE PLAGUICIDA. 

Existen diferentes definiciones para estas sustancias, esto dependiendo del autor del que se tra1e, 

basicamente un plaguicida es: Una sustancia o mezcla de sustancias que son aplicadas intencionalmen1e al 

medo ambiente para prevenir, destruir, mitigar o controlar una plaga, incluyendo a aquellas que son vectores 

transmisores de enfennedacles humanas y animales y cuyo objeto es el de proteger al hombre, su economía, 

salud, bienes materiales y animales domésticos. Es también cualquier sustancia o mezcla de sustancias, utilizada 

como defoliante, desecante o reguladora del crecimiento vegetal [75,BO, 117, 149]. 

la Organización Mun<ial de la Salud (OMS), aclara que el 1élmino plaguicida abarca, además, cualquier 

sustancia que se emplee para combatir plagas durante la producción, almacenamiento, transporte, 



comercialización o elaboración de alimentos para el hombre y los animales o que se administre a éstos últimos 

para combatir.insectos o arácnidos que se encuentren encima de sus cueipos. 

El término no se aplica a los antibióticos u otros productos químicos administrados a los animales con otros 

fines, como el de estimular su crecimiento o mocfrficar el comport.amiento reproductivo ni tampoco es aplicable a 

los fertilizantes. 

3.4. LOS INSECTOS COMO PLAGA. 

Los insectos como grupo han logrado sobrevivir a lo largo de doscientos millones de anos, gracias a que han 

tenido la capacidad de adaptarse a los ciferentes cambios en el medio ambiente, a través de todos esos anos, ele 

aqul que se conozcan más de un millón de especies de las cuales aproximadamente quincemil son consideradas 

plagas importantes [20,149]. 

Aunque este número de especies sea relativamente pequeno, son capaces de causar enonnes pérdidas 

económicas, ellos daftan los cultivos al atacar las semillas, cortando las plantas jóvenes, masticando el follaje, 

chupando la savia y excavando en troncos y ramas. Inclusive después de ser recogida la cosecha ésta corre el 

riesgo de ser estropeada por los insectos cuando se encuentra almacenada [20]. 

Además de los danos económicos que causan, hay insectos que son transmisores de ciertas enfermedades; 

no fue sino hasta finales del siglo XIX, que se descubrió el papel que los insectos y olros artrópodos tienen en la 

transmisión de enfemledades humanas, como es el caso del mosquito anophe/es, transmisor de la malaria o 

como los piojos, vectores de tifo y ciertos mosquitos que producen la fiebre amarilla. Estas son tres de las más 

importantes enfennedades epidémicas de la historia [75,149]; y aunque algunas de ellas han sido erradicadas en 

varios paises y controladas en olros, existen diversos insectos que también resultan ser perjudiciales para el 

hombre, como las cucarachas que han existido desde la prehistoria y portan gérmenes patógenos induyendo 

bacilos disentéricos y tuberculosos, vibrocólera, estreptococos y estafilococos; y las hormigas caseras y de jardln 
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que albergan gérmenes con Importancia para la salud humana; asl como otros insectos vectDres de lílariasis y 

otrasenfemledades infecciosas (149). 

Tanbién hay insectos caseros los cuales r.o se conoce que sean acareadores de enfermedades, pero su 

p¡esencia nos resulta molesta (75). Inclusive los hay benéficos ya que reslJllan útiles como predadores nalllrales 

para el control de Insectos indeseables. 

Debido a lo desa*> anleriormente y de acuerdo a la definición dada para una plaga, los hlsect>s se consideran 

como tal, ya que ~n con nosotros por alimento, porque son ac<madores de enfermedades, destruyen 

nuestra propiedad o bien porque su presencia nos resulta moles1a (20!. Quedando además, los casos de 

entomorobia que son de mucha impoltancia para deteminadas personas (21. 

3.5. METODOS PARA EL CONTROL DE INSECTOS. 

Existen seis métodos para el control de Insectos: 

Cultural 

Mec<lnico 

llioló!jco 

Legal 

Qui mico 

Integral 

De los seis métodos el más importante y extensamente utiHzado es el qulmico debido a que la acción que 

ofrece es muy rápida y gracias a esto combale de una manera fácil y práctica a los insectos. dentro del método 

qui mico están incluidos qui micos que repelen, atraen, estenlizan y matan (2,20, 152]. 
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CU1tur11I. 

Esta tipo de control básicamente se refiere a que debemos de tener o proporcionar cie!la educación, para que 

manejemos o cuidemos nuestra propiedad del ataque de lo~ insectos. Muchos de los recursos más eficientes 

para el con1rol de insectos son las llamadas prácticas agrlcolas que co~renden rotaciones de cultivos , 

momentos de plantr, de cosechar, limpieza dentro y alrededor de los cultivos, buenas seminas buena fertilidad, 

buenas condiciones de plantación, drenaje, cosechas uniformes, destrucción de los residuos de una cosecha y 

cultivos tran..,a o cultivos que sean tolerames a cierta especie (134). En general, puede decirse que las prácticas 

reconocidas como mejores para huerta, graJ1a, jardln, invernáculo y otras, tlrnblén son las mejores para 

corrtener a los insectos (2,149). lnciuso existen programas de fitomejorarniento, en los que se cultivan plantas que 

no son preferidas por una especie de insectos dada, que pueda afeciartas en su desarrollo o intoxicarlas [149). 

lllecjnlco. 

Aparte de los dispositivos para aplicar insecficidas, existen artefactos y/o energla , que generalmente mata o 

excluye al insecto. Como el uso de telas mosquiteras, trampas de diversos tipos, maquinaria agrfcola que 

entierre, exponga o aplaste a insectos, que pasan cuando menos parte de su vida en el suelo. Incluye también el 

uso de diversos tipos de energfa como elecirlcidad para manejar la temperatura o para electrocutar Insectos, 

también pueden utilizarse ondas sonoras para atrae~os o alejarios, de igual forma son útiles los rayos 

radioactivos sobre los 11anos almacenados [2,149). 

Biológico. 

Implica el uso de insectos vivos o microorganismos, como bacterias, hongos y virus (insecticidas microbianos), 

contra los insectos con resistencia natural. Esto es dado que, todo insecto se ve más o menos obstaculizado a su 

proliferación por otros insectos, por aves, mamíferos y otros animales silvestres depredadores; aunque las aves y 

ciertos mamfferos insectlvoros son importantes, los insectos parásitos y depredadores, suelen ser los factores 

más impor1antes en el control natural de los insectos. Existen lanbién técnicas para esterilizar machos, mediante 

la manipulación de cromosomas (translocación de éstos para lograr distorsión sexual e incompatibilidad 

citoplásmica). Además de éstos el control biológico incluye, la temperatura estival e invernal, la precipitación 
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pluvlal, la humedad del suelo, así como todos los factores naturales similares, ya que éstos, ejercen su influencia 

sobre los Insectos [149). 

Leg1t. 

Incluye cuarentenas interiores y exteriores que impiden la introducción de Insectos al lugao- de cuarentena, 

medianle la prohibición de entrada y/o salida de productos agrlcolas, semillas, diferentes parles vegetales, suelo, 

eti:., que pudieran estar Infestados por la especie confinada [2). También incluye leyes que regulan las fechas de 

siembra, de cosecha y la destrucción de los residuos de ésta. T<mbién contempla hacer obligatorio el 

cumplimiento de las medidas culturales , establecer un sistema supervisado para el uso restringido de 

insecticidas y evitar que se exageren las exigencias esféticas o de presentación de los productos agrfcolas 

afectados por causa de los insectos [2). 

Químico. 

Este método es et más utilizado, debido a la rapidez de acción que ofrece. 

A) Químicos que repelen. 

Por muchos siglos se aplico a la piel humana una amplia variedad de sustancias desagradables con el obj~to 

de impedir el ataque de los insectos daftinos, con éste ttpo de sustancias es necesario que no sean tóxicas 

cuando se usan de la forma deseada con aplicaciones frecuentes. Todos los repelentes son irritantes para el ojo, 

membranas mucosas y ttenen sabores ama-gos [137]. 

B) Químicos que atraen. 

Los atractores son altamente especifico; y pueden aumentar la eficacia de una trampa, permitir el empleo en 

un: estación especial de un veneno o sustancia esteriOzante demasiado tóxica para uttlizarse de algún otro modo 

y puede hacer que un veneno potencialmente tóxico, se vuelva virtuosa-nante especifico para el organismo 

deseado. Los atractores se relacionan ya sea con la alimentación o con el sexo [137]. 
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C) Qulmlcos ntlrllluntn. 

Un enfoque totalmente diferente del control de plagas es el que se vale de estenlización sexual o la 

aniquilación de machos. En la primera opción se aian nllfones de machos de una deteminada especie de 

insectos, se esterilizan y se dejan en libertad, éstos establecen una ~lencia con los machos normales, a los 

que deben sollrepasaren numero con lo cual se IO!J'a la <lsminución o elininación de machos nonnales (137). 

D) Qulmlco1 que""""· 
Los insecticidas son las sustancias desatinadas para matar a los Insectos (149). La mayorfa de los insecticidas 

deben su eficacia , en 1ran pn al hecho de que son absofbidos tilectlneMe a 1Javés del exoesqueleto 

quitinoso del insecto, por supuesto t<wnbién son absorbidos por el intestino cuando son oonidos o por el aparato 

respiratorio del Insecto, cuando se aplican como vapores o como aerosoles muy finos (137). 

Contllll legll. 

El control integral involucra la combinación de llldas las posibles técnicas C001latibles para el manejo de las 

poblaciones de Insectos ~a llevar a niveles subeconónicos las especies consideradas como plagas y al mismo 

tiempo que el uso conjunto de éstos métodos causen el menor dallo al hombre, animales domésticos y medio 

ambiente en general (137). 
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TablaNo.2 

Métodos p<n el control de insectos. 

1. CULTURAL: 

a) Rotación de cu!Ms 
b) Métodos de Cllltivo o labranza 
e) Valedades resistentes 

2. MECANICOS: 

a) AIElllbreras, trampas 
b) Luz y sonido 

3. BIOLOGICOS: 

a)Pa'ilsitns 
b) Predadores 
e) Enfermedades 
d) Técnicas de eslerllización a machos 
e) Temperatura 
!)Humedad 

4.LEGAL: 

a) Inspecciones y Cuarentenas 
b) Fija" leyes sobre plagas 

5. OUIMICOS QUE: 

a) Matan 
b) Repelen 
e) Atraen 
d) Esterilizan 

6. CONTROL INTEGRAL 



•. INSECTICIDAS. 

•.1 ¿QUE SON LOS INSECTICIDAS? 

Desde la antigüedad se han utilizado diferentes suslancias para el control de insectos, corno es el caso del 

azufre, mezclas de arsénico con agua o cobre y hojas de tabaco, rotenona y otras suslancias presentes en 

ciertas plantas (20, 150). 

Actualmente existe una af11)1ia v<liedad de suslanclas que son utilizadas con la misma finalidad, cichas 

sustancias son dellOllinadas Insecticidas. 

Un lnsec:tlclda es todo material destinado a matar insectos o proteger los culllvos, animales u otros bienes del 

ataque de estos, y según su fomla de acción pueden ser venenos estomacales. venenos por contacto, 

fumigantes y sistémicos. 

Es importánte destacar que algunos insecticidas sólo destruyen ciertas especies y no son eficaces para todos 

los insectos (10,75,105). 

Los primeros insecticidas y hebicidas sintéticos se produjeron a principios del ano 1900, esto precedió a 

subsecuentes descubrirnentos y producción de ellos; los insecticidas organofosforádos fueron producidos 

comercialmente en los anos cuarenta, los cartiarnátos se desarrollaron en los cincuenla, en los sesentas 

comenzó la tendencia a la especificidad y seleciividad de los plaguicidas (20). 

En estos momentos se cuenla con un gran número de compuestos que funcionan corno insecticidas (Tabla 

No. 3) entre los más usados están los: Organofosforados, Organociorados, Carbamatos, Ciclodienos, 

Nicotinoldes, Rotenoides y Piretro!des (116,149,150). 

De los insecticidas sintéticos, hasla hace poco tiempo, los mas ampliamente utilizados fueron los 

orgaoociorados. Esto debido a que su uso se ha ido restringiendo, son compuestos arílicos, carboxllicos o 
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hetercicícficos, cuyos pesos moleculares est!n en el rango de 291 a 545. Todos los Insecticidas de este grupo 

contienen carcono, cloro e hidrógeno y algunos contienen también oxígeno y azúfre y pueden ser divididos en 

cinco grupos: DDT (1,1,1-b1cloro-2,2-bi(4clorofenil)etano) y sus análogos, BHC (hexacloruro de benceno), 

ciciodienos y cornpuesms similares, IDxaíeno y químicos relacionados y los que tienen estructura en fonTia de 

Jaula como el mirex y la dordecona; siendo el DDT prototipo de estos insecticidas (49,74). 

Aunque hay algunos organofosforados que son altamente tóxicos estos surgen como una alternativa a el uso 

de organoclorados y además son relativamente no persistentes [7).Los compuestos organofosforádos son 

derivados del ácido fosfórico, en los insecticidas organofosforados uno o más de los oxígenos del ácido, pueden 

encontrarse sustituidos por azufre y sus ra<icales oxi<iilos por ciferenles radcales organices, encontrándose 

civeisas combinaciones (41). 

Los insecticidas carbarnalos cuyo mecanismo de acción es sinilar al de los organofosforados, aunque menos 

persisténtes, son sustancias sin1éticas derivadas del ácido carbánico (NHi-COOH), entre los insecticidas 

carbamalos más conocidos est,an el isolan, aldicarb, propoxur y carbarilo (7,41, 152]. 

Existen también insecticidas derivados de las plantas como el pire1ro y compuestos relacionados (cimerina y 

jasmolina) que son ingredientes de las llores del piretro, la rotenona y materiales relacionados Ingrediente activo 

del cfenis y del cub6, plantas legurrinosas nativas del sudeste de Asia y sur de América respectivamente. 

En este grupo de Insecticidas podemos encontrar también a la nicotina y compuestos relacionados a ella como 

son la anabasina y la nomicotina, y por último encontr0010s a la sabadilla que es derivada de schoenocaulon 

offlcinale [7,74). 
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lnseclicidas Minerales 

•Compuestos a-senlcales 

Arsenialo de Pb 
ArsenialD de Na 

• Azufre 
• eon.iuestos Fluorados 

AuoruorodeAI, Ba 

• Derivados del mercurio 

• Derivados del selenio 

·~abase 
de sll'ice, cua.-zo, 

magnesio 

Tabla No . 3 (112). 

. Insecticidas 

Insecticidas Orgánicos de slnlesls 

Org1nofolforado1 

•Fosfatos 
' Fosforamidas 
• Tiofosfatos y fosforotioatos 

• Fosforo<itioatos 
y fosfo!OtiolotioalD 

'Haloge~sforaridas 

' Fosfonalos 
Pirotiofosfatos 

• Mercaplotiofos
fatos y melileno 

Cart>amatos 

Aldicarb 
Carbaril 
Carbofurán 
Dioxacarb 
Formatenate 
lsolane 
Metiocarbe 
Metonil 
Pirtmicarbe 
Promeca'be 
Vaparn 
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(continúa) 

' Grupo del DDT 
' Grupo del HCH 
• Grupo del cfordano 

(Hepla:lom, 
aldrina, deldrina) 

• Derivados de la 
esencia de tere
bentina 

(Enclosulfan, 
toxafeno) 

• Derivados nitra 
los de fenoles y 
aesoles 

(DNOC, dinoterbe) 



lnllCtlcklD 1 blH dt 
IClltel mlnlrlltl 

•Aceites anlracénlcos 
• Aceites de pelróleo 
• Aceites amaillos 

4.2. CLASIFICACIOH DE LOS INSECTICIDAS 

lnllCtlcldll Dlwrlo• 

ªInsecticidas de origen vegetal (nicotina, 
pirelrina, rolenonl) 

"Piretroldes de slntllsls 
"Prodld>s siner¡Jstas (Piperonil bul6llico 

sesosano, s~) 
'ProductDs ab'ayenles (Sexuales o nulriti-

vos) 
'Sustancias repulsivas o apetitosas 
'Quimioeslerilizames (ArolafD, tepa) 
'Repulsivos 
"Reguladores del~ 
'ProduQ:)s bacterianos 

Los insecticidas pueden ser clasificados de <ivernas maneras: por su COll1lOSÍciÓn qulmica, por el uso a que 

se destinan, por grupos o t.mlias qulnicas, por su foonulación o por la manera en que matan a los Insectos 

[20.41]. Los insecticidas orgánicos sintéticos desarrollados anterio!Tnente, usualmente se clasificaban de acuerdo 

a la forma de cómo mataban a los insectos es decir, si eran venenos estomacales, sitémicos, fumigantes o si 

mataban por contacto. Como muchos insecticidas modernos, actúan de ambas formas, este método de 

clasificaciOn se ha descontinuado. Por lo lanto la clasificación que aparece generalmente en la literal!Jra se 

realiza en base a su composición qulmica [20]. 
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4.3. RAZONES DE SU APLICACION 

A pesar de que existen diferentes métodos para el control de insectns, el qulmico es el más extensamente 

utifizado debido a la rapidez de acción que ofrece (152), destacando de entre ellos los insecticidas sintéticos 

debido a que pueden adquirirse con relativa facilidad en el mercado. Estos suelen encontrarse en sus fonmas 

puras o en formulaciones comerciales [47,48}. 

Las principales razones por las que se aplican los inseciicidas son para mejor..- la calidad del mecio ambiente 

en favor del homllre, lo!1ando con ello beneficios de lndole económico, de salud y confort (20}. 

Contribuyen cirectamente en la economla a través del incremento en la producción 3lJOl)eCuaria de alimentos 

y fibra. Debido a la creciente demanda de aimenlos el empleo de civersos plaguicidas, se ha visto 

incrementado, principalmente insecticidas, ya que los insectos son los que mayormente afectan las cosechas, 

siendo el~ la base de la economla de un pals, de ahl su gran importancia. Con el uso de éstos, los cultivos 

son protegidos desde que las plantas inician su crecimiento hasta la cosecha y durante el almacenamiento, 

asegurando asl la productividad del campo, la calidad de la cosecha y la inversión económica (2,75, 152}. 

U!ilizándolos siempre de manera adecuada, puede lograrse el control en la proliferación de insectos reduciendo 

la población dallina a niveles econónicamente tolerables, hecho que redunda en un mayor rendimiento de la 

producción aimenlicia (152}. 

La aplicación de insecticidas tiene un papel importante en el control de enfermedades humanas y de sus 

animales domésticos al cisminuir la proflferación de artrópodos y otros vec\oreS y con ello el riesgo de contraer 

alguna enfermedad transmitida por ellos [75,152}. El control de enfermedades puede no ser solo un beneficio 

dlnico directo, tiene también efectos secundarios como es la reducción de costos médicos y la disminución de 

perdidas en tiempo laboral por cuestiones de enfermedades provocadas por los insectos que podrlan ser los 

vectores transmsores [75). 
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Los insecticidas contribuyen al confort de las personas por medo del control de Insectos caseros, que aunque 

la mayorfa de ellos no se les conoce que tranSllitan enfermedades, su presencia si resulta ser molesta e 

inclusive ciertos insectos causan fobias a determinadas pe¡sonas (2,75). 

4.4. LUGARES DONDE SON APLICADOS. 

Antes de que un insecticida pueda ser Utilizado deberá mostriwse que su seguridad sea razonablemente 

compatible en relación a su eficacia como insecticida. Debe ser segir.i para quienes lo usan, paa quienes 

consumen las partes o productos vegetales o animales que hayan ayudado a proteger y, por último, debe ser 

seguro en témlinos del medio ambiente, en cuanto se refiere a su deiJadación y en los efecios sobre aquellos 

organismos a los que no se desea danar (2]. 

Los insecticidas son aplicados de forma intencional al medo ambiente, el cual está conformado por: plantas, 

agua, suelo, aire, animales, personas, etc. Son utilizados por lo general en bajas concentraciones a nivel casero 

o masivamente en el campo [149], pero también son aplicados directmente sobre las personas o animales. En 

estos casos, deben estar adecuadamente formulados para evitar posibles inmxicaciones. 

En el hombre su empleo generalmente, sino que exclusivamente, es en la pedculosis, o sea para combatir los 

piojos, parásitos del hombre. Las formulaciones empleadas son lociones, sllan1>oos o en forma de polvos (59). 

En animales domésticos, se emplean para combatir insectos o arácnidos los cuales se encuentran sobre sus 

cuerpos, pueden utilizarse jabones, shampoos o polvos (3). 

Las apflcaciones caseras se realizan sobre pisos, muebles, alrededor de la casa, en janfnes o plantas 

ornamentales [97,139,146). En el campo se aplican sobre el suelo y la siembra, también son aplicados en los 

depósitos paa los 17anos, en ambos casos generalmenle se utilizan polvos, para las fumigaciones. 
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Son aplicados en el aire pa-a eliminil' insectos voladores, para este fin se cuenta con fonnulaciones 

comerciales en aerosol o lumigantes en polvo, son aplicados intencionalmente en el agua para eliminar 

nemálodos, aunque de esta foona pueden llega" a rfos u océanos, o son vertidos como desechos induslriales, 

en ambos casos se les considera como contaminantes (21, 146]. 

4.5. RIESGOS QUE OCASIONA LA APUCACION DE INSECTICIDAS. 

Durante el desarrono y producción de los insecticidas, se pensó que serian ideales para el control de insectos, 

asf como un medo pa-a aumenta la disponibilidad de alimentos a corto plazo y de hecho eslos conceplos se 

siguen manejando, pero no ha pasado mucho tiempo para darnos cuenta de que existen riesgos en su aplicación 

(149]. 

Debido a que los insecticidas son aplicados al medio ambiente, es de esperar que eslo provoque algunos 

riesgos como: 

4.5.1. ENCONTRARSE COMO CONTAMINANTES AMBIENTALES. 

Los lugares donde los insecticidas suelen encontra-se como contaminantes son en rfos, mares, océanos, en 

tierras agrfcolas y en aimenlos (27]. 

Los insecticidas llegan principalmente a los rfos, mares u océanos como desechos induslriales considerándose 

contaminantes muy peligrosos, debido a que los ecosistemas no son capaces de utilizar1os y degradartos o 

reciclarlos (21]. 

En México, estudios realizados por diversas instituciones de investigación han demostrado la persistencia de 

contarinantes ailicos como el DDT y su metallo!itos en altas concentraciones sobre especies marinas de 

importancia comercial y económica en áreas costeras de el Go~o de México y principalmente en sitios cercanos 
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a centros indus1Jiales en áreas costeras del litoral pacifico como un retlejo de las actividades derivadas de la 

~Hura en donde su uso es masivo y la dispersión de eslDs C0111JOnenles se efectúan sin ningún control 

(21,136). 

Debido a que los agricUltores utilizan grandes cantidades de lnsec11cidas para el con1rol de insecios, se han 

llevado a cabo estudios en suelos <vfcolas que muestran que en ellos exislen residuos contaTinantes de 

insecticidas, principalmente organodorados como contaninantes ill1pOllantes (Tatia No.4) [60!. Como 

consecuencia se ha observado que vaios alimenlDS pueden ser susceptibles de contener Insecticidas, como por 

ejemplo el huevo, cane, verduras, leche y sus derivados (60,149). EslD se debe a que las plantas abso!ben 

pequeftas cantidades de insecticidas del suelo y al ser consurridas estas por los animales, el insecticida entra a 

su organismo, provocando que se encuentren residuos en grasa abdorrinal de polo, en el huevo y se ha 

comprobado que son secretados en la leche del ganado, · induslve esta secreción de leche puede continuar 

durante días o semanas después de que la exposición ha cesado y no es raro que se encuentren también 

residuos en los derivados de esta leche (1, 60, 100,118). 

Tabla No.4 

Residuos de insecticidas organoclorados (p.p.m.) encontrados en suelos de doce 

localidades de la Comarca Lagunera Méx. (1990)(60). 

LoC1lid1d ASdtln Llnd1na Clon:l1no OOT OOE 

Ejido Benito JulrH 1.151 0.062 0.701 º·ª" 1.523 
P.I'. Ln Eiv9medlt 4.210 0.2112 2.521 0.231 1.&111 
EJldoM\tl1t1t 0,7JI 0.084 .... 3 0.274 ,.. .. 
Ejkto u Joy1 1.304 Q,Q.4g. . .... 0.&83 4.427 
Ejido U1 VtgH 4.978 0.364 3,750 0.992 1.642 
Ejido El Fruno 0.810 0.103 1.048 D.'220 1,7154 
Ejido U Rosit• 1,489 O.Dt3 0.953 0.112 3.197 
Ej'do Luch1na 3.808 0.160 3.378 o.e1e 2.779 
ljklo lln To"9 ..... 0.071 0.154 0.100 2.2IO 
llldo Cubl 1.724 ..... ..... 0.041 0.907 
P.P. Lot Amperot 0.931 0.125 0.890 0.1GI l.!523 
P,P,JtuJI 0.194 o.su 0.039 1.785 

•Nodlitec18do 
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otra forma como se contaminan los aimentos por insecticidas, es cuando se les aplican de !Olllla directa a los 

animales y plantas con el fin de eliminar a los Insectos que los infectan o cuando se utiliza agua para consumo o 

ñego la cual se encuentra contaminada con uno o varios insecticidas [118, 149). 

Los insecticidas tanbién pueden afectar de forma in!lrecta el ambiente ya que las sustancias propelentes 

utilizadas en las presentaciones en aerosol, se liberan junto con ellos, y la reacclOn que tienen estis con la luz 

uHravioleta proveniente del sol origina una reducción en la concenlración del ozono estra!Dsféflco, con lo que la 

luz ultraviolela llega con mayor intensidad a la biosfera lo cual puede lleg<I' a producir una mayor incidencia de 

cánceres en la piel, mocificaciones climMicas y mteraciones en la fisiologla vegetal [7). 

4.5.b. PERSISTENCIA DE INSECTICIDAS EN EL MEDIO AMBIENTE. 

La persistencia de un plaguicida es la duración de éste a partir del tiempo de su aplicación sin cambio 

molecul,.¡41,132). 

Una caracterlstica de los insecticidas organodorados es su gran persistencia en el medio ambiente, 

destacando de entre ellos el 2,2,bis-paraciorodifenil-1,1,1,bicloroetano (DDT), que debido a su alta estabilidad 

qulnica es muy persistente[114). Edwars (1966) menciona que el aldrin, clordano, DDT, dieldrln, heptacloro, 

lindano y lelodrln, tienen una persistencia en el suelo de un 95% hasta de 6,5,30,25,10,10 y 4 anos 

respectivamente. 8 paratión, malatión y demetón, compuestos que inhiben la acción de la acetilcolinesterasa, 

que a <iferencia de otros organofosforados, son más tóxicos, tienen menor persistencia en el medio ambienle 

(60,150). 

Los dertvados del halobenceno, son sustancias químicas sintéticas que son estables duranle semanas o 

meses después de su aplicacicln, el hexacioruro de benceoo es perslslenle de tres a seis semanas después de 

su aplicación, el entkfn, nirex, 11liodan y kepone son estables de meses a un ano o más [48J. 

24 



Tabla No. 5. 

C1asificación de plaguicidas por su pernlstencia en el medo anbiente (132) 

l..igeran8nte persisten1es 

Poco persis1entes 

Medananenle persistentes 

Menos de cuatro semanas 

Cuatro a veinte semanas 

Veinte a ci!IQJe!\la y dos 

semanas 

Más de cincuenta y dos semanas 

4.5.c. RESISTENCIA DE ALGUNAS ESPECIES DE INSECTOS. 

Debido al uso incisairTinado de los insecticidas, algunas especies de insedDs han desarrollado mecanismos 

de resistencia hacia elos. Entre las especies más importantes están las moscas caseras, el mosqutto anophe/es, 

los piojos, enlre otros, esE fenómeno se presenta tvnblén en inseclllS de~ agonómica como los de la 

papa, malz, col y frutales [149). La resistencia de estos insectos se deriva del hecho de que han desarrollado 

sistemas enzimálicos que les penniten ser resistentes a estas sustancias [150). 

Las moscas y mosquitos pueden biotransfonn<I' al DDT me<lanle de!J;idación llflzimMica a través de la 

DDTasa o DDT dehi<tocolinesterasa, dando DDE que ya no es insecticida o bien puede llegar a fonn¡r 

otros metabolitos como el y ·hidroxi-DDT o por medo de oxidaciones rricrosomales pueden biotranstornmo 

a clrolol (Figura No. 1)1149,150]. En México éste problema también están presentes, loscasos más recientes se 

presentaron en Hennosilo Sonora, en la Comarca Lagunera y en el Vale del Yaqui con el picudo Anlhonomus 

grandis que ataca los CIJ!tivos algodoneros, Los estulios se realizaron p¡wa estirrnl" el nivel de tnlerancia del 

picudo a v<ms insecticidas utilizados para su control, encontrándose que efectivanente presentaba resistencia a 

ciertDs Insecticidas, entre ellos están el momocrotolós, la pemietrina y el malalión [6, 112) 
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Figura No. 1 [145]. 

BIC>TRANSFORMACION DEL 
DICLC>AC>DIFENIL TRICLOAOETANC> 

Es indispensable que los insecticidas con los cuales no se presentó tolerancia sean utilizados de manera 

racional ya que se corre el riesgo de generar cambios en la susceptibilidad del picudo si siguen utilizándose en 

forma abundante [6). 

Dada la resistencia de estas plagas, de fonna contraproducente, obliga al uso de cantidades mayores de 

insecticidas o bien lleva a aplica' insecticidas mas 'fuertes' todo esto con el consiguiente riesgo para los 

usuarios, sus familias, consuílldores y para el ambiente [147). 
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4.5.d. BIOACUMULACION. 

El hecho de que los Insecticidas contaminan el mecio ambiente ha provocado que estos se vayan acumulando 

a través de la cadena alimenticia. 

Para sustancias con un tiempo de vida me<fa muy larga, una exposición inclusive a conamtraciones muy 

~as por un periodo suficientemente largo, lleva a una acumulación de la sustancia involucrada en el organismo 

expuesto a ella, esto es especialmente v~do para insecticidas muy lipoffllcos y resistentes a la degradación 

melabóica, tales como el DDT, al<ifn y clel<ifn. 

Además este tipo de acumulación que está en función del tien1J(> de exposición y de la velocidad de absorción, 

hay un segundo tipo que está en función de la velocidad de degradación de los Insecticidas que son resistentes a 

la blodegradación y por lo tanto persistentes (7). 

Por su carácter lipofflico los nicroorganismos acui!ticos extraen a los insecticidas organoclorados del agua, 

los cuales constituyen el alimento del plancton formado de animales unicelulares y otros organismos de tamanos 

microscópicos que se encuentran en cantidades masivas en la capa superficial del agua de mar, el DDT y los 

bifenilos dorados del plancton se acumulan a su vez en peces pequenos, almejas, camarones que son presas de 

pescados mayores; cjferentes tipos de aves a su vez se alimentan de pescado y una vez más tiene lugar una 

concentración hasta de <iez veces más la que se tenla al inicio de la cadena alimenticia. Esto muestra 

claramente que esta bioacumulación puede llegar a ser fatal para las especies animales al final de ella (Figura 

No. 2 y Figura No. 3) [7,150]. 

Durante los anos sesenta el DDT fue prohibido debido al impacto ambiental adverso, como la 

biomagnlficación. En México, estudios realizados por <iversas instituciones de investigación han demostrado la 

persistencia de contaminantes críticos como el DDT y sus metabolitos en altas concentraciones sobre especies 

marinas de ifl1lOl!ancia comercial y ecol1Óllica en áeas costeras del golfo de México [20,117]. 

27 



Figura No. 2 

Cido de la cadena alimenticia. 

8 empleo de un loxón para destruir una especie Indeseable (microbio, gt1rapala, hongo, ele.) act1rea la posibi:lldad de 
afee!.,. lamblén a la especie deseable (hombre, ganado, cosecha) a la que P""asita. Otro .faclor de IOl>Orlma es la 
bloacumulación a lo largo de las cadenas alimenticias 
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Figura No. 3 

Descripción esquemática de la cistribución de DDT y sus metabolitos en Ja biosfera. 

Tanto el DDT como sus metabolltos, son solubles en //piados y resisfanles a la degradación oxidativa, Jo que lleva a su 
acumulac/On a lo largo de las cadenas alimenticias. La superlicle de Jos c/rcu/os representa Ja cantidad relativa de bioma6a y 
su tono, muestra Ja oonoentraci6n de las sustilncias relaclooadas. 
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4.6. TOXICIDAD. 
4.6.1. FACTORES QUE INFLUYEN EN LA TOXICIDAD. 

Existe un amplio número de fac1Dres que contribuyen a que se produzca o modifique la intoxicación por uno 

o vaios Insecticidas cuando un individuo ha estado de alguna fonna en conlact> con ellos. Estos factores 

están relacionados con: 

a) B Individuo expuesto 

b) B insecticida con el que se tuvo conlact> y, 

e) Con la exposición de la que fue objeto. 

1) FICtores rellclollldos con el Individuo expuetto. 

Diversos hábitos como el alcohol y el cigarillo inciden o interactúan con la acción de los insecticidas y 

plaguicidas en general. En la literatura se han reportado las interacciones entre el alcohol y plaguicidas, 

prtncipalmente DDT y algunos casos de contaminación de tabaco con estas sustancias [67). 

De Igual foona, la toxicidad puede ser modificada prtncipalmente por la susceptibilidad de cada individuo, el 

sexo, la edad, la nutrición y su estado patológico [132]. En base a casos reportados de intoxicaciones con 

insecticidas y [75,97,132) se ha obse!vado que son más susceptibles los menores de edad, las mujeres y las 

personas desnutridas. Estos factores prollOCan que un ooip!io número de insecticidas lipomicos se almacenen 

en el cuerpo, dado que la cantidad de grasa en el organismo depende de la edad y disposiciones hormonales. 

Dicha grasa puede moviliZlVSe debido a un estado de desnutrición aguda, provocando que la intoxicación se 

manifieste, también es importante senalar que los infantes metabolizan de manera muy pobre algunas sustancias 

debido a que el funcionar!lento de ciertas actividades enzimáticas y otros factores metabólicos, están 

inftuenciados por la edad del individuo [75). 
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b) FICIOnll relldonldoa con el lnclvlduo. 

La toxicidad también varia mucho con las caracterlsticas fisicoqulmicas de estas sustancias, ya que tienen 

especial i~ dado que son los plirdpalcs factnres determinantes con respecto a la absorción y a la 

afinidad por sistemas biológicos especfficos. Denlro de estas caracleóslicas la estructura qulmica está 

relacionada con la actividad, al produa acciones especificas sobie el organismo e inclusive estas pueden 

cambiar mediante mecanismos presentes en el sistema biol6gico y transformar los productos Iniciales 

haciéndolos menos o más tóxicos [7,84,94, 117, 132, 149). 

Es frecuente que los efectos tóxicos se potencialicen por los ingredientes de la fomlulación con los que se 

mezclan y que en ocasiones pueden ser tanto o mas daninos que los in~ actillOS, como ocurre con los 

solventes orgánicos queroseno, tolueno o derivados relacionados con estos, que por si mismos son muy tóxicos 

[25,49,94,97). Ta.-nbién cuando existen mez.ctas de insecticidas principalmen1e organofosforados y 

organoclorados, el efeclo tóxico se potencializa [83,123). 

e) Factom relldonldoa con la exposición. 

Cuando un indviduo está o ha estado expuesto a insecticidas, es importante 1ener en cuenta las caracterfs1icas 

de esta exposición, es decir, del contadD entre la sustancia y la supelficie ex1ema del organismo [55). 

Principalmente se debe considerar la dlr.lción de la exposición, la dosis a la que está o estuvo expuesto el 

lll(jvfduo (relación dosis-~respuesta), cantidad y concentración del insecticida, vla de entrada y su 

permanencia en el organismo. 

Esto es ifr1>0rtante debido a que estos factores inftuyen en la toxicidad del insecticida, puesto que mientras 

más dure la exposición mayor será la posibiidad de que el tóxico entre al organismo, de igual forma, la severidad 

de la exposición se ve incrementada con las cantidades y concentraciones elevadas de estas sustancias 

(7,75,86). 
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El Insecticida puede penelrar al organismo por <iferentes vfas, las más comunes son la cutánea, respiratoria, 

digestiva y las pnimrales (suicidio). La ruta de enlrada puede inftuir en el !>'ado de toxicidad, ya que de 

acuerdo a ésta, la intoxicación puede producirse de forma local o sistémica, y si se va a rnanifestw de forma 

Inmediata o a largo plazo, e incluso ayuda a deternlnar no solo la facilidad con la que va a ocurTir la absorción 

sino tamliién, en algunas Instancias, fa velocidad con la que la sustancia se metabolizará en el organismo 

(12,75,152). Puede suceder que estas sustancias enlren al organismo por más de una vfa, en estos casos la 

toxicidad se incrementwá significalivimente [155). 

Resulta riesgoso que estas sustancias pennanezcan mucho tief11>0 denlrO del organismo, debido a que si 

esto sucede se aumenta fa posibilidad y la ex1ensi6n del dallo y por ende su efecto tóxico, además de que su 

re1ención en el organismo, junto con exposiciones repetidas llevan a su acumulación y si resisten la deiJ'adación 

metab61ica, se limita aún más su eliminación (7,116). 

Figura No.4 

Vlas de entrada, almacenamiento y eliminación de Insecticidas. 

.............__ '!l .,/ CUTANEA RESPIRATORIA DIGE~TIVA P NTERAl. 

~ ORGANISMO 

ELIMINACION MAS O MENOS RAPIDA 

¿ i ~ 
SISTEMA SISTEMA SISTEMA 
RESPIRATORIO DIGESTIVO URINARIO 
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U.2. ORIGEN DE LAS INTOXICACIONES. 

Existen diferentes razones o circunstancias por las que podemos resultar intoxicados con Insecticidas, las 

principales son: 

Intoxicaciones ICCklentales: En su mayor pare tienen un origen profesional es decir, por exposiciones 

ocupacionales, por tal motivo los que corren mayor riesgo de re~ in1Dxlcados son los obreros que trabajan en 

la preparación de Insecticidas. los que aplican estos a las plantaciones, entre los granjeros y también se conocen 

casos entre los ptlok>S que trabajan con insecticidas en fumigaciones aéreas [3,28,62,97, 121 ). 

Intoxicaciones aUmentldn: Debido al consumo de vegetales tratados con insecticidas y no sometidos al 

neces<lio lavado o cuando se utilizan envases que originalmente hablan contenido insedicidas, paa distribuir 

alimentos. Tanbién los contienen como residuos, algunos animales como los pollos, pescados y ganado por 

ingerir ~ntos tratados con esas sustancias (55,60,62,150). 

lntoxlcadonn c:atu1les y negRgentes: Se originan por confusiones al alrnatenil' los insecticidas en 

contenedores sin Identificar, por su conservación defectuosa, su manipulación i~nte. al usarlos 

indiscriminadamente en el C<IJ1lO o el hogar, aplicándolos sin ninguna precaución sabiendo con anticipación los 

posibles riesgos que esto puciera ocasionar, al no guardalos en lugaes seguros y sobre lodo la falta de 

vigilancia a los niftos que resultan las victimas más comunes de estos productos [97, 139]. 

Intoxicaciones suicidas: Estas han aumentado a medida que el uso de los insecticidas se ha extendido y al 

encontrar más faalidades para disponer de ellos, por lo que no se considera un fenómeno aislado y puede seguir 

presentándose [62,73,82,86, 152, 155). 

Envenenamientos crfmlnales: Aunque no sean frecuentes, se conocen algunos casos, aprovechando la 

<111a toxicidad de algunos insecticidas, los derivados organofosforados comerciales suelen tener propiedades 

organotépticas acusadas, a pesar de lo cual son pocas las cantidades neaisarias para producir la muerte, y si el 

preparado es suficientemente concentrado, peonite mezclarlo a diversos alimentos, en los que pasa inadvertido 

su olor y sabor [62). 
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4.6.3. TOXICIDAD EN EL HOMBRE. 

Confomle transcurre el tiempo y debido al resurgimiento de las plagas o la existencia de nuevas especies de 

Insectos y la resistencia de estos, ha surgido la necesidad de producir insecticidas mas tóxicos y la utilización de 

mayores cantidades de ellos. Como consecuencia cre<:e el riesgo de intoxlcaciones en las personas que 

fonnulan, manipulan, envasan, empacan, cargan, transportan, venden y aplican los plaguicidas. Debido a esto 

aumenta el peligro de ingerir leche materna y alimentos contaminados aumentándose asl el riesgo de 

enfellnedades cancerlgenas, hepáticas, renales, nerviosas, deformaciones genéticas, mutaciones y es1erilidad 

(27,149,150]. 

· Debido al ar!1>1io uso de est>s compuestos, es dificil que el hombre no tenga contacto con ellos, 

principalmente cuando el Insecticida es altlnenle persistente gracias a su gran estabilidad fislcoqulmlca 

provocando que con esto se eleve la posibiUdad de absorción de algunas trazas de estas sustancias por tiempOS 

prolongado, esto es de !1'811 i~ncia dado que algunos compuestos que son estables a la luz, calor y 

humedad son también relativ001ente estables a los ataques enzimáticos y esto eleva la posibilidad de su 

almacemmienlD en el cueipo. Se debe tener presente que un compuesto no puede ser seguro solo porque se 

almacene poco o que otro sea pel9oso solo porque se almacena mlls fácilmente y en mayor cantidad en el 

organismo [49,97). 

Esto quiere decir que cada compu~ debe ser considerado de acuerdo a sus características propias 

Emar1do en cuenta, su uso asl como su modo de acción. Es un hecho que todos los plaguicidas son capaces 

de producir dallo a el hombre, si estos se utilizan de manera inadecuada. Mlls de la mitad de todos los casos de 

intoxicación por insecticidas, ocurren en niilos y la mayoría de los producidos en adultos fueron debidos a graves 

descuidos, incluso se han presentado intoxicaciones masivas en diversos paises a causa de la contaninación de 

alimentos durante su transporte [49,97). Estimaciones de la Organización Mundial de la Salud (OMS), senalan 

que en los paises del tercer mundo, anualmerrle ocurren unos 375 mil casos de intoxicación aguda por 

plaguicidas con unos 100 mil casos fatales (116). 
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La toxicidad de estos ~uestos en el hombre vooan ampliamente aún en aquellos que pertenecen a una 

misma familia. Puede consider<l'Se que los insecticidas organofosforados poseen una toxicidad aguda mayor 

que los organodorados, pero debido a la res11icción en el uso de algunos de estos últimos, se ha visto 

aumentada la aplicación de organofosforados en la agricultura y el hogar, con lo cual el riesgo de intoxicación 

aguda se ha incrementado (101, 117]. 

Los tres principales grupos de insecticidas sintéticos manifiestan sintomatologla y efectos tóxicos en el 

hombre de una forma áferente y caraclelfstica, aunque en los organolosforados y carlmlatos su modo de 

acción es similil", existen ciertas caracterfsticas que los tistinguen. De esto se habiil"il con mas detalle en el 

apartado corresponden1e. 

En ningún momento hay que relega" la Importancia de las intoxicaciones agudas y crónicas de estas 

sustancias, pero requiere una mención especial el hecho de que algunos insecticidas pertenecientes a los tres 

(11Jpos ya antes mencionados, se consideren carcinogénicos. La importancia de esto, esbiba en que, aunque 

ha habido muchos avances, aún no se liene un conocimiento completo del cáncer y su cura, por lo que hay que 

dil"le la importancia que merece. Se han realizado estucios en animaes de experimentación en los que estas 

sustancias han desil"!Ollado cáncer principalmente en el hlgado [11,17,57]. También se ha observado un 

Incremento en los casos de leucemia en agricultores, los cuales tienen anplio contacto con los insecticidas 

[16,28]. 

Otras manifestaciones de la toxicidad por insecticidas, pueden presentarse cuando interactúan con los 

filnnacos, en individuos que se encuentran bajo trataniento médico, como ocurre con el DDT, el cual puede 

estimular el metabolismo de los fármacos por las enzimas microsomales hepáticas y conbibuir probablemente a 

la ap¡sición de reacciones firnlacolO!jcas poco habituales. 

Pil"a poder detenninil" si una sustancia es tóxica, hay que llevar a cabo estucios en animales de laboratorio, 

ensayando ctrerentes cantidades de la sustancia en cuestión. El mélodo aceptado para medir la toxicidad 

relativa de una sustancia, es el valor de la dosis letal 50 (DL.,) [132). 
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Tal valor es un C<Vculo estadlstico de la dosis necesaia paa l!laW al 50% de una población rooy 11ande de la 

especie ~o prueba, en condciones establecidas y que no hayan estado en contacto con ócha sustancia 

anferiormente [49,132]. 

Los valores de la OL"' se expresan en nili!JMlOS de la sustancia por kilo!1amo de peso del animal de 

prueba. Esi:>s animales pueden ser ratas, ratones, perros, pájaos o peces, pero muy raras veces se conoce 

informaclón de la 01..oo para humanos. Los valores de la 01..oo son serianente afectados por la edad de los 

animales de prueba, y cichos valores obtenidos para una especie únicamente eqliezan a ser confiables 

después de que se hayan conducido Innumerables pruebas por· varios investigadores y ~ <istintas 

conciciones. La toxicidad varia tanblén con la vla de abson:i6n y los valores pueden delanrinase para 

dferentes vlas de administración, siendo la via oral, démica y respiratoria las de mayor irrc>ortalcia prllctica. 

Otra manera de medir la toxicidad es por mello de la concentración letal 50 (Cl.w) (132]. 

l>J utilizar la OL ., hay que tener en cuenta algunas considefaciones: 1. 8 riesgo de un compoosto depende 

mas de como se le usa que de su k>xicidad inherente; 2. La susceptibilidad del hombre puede ser <itierente de la 

del animal de prueba. Este valor es un dato estadlstico que por si mismo no da infoonación sotxe la dosis más 

pequella que matará a una pequena proporción de una población, aún en las especies de prueba y 4. Este valor 

no da Información sobre posibles efectos acumulativos. A pesar de estas linitaciones, los valores de 01..w son 

úbles para hacer una comparación objetiva de la IDxicidad (18). 
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S. INSECTICIDAS UTILIZADOS EN MEXICO. 

En el ámbilo de las responsabilidades, el Gobierno de la República confiere a la Secretarla de Agricultura y 

Recursos Hidráulicos, el fomento de la producción agropecuaria y forestal, dicha secretarla, se encuentra 

principalmente para satisfacer la demanda de alimentos de una población cada dla mayor [133). 

Para poder lograr esto hay diversos obstáculos por superar. Uno de ellos es el de enfrentar la presencia de 

plagas y enfermedades en los productos agropecuarios, p..-a lograr esto se cuenta con los métodos para el 

control de plagas :cultural, legal, biológico, qulmico e integral, que ya fueron desaitos con anteriofidad. De todos 

ellos, en México como en otros paises el control qulmico es extensamente utilizado debido a que r.onstituye el 

recurso más eficaz del cual los productDres pueden valerse, en el mfnlmo de tiempo [133, 152J. 

A consecuencia de ello en México, la promulgación de La Ley de Sanidad FllDpecuaria de los Estados Unidos 

Mexicanos en diciembre de 1974, concedó facultades a la Seaellwfa de Agricultura para que, en coordinación 

con las de Comercio y Salubridad, dentro de sus respectivas abibuciones fije las caracterfsticas de los 

plaguicidas y de las sustancias coadyuvantes, asf como etiquetas, envases y equipo. Es la Dirección General de 

Sanidad Vegetal, a través del dep<lfarnento de plaguicidas, la dependencia que establece, de acuerdo con la ley, 

los registros que deben cumplirse en las etiquetas de los plaguicidas agrfcolas para obtener el certificado de 

aceptación para ser comercializados [2,42.43,44]. 

A pa1ir de ese ano (1974), la Secretarla de Agricultura y Recursos Hidráulicos ha editado, el manual de 

plaguicidas de acuerdo con la Ley de Sanidad Frtopecuaria de Los Estados Unidos Mexicanos, cuyo documento 

es un instrumento de trabajo, que tiene como propósito orientar las decisiones de los técnicos del sector 

agiopeclJario en su labor de asistencia y apoyo a los productores. De acuerdo a éstas secretarlas, todos los 

plaguicidas inclu¡<los en dicho manual han sido seleccionados a través de una exhaustiva investigación, 

experimentación y desarrollo. para primeramente. probar el grado de efectividad de ellos, y a su vez, que su 

empleo tenga el mfnimo riesgo de contaminación al medio ambiente, para la salud de los usuarios y los 

consumidores de productos 3!10PeCuarios [42.43,44, 133]. 
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la indus~a nacional está constituida por ceroa de 25 empresas, principalmente multinacionales, la 

dependencia del exterior se expllca por los cuantiosos recuBOS que se necesitan para la investigación, medidas 

de seguridad, conlrol de toxicidad y avanzada tecnolog(a para la elaboración de nuevos productos. De Igual 

fonna la dependencia de ingredíenles activos i~ es ati, de 41 que se utilizan sólo 13 son de fabricación 

nacional [10). Cabe destaca que de todos los plaguicidas, con los que se cuentan para el control de plagas, los 

que se consumen y Utilizan más en México son los Insecticidas (1990). (fig. 5 ), y se estima que cerca del 65% 

del consumo nacional, se ~lica en los cultivos de algodón, maiz, sorgo, soya, calla de azúca, arroz ,horuiizas y 

pastos (10,41]. 

[10]. 

En México el uso de los insecticidas en su mayor parte está destinado al canpo, son pocas las fumigaciones 

caseras con ellos, el uso de las presentaciones comefciales, generalmente utilizadas en el hogar, son en aerosol 

y cuyos conteneW!es no tienen {J'andes volúmenes de insecticidas, pero esto no quien! decir que su uso no 

ocasione riesgos a la salud, dado que si no se tiene el conocimiento adecuado de sus usos y manejo, en lugar de 

obtener beneficios , ponciiimos en peli!J'O nuestra salud. 

5.1. INGREDIENTES PERlllTIDOS. 

En México, debido a la actitud de muchas compaftías, al desconocimien1D total del modo de acción, actividad 

tóxica y persistencia en el ambiente, y por la {J'an publicidad en contra de los plaguicidas, se les considera 
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culpables del deterioro de la salud humana y de la contaminación ambiental. La gran cantidad de falsos 

ingredientes activos aprobados en México al igual que los productos que los acampanan en las formulaciones, 

provocan desconfianza en las personas que hacen uso de ellos. Buscando una solución a esto, el Diario Oficial 

de la Federación, el 19 de agosto de 1991 presentó una lista de los 250 ingredientes activos, los cuales han sido 

adecuadanente estu<iados y por lo tanto su uso se les considera permitido en la República Mexicana. Esta lista 

fue publicada con la finalidad de famtiarim a los usuarios con los nombres que frecuentemente son confun<idos 

con las presentaciones comerclales en <iversas poblaciones. La relación de éstos plaguicidas comprenden 95 

insecticidas, 72 herbicidas, 60 fungicidas, 11 rodenticidas, 7 fumigantes, 4 nematiddas y un molusquicida 

(41,152]. 

Entre los 95 insecticidas, están incluidos los ingre<ientes activos sintéticos cabamatos, organofosforados, 

organoctorados, asl como sustancias de origen natural, mineral y un microorganismo. 

5.1.1. CARBAMATOS. 

En el decenio de 1950 se sintetizó una serie de carbamatos heteroclclicos, aromáticos y naftilicos 

advirtiéndose que tenlan un atto grado de toxicidad selectiva contra insectos, siendo además inhibidores 

reversibles de la colinesterasa (49,67,117). 

Estos insecticidas se utilizan principalmente en la agricultura, para el control de insectos de cuerpo blando. 

Dentro de este mismo grupo de insecticidas existen toxicidades que varlan ampliamente, se encuentran 

<isponibies fórmulas que contienen desde menos de 1 % hasta más de 95% del material puro (48]. 

Poco a poco el uso de los insecticidas carbamatos se ha incrementado notablemente, inclusive sobre los 

organofosforados considerados poco persistentes en el medio ambiente, esto es debido a que los carbamatos 

COfTllarados con los insecticidas organofosforados, son más seguros (68,153]. A continuación se proporciona 

la tabla con la Usta de los ingredientes activos carbamatos cuyo uso es permitido en México y que fueron dados a 

conocer en el Diario Oficial de la Federación [41,152]. 
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Tabla No.6 

ln!J9llenlleS activoS de Insecticidas carbanatDs de uso permitido en Méxlco [1521. 

Aldicab 
C;rbailo 
Cabofunln 
Metomilo 
Oxamil 
Pirimlcab 
Propoxur 
Thio<lcat> 

Figura No. 6 

Estructura de algunos insecticidas carbamatDs. 
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Carbafuran, 
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lGlo-CHCCH,.)2 
Propoxur (Oaygon) 
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5.1.1.1, TOXICOLOGIA. 

El grado de toxicidad va1a aún dentro del mismo grupo de carbamatos, está documentado que causan 

intoxicaciones agudas en el hombre y comparten el mismo mecanismo de acción con los insecticidas 

organofosforados, debido a que anbos inhiben a la acetilcolinesterasa (ACE) (4,38,68,153]. 

La toxicidad de los insecticidas caib;lnatos, cano en los ~ insecticidas, está Slllpiiamente in11uenciada 

por el vehlculo que los acompafta en la formulación y de la ruta de exposición (68, 7 4]. 

5.1.1.1.1, TOXOCINETICA. 

En el hombre la absolción puede ocurrir por inhalación, ingestión o por exposición cutanea. Debido a su 

elevada liposolubilidad y al solven1e que los acompafta, su absorción y <islribución en el organismo ocurre muy 

ráplOO (153,74]. Por su alta lipolilicidad, se dsb'ibuyen r¡lpidanen1e en el cerebro y órganos ricos en llpidos. [74]. 

La absoltlón por el tracto respiratorio depende de la presión de vapor del insecticida y el tanallo de p~cuia, 

en los casos de intoxicación por ingestión, esta ocurre por accidente, intentos de suicido o por ingerir alimentos 

conlallinados con em insecticidas (4,68,74], y debido a que el metabolismo de estos inseciicidas generalmente 

se lleva a cabo répldanen1e, su absorción es brew (153]. 

la mayorfa de em insecticidas sufren hi<toxiiación, hidrólisis o conjugación en el hígado (enzimática o 

espontánea) produciendo una amina, bióxido de carbono y alcohol, oximas o fenoi, el mecanismo difiere entre los 

C011'4luestos metllicos o clmetmcos [74]; pil'a ejemplificar esto, tenemos al carbiri, et cual puede ser hidroiizado 

por estearasas, aunque se ha llÍsto que la mejor ruta de metabolismo en el hombre, es a través de la hido'oxiiación 

del anillo o por medio de una n-meti~hidroxilación por la combinación, de las oxidasas presentes en el hígado (fig. 

No 7) [74,153]. 

Las enzimas responsables del metabolismo de estos insecticidas, incluyen estearasas localizadas en la sangro 

y órganos como el cerebro, hígado, riftones y enzimas monooxigenadas , localizadas predominantemente en el 

hígado, aunque el mecanismo de acción que involuaa a estas últimas enzimas no está clnmente definido (153]. 

41 



Fig. No. 7 

Metabolismo del cabaril [153]. 

HIDAO>CIL.ACION DEL ANILLO 

CAABAAIL 

HIDRO>CILAC10N DE LA CADENA 

CAABAAIL 1 -NAFTIL-N-HIDRO><ILMETILc.ARBAM.A.TO 

No hay evidencias de que exista bioacwnulación de catanatos, pero un estu<lo realizado por W.-d, sugiere 

que la actividad de los sistemas enzimáticos involucrados en el metaboismo de e5*>s ~. pueden ser 

inhibidos por algunas erogas como la cimetidina, la cual al inhibir el rretabolismo contribuye a que los insecticidas 

como el cabail, se acumulen en el organismo e incrementen la severidad de la intoxicaciOn [153], después de 

ocurrida la metabolizaclón con la transfonnadón de estos insedic:idas a ~ hlctosolubles, son 

excretados fácilmente por orina, !eche, hec:es y porvfa respiratoria (74,96,1001. 



5.1.1.1.2. MECAHISllO DEACCION. 

El principal sitio de ao::i6n de los insectiddas carbamalos es sobre el sistema nervioso, actúan inhibiendo de 

fonna relle!Slble a la atetik:olineslllraSa (ACEJ en las henciduras slmlpticas (3,4,38, 153J, esta inhibición se lleva a 

caro por la Cé!lb<lrilacl6n son la ACE [4). 

En la función l10llM del sistema nervioso, la irrupción del neurotransnisor acetilcolina (AC) al ser liberada de 

una leminal nenriosa, dfunde a través de la hendidura sln¡lptica y transnite un inl>l§o neniioso a un receptor 

colinérgico espec111co, la sella! de despolaización pioducida por la N;, que ocasiona la propagdn del lrr4)ulso a 

lo largo de las c:éhJas, lemina cuando es hlctoizada a colina y ¡jcjdo acéico por meclcl de la ACE (Flg. No 8 ) 

(67,74,104). 

FiguraNo.8 

Etapas de la acetilcolina (AC) (67). 
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La ACE u.,., <bl sitios activos, tm iónico y o1ro cat!lnco o eslMlslco, lnlcialmen1e el li1lo ll"iólioo atrae a el ritrógono cuatsmarlo 
de la AC carW1<b posilivanen'.e, este enace se oonsdida por tunaa tiáó!obas. 8 sitio - actiJa con el átomo de C81bono 
eleclrofllk:o de la AC fam.nt>se 111 enlaoa °"'""'"1IB con la apa1d6n de 111 proclJCto - de enzima acetilada y la liloraclón de 
colina. En el paso slgúenle al étomo de cmt>ono eleclrofilk:o del racical acelilo ~ 111 81a<J11 ru:le6filo por el álomo de 
oxigeno electronegativo de tm mof/Jcula de a¡i¡a. as/ el <XJ<r9'*' acetik><lnzima ~ hktóllsla y los pro<U:toa son enzimas ,__y écido acOOco [55,67,78~ 
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8 mecanismo de acción de los insecticidas carbanatos es et siguiente, en et primer paso el insecticida 

~ se une a el sitio activo de la enzima y es hidrolizado, produciendo un radical libre y la enzima 

cab<mlada, en et segundo paso el enlace covalente c:at>anll-enzima es destruido mediame adición de agua (fig. 

No. 9 ), en este pun1D el enlace covalente de la enzima cabanilada es considerablemente m2s resistente a la 

hidraladón y por lo tanto, tiene una duración mayor (30 minu1Ds a 6 hnl.) en relación a el realizado con la 

acetilcolina (2 a 10 min.) [4,78). 

figwaNo.9 

Mecanismo de acción de los insec1icidas cabmni*>s (4). 
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Debido a que et enlace covalente entre la enzima y et grupo éster del insecticida no es muy fuelle, este 

mecanismo es revernible, lo cual ha sido COf11lrobado por medo de estu<ios en animales de laboratorio y por los 

casos de intoxicación sucedidos a personas expuestis • en los cuales a pesa de la exposiciOn a dosis repetidas, 

no hay evidencias de toxicidad acumulativa, y la recuperación es COl11Jlela después de que la exposición ha 

cesado, en animales <icha recuperación se alcanza en minutos, y en las personas después de 3 a 5 horas (4,97] 

El IJ'ado de inhibición en la función de la ACE es depen<iente de la dosis aunque no de ronna lineal [97,153), 

estu<ios han demostrado que a dosis de 0.1, 0.5 y 1.0 mg.IKg. no han mostrado sfntomas en volunmos [153), y la 

vida media de este efeclD también es1á determinada por la estabilidad del COf11llejo inhibidor-enzima y no tanto por 

su metabolismo o excreción [78}. 



Debido a que el sitio activo de la ACE eslfl ocupado por el !JUPO éster del insecticida carbamato, la AC no puede 

se hidrolizada, provoca la acumulación de la primera en uniones neuroefecloras colinérgicas, uniones 

neuromusculares de los musruos esqueléticos y en los gan~ aulónomos [4,68], produciendo con esto 

estimulaciones de las fibras collnérgicas en el sistema nervioso cen11111 (SNC) y en et sis1ema nervioso periférico 

(SNP) [67], estas estimulaciones producen los llamados efectos mu5CMnicos y nicotinlcos, cuyos efectos 

generales resultantes son los siguientes: 

1. Potenciación de la actividad ~Mica ~lonar. ESfnJCflnS afectadas: pupilas (nioticas), muscu~ 

Intestinal (estimulado), ~án<kllas salivales y sudoripa-as (estirrdadas), musculatura bronquial (contralda), ve

jiga urinaria (con~alda), nodo sinusal del corazón (desacelerado) y nodo auricutownbicular (bloqueado). 

2. Despolarización pe!Sislente del musculo esquelético, lo cual trae como resultado fasciculaciones iniciales se

guidas de bloqueo neuromusaB y pdsjs. 

3. Estimulación inicial de las cékUs del SNC seguida por depresión de las nismas, dando por resultado la Inhibi

ción del centro insplralorio (depesiOO de la descarga frenética) y convUsiones de origen central. 

4. Estimulación o bloqueo gan~ de intensidad variable, con aumento o descenso de la presión artelial y di

latación o constricción pupilar. 

5.1.1.1.3. EFECTOS TOXICOS. 

De los insecticidas bloqueadores de la ACE, los carbamatos presentan slntomas menos severos que los 

insecticidas organofosforados [961, lo cual puede deberse a la reversibilidad en la inhibición de la ACE, ademas en 

ocasiones, las dosis para produá un efecto letal son mucho mayores en comparación a las dosis requeridas con 

los organofosforados [68, 153]. 

Los signos y slntomas en inmxicaciones agudas y crónicas después de la inhalación, absorción culflnea e 

ingestión, se presentan durante los primeros 15 a 60 minutos y después de 2 a 8 horas alcanzan su máxima 

intensidad [4,47,97]. 

A. INTOXlCACIOH AGUDA. 

Los slntomas por inhalación, absorción culflnea e ingestión son los siguientes [3,4,97]: 

4S 



LIGEROS: Dolor de cabeza, mareos, fatiga, dermatitis, reacciones dérmicas alérgicas, visión borrosa, 

disnea. 

MODERADOS: Nauseas, salivación, lagrimeo, calambres abdominales, vómito, fsciculación muscular, pulso len

to, sudación, dolor de garganta y pesadez en el pecho. 

SEVEROS: Diarrea, jadeo, dficullad en la respiración, p;rilisis de extremidades y convulsiones. 

B. INTOXICACIÓN CROflCA. 

La inhibición de la ACE puede persistir hasta 6 semanas después de la exposición, aunque el aumento en el 

tiell1IO que se necesita para llega' a los niveles l10llllales de ACE (en san¡re: 3.0 a 5.0 Ul/m; suero: 2.5 a 7.1 

Ul/n'I), está in11uenciado por la presencia de solven1es que acoqianan al insecticida y que po<kfan seguir 

dSlribuyéndolos en el cuerpo. 

C. OTROS EFECTOS. 

No se han encon1rado camllios anatómicos en Intoxicaciones agudas. Los hallazgos usuales postmortem son 

edema pulmonar y <ilatación capilar, asi como hiperenia de los pulmones, cerebro y otros órganos (47,48). 

Se han reportado estuclos con algunos cabanatos, los cuales han mostrado que presentan mutagenicidad 

débil. EL carbalil y el carbofural, producen una mutagenicidad débil en S. typhimurum; de igual forma, se ha 

reportado que el ca1>aii causa aberraciones cromosomicas in vitro en células de roedores, el mismo fenómeno 

se presenta en células de manfferos con carl>a.-il y alticarb (74). Para el carbarii también se han reportado 

estudios en los cuales se le atribllye que es capaz de provocar alteracicnes de algunas enzimas microsomales del 

hlgado, posibles neurotoxicidades subcrónicas después de un l¡wgo periodo de exposición, y también se ha visto 

que provoca cambios en la función inmunológica in vitro de Hnfocitos granulares (96) 

Los derivados N-nitrosos de insecticidas como el carbalil, carbofurano, baygon y aidicarb, entre otros, son 

conocidos como carcinógenos, según ha sido comprobado en algunas especies de animales de laboratorio (121). 

5.1.1.2. TERAPIAANTIDOTAL 

Debe procederse lo más pronto posible, como en cualquier caso de intoxicación. Cuando se apliquen los 

antidotos, debe de tenerse la seguridad de que. agente tóxico se trata, puesto que los síntomas en intoxicacicnes 

por carbamatos y organofosforados son muy similares, pero algunos antídotos efectivos para unos, resultan 



Inefectivos o conlraimicados para los olros, como ocurre con las oximas, las cuales, en estos casos son 

Inefectivas y en ocasiones aumentan la severidad de los sfntomas (68, 7 4). 

INTOXICACION AGUDA. 

1. MEDIDAS DE URGENCIA. [3,47,48). 

A. Ventllld6n. Retirar del lugar de exposición a un lugar adecuadamente ventilado. 

B. D• mplraclón .utldll y oxigeno: Las convulsiones y diticultad respiratoria se tratan con la respiración 

boca a boca; cuando hay equipo disponible, la ventilación puede ser nevada cabo aplicando compresión Inter

mitente a una bolsa de respiración conectada a una mascarilla ,.ustada, semejante a las que se utilizan en a
nestesia, el are u oxigeno debe ser actninistrado en forma continua, tanbién se puede utililll' un reanimador, 

respirador de fuelle o una mascailla con regulador de nujo, todo este equipo debe tener adaptada una válvula 

de seguridad que !irrite a 20 lll'llHg la máxima presión desarollada, se debe estar preparado para mantener 

la respiración artifidal por muchas horas, el paciente debe ser vi!Jlado en forma constante para que la respira 

ción artificial pueda ser suninistrada cuando sea neces<rio. 

C. Lavado de 11 plel. Antes de que los slrrtomas aparezcan o después de que hayan sido conlrolados con atro

pina, hay que lavar la piel expuesta al insecticida con abundante agua y jabón, el personal que esté prestan- · 

do el auxilio, debe utililll' guantes para evitar contaminarse. 

D. Lavado gútrlco. Si los slntomas no han aparecido, hay que exlraer el insecticida ingerido por medio de un 

lavado gés1rico con agua corriente o por mecio de emesis inducida con jarabe de ipecacuana (ver apéndice). 

E. Catarsis. Después del vónito o lavado gástrico, continuar la eliminació!l de la sustancia Ingerida adminislran 

do 30 gramos de su~atD de sodio en 250 mi de agua. 

F. Administrar atropln1. Puede aaninlstrarse inmediatamente siempre y cuando se tenga la seguridad de que 

se !rata de una intoxicación por inhibidores de la colinesterasa. 



2. MEDIDAS GENERALES. 

las secreciones pulmonares se eliminan por ctenaje postura! o por succiOn mediante catéter. Debe evi1alse la 

a<tnlnislración de lllOlfina, amlnofilina, barbitúricos, fenotiacinas y Olros depl8sores respiralorios, hay que tratar 

las conVIAsiones (ver cu<Uo A· 1 del apémice). 

INTOXICACION CRONICA. 

En personas que sufrieron una <isrninución en los niveles de acetilcolineslerasa por intoxicación con 

~. es necesaio evitar más exposiciones a eslos, hasta que la ACE llegue a sus valores normales 

(47 ,48,97). 

3. ANTIDOTOS. 

A. Atropln1. 

El antídoto utilizado para la intoxicación con insecticidas carbarn<*ls es el sulfak> de atropina, esta se utiliza 

para revertir los elecios muscarinicos producidos (hipeioeaeciones) (4,68). Antes de que se manifiesle la 

sintoma1Dlogla hay que administrar sulfato de atropina de 1 a 2 mg vla l.M. y repetir la dosis cada 3 a 8 minutas 

hasta que aparezcan signos de atropinizaclón (cara ruborosa, boca seca, pupilas muy álatadas, pulso rápido), 

repetir 2 mg de atropina frecuentemente para mantener signos marcados de atropinización, la in!emJpción de la 

terapéutica con atropina puede ser seguida de edema pulmonar mortal o insuficiencia respiratoria (3,47,48) 

B. Clorflldl'ito de namantlna. 

Recientes estucios en ratas han mostrado que el pre tratamientn con 18 mg.IKg. de clorhicrato de nemantina 

(1,3-ámetil-5-aminoadarnantano, MEM) tiene una alta efectividad para <isminuir los ~. fasciculaciones y 

convulsiones, por lo que al administrarse conjuntamente con sulfato de atropina (16 mg.IKg.), la cual actÍJa de 

manera muy efectiva para revertir o cisminuir los efectos muscarlnk:os, proveen una corr.,ieta protección frente a 

intnxlcaciones agudas y subagudas producidas por aldcab (68). 
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4. MECANISMO DE ACCION DEL SULFATO DE ATROPINA Y NEMANTINA. 

Según Gupta [68), la efectividad en la combinación de sulfato de atropina y la nemantina, es debida a la 

protecci6n de la ACE o por contribuir a su rápida reactivación, por actuar directamente sobre la hiperexitabilidad 

neural al bloquear la transllislón nerviosa muscular y por la acción colinolilica musC<l'fnica del sulfato de atropina. 

La nemantina sola o en combinación con el sulfalc de atropina, no tiene efectos sobre la ACE, pero atenila 

signilicalivMJente el efecto inhibi1orio del al<icarb, pa-ece que fa nemantina evita la interacción del aldicarb con la 

ACE o la reactiva, de esta forma la acumulación de la acetilcolina no continúa. Es probable que la nemantina 

C<l'ezca de efectos directos sobre los recepblres muSC<l'fnicos y solo actúe bloqueando los efectos nicotfnicos, 

<icl1o bloqueo poáía ser atribuido a que la nemantina evita la interacción COf11lleta de los receplores nlcotfnicos 

con el sitio receptor de la ACE, produciendo asf un bloqueo neuromuscular reversible. Además de la protección 

de la ACE, la nemantina tanbién provee protección de la carboxilesterasa la cual facilita la bioeliminación del 

al<icat> y cabofurano . Debido a que estos estu<ios se ha llevado a cabo en animales de laboratono utilizando 

solo unos cuanlos insecticidas carbanalos [68), se hacen necesarios estudios más exhaustivos a este respecto. 

En cuanlo a la alroplna, ésta bloquea las acciones de insecticidas bloqueadores de la cofinesterasa en las 

células efectoras autónomas y en los sitios corticales y subcorticales del SNC donde fos receplores son en gran 

medida de tipo muscarlnico, tanbién bloquea fa acción de fa mayoría de los cartmlatos y organofosforados en los 

ganglios autónomos en los cuales actúan de modo predominante o exclusivo los rereplores muscarlnicos de fas 

células ganglionares más que los receplllres nlcotfnicos implicados en la transmisión sináptica ganglionar [67). 
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JS.1.2. ORGANOCLORADOS. 

El uso de insecticidas organoclorados se inició en nuestro pais en 1946 con la aplicación del DDT. Pwa 

damos cuenta del uso de estos quimicos, tan solo en La Comaca Lagunera, México de 1948 a 1963 se llegaron a 

aplicar 22 rril toneladas de este insecticida. Posteriormente en los anos setentas se comenzó la ~ón de 

otros organoclorados como el al«ln, dieldr!n, lindano, clordano y toxaíeno (60). 

Las fórmulas de insecticidas comerciales consisten ya sea, en los insecticidas en su forma técnicamente pura 

o mezclas secas de uno o vaios insecticidas en <isolvenles orgánicos (47). A continuación en la tallfa No. 7 se 

presentan los ingredientes activos de los insecticidas organoclorados de uso pennitido en nuestro pals. 

Tabla No 7 

Ingredientes activos de insecticidas organoclorados permitidos en México (152]. 

BHC (Hexacloruro de Benceno) 
Clordano 
DDT 
Dlcofol 
Dienoclor 
Endosuffán 
Lindano 
Metoxidor 
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Son los insecticidas sintéticos más antiguos, se consideran valiosos por su acción residual, pero tienen la gran 

desventaja de su prolongado almacenamiento en los mamlferos, repercutiendo esto en la cadena alimer.licla, 

asoclándoseles asl a problemas ambientales por su uso. Generalmente son poco solubles en agua y muy solubles 

en 11asas. por lo que se acumulan en depósitos grasos del cuerpo, exhiben un amplio rango de toxicidad y 

producen electos crónicos, muestran la propiedad de fonnar tumores o inducir cáncer en animales de 

experimentación. El Insecticida más representativo e lmportan1B de esle grupo es el DDT, considerándosela uno 

de tos más tóxicos den1Jo de su grupo (48,49, 117). 

5.1.2.1. TOXICOLOGIA. 

La toxlcologla es la dsdplina que se ocupa del estu<lo de tos efectos tóxicos de las sustancias en los 

organismos. En bina general a esm insecticidas se les consideran menos tóxicos en comparación con los 

organofosforados, pero pueden tener 11an potencia para producir toxicidades aónicas (117). 

Como ya se mencionó las toxicidades son variables dentro del grupo. El hexacloruro de benceno (BHC), tiene 

aproximadamente la nisma toxicidad que el DDT, aunque el isómero gamma del BHC o linclano ha producido 

muertes a pesar de no encontrarse <isuelto en ningún solvente al cual podría conslderársele como responsable. 

El clordano se considera Hgerameme menos tóxico que el DDT. Según lo han mostrado estudios en animales de 

laboratorio, no obstante exiS1en reportes en personas los cuales incican que este compuesto resulta más 

peli!JOSO (49). 

5.1.2.1.1. TOXOCINEllCA. 

Todos estos insecticidas pueden ser absorbidos a través de la piel, por vla respiratoria y por el tracto 

gastrointestinal (74,100]. En general puede decirse que la absorción de estos compuestos se ve incrementada por 

los solventes orgilnicos o por sustancias oleosas como grasas vegetales o animales que pudieran acompanar1os 

[57,119,155). 
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La absorción dérmica varia 8111>fiamente para los ciferentes compuestos, por ejemplo et lindano se absorbe 

bien por la piel, mientras que et metoxiclor y el DDT , se ab5ortJen muy pobremente, incluso el '"'*>xiclor se 

absorbe muy poco por cualquier vla. La penetración dermal de estos Insecticidas Involucra no solo el solvente que 

los ~afta lirl1bién deben considerarse el estado y la superficie de la piel expuesta y enll8 olros factores las 

condiciones ctimiMicas, ya que en climas tropicales la absorcicln es lllZ fácil y r~da (74,92,100,116,123). 

Debido a su presión relativamente baja, los insecticidas organoclorados en aelOSOles sólidos o liquidas llegan 

a niveles en el aire arriba de los llni1es permitidos por esto pueden ser absolbidos hasta los pulmones cuando 

alcanzan et epitelio respiratorio y si tienen el tamano de p<rtk:ula apropiado (74,92). 

Después de una o repetidas dosis casi todos estos qulnicos alcanzan sus mayores concen1raciones en lajido 

adiposo y en menor grado en otros, la acumulación en orden de ~a es en grasa corporal, hlgado, rillón, 

cerebro, gónadas y sangre (149). 

Aunque el almacenamiento de estas sustancias es determinante, et factDr de mayor lf11IOl'lancia es la 

proporción del metabolismo y excreción de estas sustancias. La mayorfa de los lnseclicldas son metabolizados 

lentamente (74,149). El metabolismo de estas sustancias se lleva acabo por medio de inducciones enzimáticas. La 

acción inductora involucra diversos sistemas enzimiMicos (7 ,55). 

Como ejemplos tenemos a las oxidasas las cuales ayudan a biotransformar compuestos a fonnas más solubles 

para facilitar su eliminación como ocurre con et metoxiclor, el cual es r~damente metabolizado por o

demetilación sufriendo subsecuentemente conjugación transfonnéndose finalmente a bifenol (117,149,150]. Figura 

No. 11 (20). 
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Figura No. 11 

lliolransi>nnacn del melDxlclor (20]. 
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El DDT es un Inductor de la actividad microsomal del hfgado, por dehidroclorinació pasa a DDE, el cual parece 

Inducir la actividad del citocromo P "º. 

En común con otros xenobióticos lipofilicos, los insecticidas organociorados pueden ser metabofizados por fa 

actividad enzimática microsomal mediante el citocromo p,,,, a derivados hidroxílicos como es el caso del DDT y 

lindano, al sufrir dehidrocforinación (Figura No. 12 ). 

Otras rutas de metabolismo involucran conjugació·n con gfutatión para ~ mercapturatos , los cuales son 

len!Nnente excretados en la orina o la producción de glucorónidos, como el caso del ak:ohof fonnado por • 

reducción de la clordecona [49,55,74, 100). 



Figura No. 12 [49) 

Metabolismo del OOT. 
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Los Insecticidas organoclorados que no sufren una metabolización, usualmente se excretan en la bilis o 

posiblemente a través de la pared intestinal, ambas rutas se manifiestan finalmente en excreción fecal. De 

acuerdo con la literatura, esta vfa es la más común para estas sustancias, aunque los metaboli1Ds de algunos 

insecticidas organoclorados pueden también ser excretados en la orina (DDE y ODA metabolitos del DDT) 

[49,74]. 

8 lindano es el más facilmente excretado [48.49] esta excreción ocurre en unos cuantos dfas, siendo el mismo 

caso para el metoxidor, dordano y toxafeno. 8 dieldrln, aldrln, endrln y heptador se excretan en semanas o 

rreses, y el DDT, mirex y el isómero beta del BHC en un ano o más [100]. Se ha encontrado que otra ruta 
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importante de excreción es por medio de la leche materna. Los insecticidas más comúnmente encontrados son: 

OOT, llndano, clordano y OOE, pero esto no quiere decir que sean los únicos, hay que considerar que existen 

dificultades para realizar et anillisis de algunos de estos insecticidas como también la presencia de otros 

compuestos en las muestras que pueden enmascararlos [55,100). 

5.1.2.1.2. MECANISMO DE ACCION. 

La acción li>xica principal de estas sustancias, tanto en et hombre como en los insectos, es la neurotoxicidad, 

los trabajos realizados para elucidar el mecanismo de estos compuestos se han llevado a cabo desde hace 

mucho tien1>Q atrás. Existen algunos cuyas propuestas se han mantenido hasla el momenm; la principal, 

consiste en que la acción neurotóxica de estos insecticidas organoclorados es el resultado de un cambio en la 

permeabilidad de la membrana que altera el ftujo de iones socio (Na +) y potasio (K +) a través de la membrana , 

de acuerdo a los diferentes estudios, aparentemente el canal de sodio parece ser el primer sitio de acción (Fig. 

No. 13)[70.72,80). 

Figura No. 13 

Flujo de iones sodio y potasio a través de la membrana celular 
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Debido a que et DDT se considera et insecticida organoclorado más representativo de este grupo, por su 

elevada toxicidad y a los problemas ecológicos que se le asocian, ha sido et principal blanco para estos estudios. 

Las acciones neurológicas propiciadas por et DDT y sus anillogos, pwecen deberse particularmente a la acción 

de estos sobre et axón, debido a que es afectado por et prolongado ftujo de Iones sodio cuando estos insecticidas 

mantienen et canal de este Ion abierto por tiempos prolongados (74). 

Pa-a explicar esto, Holan (1969) propone un modelo et cual se basa en la formación de un complejo entre et 

DDT y las protelnas del tejido nervioso. propone la conformación lri<imenslonal del DOT, en la cual los anillos 

fenílicos se superponen en la capa proteica formando un complejo molecula- con esta, mientras que et grupo 

clorofórmico Interactúa con et canal de sodio , esto mantiene el poro abierto facilitando et ftujo de Iones sodio (Fig. 

No.14), esta prolongación en la actividad de socio puede resultar en múltiples descargas en axones de las 

terminales nerviosas, por la liberación de grandes cantidades de este neurotransrrisor [76,84,75). 

Figura No. 14 (76). 

Modelo propuesto por Holan (1969), para explicar el mecanismo de acción de los insecticidas organoclorados 

. Estroctura 

lipídica 
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Esq.JOl!li!tización de la ~ción del insecticida DDT, oo la ~proteica 
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Prácticamente todas fas células del cuerpo tienen un potencial eféclrico a través de fa membrana, esto es 

debido a los gradientes de concentración de los Iones, espec1ficanente de sodio y de potasio, c¡ue se mantienen 

gracias a fa bomba ATPasa, SOiio, polaslo y de cloro, en fas células nerviosas y en fas musculares pueden 

provocarse cambios en el potencial eléctrico mediante cambios secuenciales controlados en fa pemieabilidad de 

la membrana, a el scxio y et potasio; en fas células musculares, Jos cambios iónicos especialmente del calcio, 

suelen deberse a un Impulso eléc1lico procedente de un llefVio, nonnalmente el impulso eléctrico en un nervio es 

producido por fa rápida entrada del sodio debido a la apertura de los canales del ion en la membrana, como 

consecuencia de un cambio en et voltaje de esta. 

En fas neuronas daftadas por el DOT, éste prolonga eJ ftujo de iones socio, y a fa vez inleffiere con el ftujo de 

Iones potasio, es decir, el DDT retrasa et cierre del canal de solio y evita que los canales de potasio puedan 

abrirse, con esto el ftujo de este ion se ve disminuido, prolongando fa corriente interna a 7 mseg. en fugar de los 2 

a 3 mseg. que se obselvan normalmente. la múltiples descargas en axones o terminales nerviosas, por la 

prolongación en fa activación del sodio y fa alteración en et equilibrio iónico-elécirico conducen a danos 

neurotóxicos [75,84J. Otros estu<ios indican que fa inhibición de la actividad en fa ATPasa, potasio y sodio y la 

despolarización resultante, causa temblores y convulsiones. 

De forma similar al DDT y compuestos relacionados, el lindano y los insecticidas ciclodienos, su primer siüo de 

acción es la sinápsis, aunque éstos, a diferencia del DDT no alteran la corriente dentro de la membrana, se ha 

propuesto que el lindano y el mirex actúan en tenninales presinápHcas [74). 

Shankland propone que estos compuestos inhiben fa Ca"-ATPasa, dado que fa liberación de los 

neurotransmisores es esümulada por la despolarización del potencial de membrana, el calcio facilita esta 

liberación a través de sitios especializados sobre fa membrana presináptica, posteriormente el calcio absorbido es 

removido de fa terminal nerviosa gracias a fa Ca"-ATPasa, cuando esta enzima es inhibida, el calcio se acumula 

dentro de la terminal neiviosa, con lo cual continuará liberando el neurotransmisor [136J. 
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Un estudio concluye que los efectos convulsivos del dieldrín, pueden estar mediados por efectos en el 

hipocampo u otras estructuras limblcas. Algunos autores mencionan que la fiebre provocada por estos 

Insecticidas puede deberse a que afectan el centro regulador de la temperatura en el cerebro [74J. Los 

ciclocfienos inhiben el receptor GABA (gamaaminobutlrico), localizado predominantemente en células 

postsinápticas y dendritas, el cual se encarga de regular el flujo del ion doro a través de las membranas, la 

estereoespecificidad que los receptores GASA tienen para ellos, sugiere que esos receptores son los primeros 

afectados por la acción de neurotoxicidad de los Insecticidas ciclodienos (58,85,111J. 

En la literatura se menciona que el mecanismo de acción tóxica de estos insecticidas no es del todo conocido, 

por lo que los mecanismos anteriormente citados no se consideran completamente definitivos, y para que sean 

aceptados o rechazados, deben realizarse estudios más exhaustivos a este respecto. 

5.1.2.1.3. EFECTOS TOXlCOS. 

La slntomatologla en ellos difiere un poco de acuerdo con el compuesto, formulación y vla de entrada entre 

otros factores. La dosis o concentración necesaria para producir el efecto tóxico varia también dependiendo de 

cada compues1o (55). 

SINTOMATOLOGIA EN EL ENVENENAMIENTO AGUDO. 

En insecticidas como el lindano, el prtmer signo de intoxicación se manifiesta por convulsiones, y en el DDT 

por temblores. Con estos insecticidas los slntomas aparecen de media hora a seis horas después de la 

exposición, el vómito se manifiesta primeramente y puede estar acompa~ado de diarrea, postertormenle aparecen 

las convulsiones. En los ck:lodienos, la hiperexitabilidad, temblores, ataxia y convulsiones, aparecen dentro de 30 

minutos a 6 horas y son seguidos por depresión del Sistema Nervioso Central (SNC), que puede terminar en 

insuficiencia respiratorta. El DDT y sus dertvados provocan debilidad y entumecimiento de las extremidades en 

forma gradual, la aprensión y excitación es marcada, pueden producirse contracciones espasmódicas al ingertr 20 
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gramos de DDT, éstas son seguidas de temblores musculares hasta provocar convulsiones clónicas Intensas, Ja 

respiración es acelerada al principio y después se vuelve lenta [48.49,74,100¡. 

AJ ingerir cantidades pequenas de BHC o por con\llninación cutánea, se produce desvanecimiento, cefalea, 

náuseas, temblores y debilidad muscular, con los vapores de BHC y lindano, hay ilTitación ocular, nasal y laringea, 

estos desaparecen al cesar la exposición. Cuando están involucrados los solventes éstos aumentan Ja depres1on 

del SNC, y Jos grados de estimulaciones el sistema nervioso están relacionados directamente con la 

concentración en el tejido nervioso [48,74j. 

ENVENENAlllENTO CRONICO. 

Un efecto crónico que es caracterfstico de estos insecticidas, es que se almacenan por periodos largos en la 

grasa corporal, ocasionalmente ocurren convulsiones epileformes en los trabajadores debido a la absorción 

cutánea de endosulfán bajo la forma de polvo. Los hallazgos de EEG en el envenenamiento, han sido sugestivos 

de epilepsia, pero han revertido a lo normal cuando se suspende la exposición. Los sfntomas pueden persistir 

por más de una semana después de la exposición o después de un envenenamiento agudo [48,47). 

Los envenenamientos crónicos son más comunes. pero no de forma exclusiva, en las personas que trabajan 

con estas sustancias y se ven reflejados en el SNC, en la actividad enzimática, en algunos órganos y tejidos, 

provocan cambios endocrfnológicos y tienen efectos cito!óxioos provocando plincipalmente afecciones en el 

. sistema hematopoyético. En el SNC la intoxicación crónica se manifiesta por insomnio, fatiga, falta de capacidad 

para concentrarse, pérdida de la memoria e hiperirlitabilidad (cambios de personalidad}, problemas de 

coordinación y polineuropatias, ansiedad, depresión y alucinaciones [55, 100.1161. 

En los diferentes órganos y tejidos, sus efectos tóxicos se manifiestan al formar edema pulmonar, producen 

hepatotoxicidad, manifestada por aumento en el tamano y peso del hígado, por la formación de tumores y necrosis 

hepática en animales de experimentación, también se han presentado fallas y degeneraciones renales 

[27,48,100,119,123}. Las manifestaciones dermatológicas se manifiestan por rubores, erupciones, glietas y 
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úlceras (116), otros efectos tóxicos involucran afe<:Qones carciovascula'es como taquicardia, arrilmias, hipo e 

hipertensión, los edemas provocados por estas sustancias pueden presentarse en pulmón, linón y cerebro. Con 

BHC se han reponado canbios histológicos en cerebro, corteza suprarrenal y médula ósea [48, 116]. 

las acciones endocrinológicas que se presentan, varfan con el tipo de molécula, pueden tener efectos 

estrogénicos (O,P', OOT) o anliestrogénicos (DDT, aldrln); en relación al espenna, los estucios muestran un 

aumento de espermalozoldes inm611Íles y una reducción en la cantidad de espenna (100,87), tanblén hay 

ellÍdencias que indcan una cisminución en la fef1ilidad y el número de crlas en .lilelentes animales de 

expelimentación (1J. La actillÍdad enzimática se ve alterada por I¡; exposición crónica, eslo podrla inducir lesiones 

hepáticas. Las enzimas in\/Olucradas son la fosfalasa alcalina, glu!lml transferasa y las transaninasas [27, 123J. 

Las alteraciones en el sistema hematopoyético consisten en anemias aplasicas e hipoplásicas, granulocitosls 

y leucocitosis (100,SSJ, aumento en el número de eosinófilos [87), y reportes, asocian algunos tipos de leucemia 

con el uso de inseclicidas organoclorados [17,55,63). 

El lindano estimula la pinocitllsis celuliv, ~las membranas plasmáticas y dalla las funciones mecánicas 

de las protelnas Q1Je forman el citoesqueleto, responsable de la foona de la célula, de su movilidad y la separación 

de cromosomas durante la división celuliv [61). 

También hay evidencias de efectos carcinogénicos por parte de eslos compuestos como lo muestran estudios 

en animales de expelimentación tratados con DDT, clordano, BHC y dicofol, manifestando principalmente 

hepatomas [17,48,55,145J. 

5.1.2.2. TERAPIAANTIDOTAL 
Después de que el insecticida ha entrado en contacto con le organismo, éste debe sef eliminado tan pronto 

como las circunstancias lo pemnitan. 
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A. MEDIDAS DE URGENCIA. 

1. Cuando el insecticida ha tenido contacto con la piel y/o la ropa, debe retirarse inmediatamente la ropa contam[ 

nada y lavar el área de la piel que entró en contacto con el insecticida, utilizando abundante agua y jabón, pa-

ra evitar que la absorción dermal continúe [47,48,100J. 

2. En caso de ingestión debe eliminarse el insecticida por medio de: 

a. Emesis: Administrando jarabe de ipecacuana, si no puede llevarse a cabo la emesis, hay que utilizar el 

mélodo que se enumera a continuación: 

a1) Dar carbón activado para promover una mayor excreción en heces. 

a2) Realizar lavado gástrico con 2 a 4 litros de agua corriente. 

a3) Dar un catár1ico salino, si éste no se utilizó en el lavado gástrico, 30 gramos de sulfato de so
dio en 250 mi de agua [47,48,79,100J. 

b. Cuando el insecticida ingerido no absorbido ha sido excretado en el intestino, hay que realizar un lavado in

testinal con manifol o sorbilDI al 20% mediante una sonda gástrica [47,48,100J. 

3. Hay que dar respiración artificial con oxigeno si la respiración se encuentra lenta [47,48J. 

Están contraindicadas las grasas y aceites en este tipo de envenenamientos. La diálisis y la hemoperfuslón se 

consideran métodos inefectivos en estos casos debido a el extenso tejido y a los grandes volúmenes de 

distribución [74, 100J. 

B. MEDIDAS GENERALES PARA LA ESTABIUZACION. 

1. CONVULSIONES. 

Se tratan con diacepam 5 a 10 mg por vla intravenosa, administrándose lentamente. La inyección intravenosa 

(l.V.) puede ser sustituida por la intramuscular (l.M.) cuando la primera se dificulta, pero si persisten las 

convulsiones puede utilizarse un bloqueador muscular (Cuadro NoA-1) y mantener la respiración controlada 

mediante oxigeno [48,74,100J, también puede administrarse fenobarbital sódico, 100 mg por vla subcutánea cada 

hora hasta que las convulsiones estén controladas o hasta que se hayan administrado 0.5 gramos [47,48]. 
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En caso de que las convulsiones sean severas, administrarse pentobarbital s6<ico, de 100 a 500 mg por via 

i.V., y después 100 mg de fenobarbitai sódico subcutáneo según sea neces<m. Otra alternativa para el control 

de las convulsiones es el administrar gluconato de calcio, 10 mi de una solución al 10% por via i.V. (47]. 

2. EXCRECION. 

Puede utilizarse resina de colestiramina en una dosis de 3 a 8 gramos cuatro veces al dia para incrementar su 

excredon fecal [48,74,100]. 8 personal involucrado en el tratmen'1, debe utiliza- guantes como prolección 

contra la con1arninaci6n. No aQninistrar estimulantes, especiámente epinefiina, debido a que algunas veces 

provocan fibrilación ventricular (47,48). 

En el pasado, los insecticidas organocforados podian ser removidos del cuerpo medan1e la adnlnistración oral 

de una resina de inlercarnbio iOnico, acrualmen1e esto puede ser utilizado para el trúnienlo de intoxicaciones 

ctónicas, siendo igualmente o más efectivas en casos agudos. La resina de coles1iramina es principalmente útil 

con est>s coo.,ueslos, los cuales tienen una circulación enlerohepática, pemitiendo que la resina incremente su 

eliminación en heces, debido a que a un pH de 5 a 6, se encuentra totalmente en su forma hicromlca, pero no es 

soluble en agua y no es hidrolizada por enzimas cigestivas, gracias a eslD se liga a las moléculas de insecticida y 

ambos son excretados por las heces (74). 

C. ANTIDOTOS. 

No hay antidotos, la intoxicación producida es únicamente tratada con barbitúricos (47,48,74,100). 

TERAPIA PARA El ENVENENAMIENTO CRONICO. 

La terapia para manifestaciones crónicas del envenenamiento por estos insecticidas es variada y muy distinta 

dependiendo del tipo de padecimiento, debiendo tratarse de manera muy especifica los casos particulares, por lo 

que se excluyen al considerarlo poco práctico. 
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5. t.3. INSECTICIDAS ORGANOFOSFORADOS. 

El desarrollo de organofosforados ha lenido un impacto importante sobre el conlrol de Insectos. Ellos son 

efectivos conlra un amplio rango de insectos y no son persistentes en el ambiente, comparados con los 

insecticidas hidrocarbonados halogenados. Los organofosforados fueron los primeros producidos en Alemania 

para ser utilizados con fines bélicos en la Segunda Guerra Mundial [67, 117). 

En México este grupo de insecticidas son muy utilizados en la agricultura, principalmenle en cultivos 

algodoneros pa.-a combatir plagas insectiles que los atacan [6]. En la tabla No. 8, se presentan los ingredientes 

activos para los insecticidas organofosforados. 

Los insecticidas organofosforados poseen la misma eslructura base, pero exislen ciertas diferencias 

estructurales entre ellos, oon lo cual sus propiedades ffsicas, farrnaoo~ y qulmitas varlan, 

consecuentemente también varia el uso que cada uno de ellos podrfa tener. Esta caraclerfstica permite que 

además de Ja actividad insecticida, algunos de ellos lengan aplicaciones fannacológicas, como lo es en el 

tratamiento para el control de parásitos en mamlferos incluyendo al hombre [95,101,126]. 

5.t.3.t. TOXICOLOGIA. 

En el hombre, Jos insecticidas organofosforados son los plaguicidas que con mayor frecuencia están presentes 

en envenenamientos graves y es probable que estos casos no disminuyan e inclusive puede haber un 

incremento, debido a que las acciones gubernamentales en la restricción de la aplicación de insecticidas 

organoclorados ha llevado a que el uso doméstico y agrícola de organofosforados sea mayor [29, 101]. 

Todos los insecticidas organofosforados son inhibidores de las acetilcolinesterasas. o también Jl:,mados 

solamente colinesterasas. Existen dos tipos de colinesterasas, la llamada colinestetasa verdadera o 

acetik:olinesterasa y la llamada pseudocolinesterasa. La primera, cuya importancia cllnica es mayor, se 

encuenlra en las uniones neurales y en la sangre, la pseudocolinesterasa está presente en el plasma y en tejido 

nervioso [40,73,101). 



1 

La Inhibición de las colinesterasas puede OCtJ~r en grados variables, dependiendo principalmente del tipo de 

insecticida organofosforado que esté Involucrado( Esta inhibición produc:e neurotoxicidad aguda en el SNC, en 

el SNP y en el SNA, cuando son absorbidos :en cantidades suficientes [101,123). En ocasiones puede 

manifestarse un sin<torne llamado neurotoxicidad reta-dada, la cual se maniliesta varios dlas o semanas 

después de una intoxicación aguda [56). 

Tabla l'/<>·8 

ln11ecientes activos de los lnsectici~ organofosforams de uso pemitido en 
1 

Acefate 
Azanetifós 
Azinfós metil 
Carbofenotión 
Clorfenvinfós 
Clolpirifós 
Clo!pirifós rnetil 
Coumafós 
Diazinón 
Diciolvós 
Dicrotofós 
Dimetoato 
Dioxatión 
Disulfolión 
EPN 
Elhión 
Etilmeticatión 
Fenitrotión 
Fentión 
Fentoato 
Fonofós 
Forato 
Fosalone 
Fosfamidón 

México [152). 

Fosmet 
Foxlm 
lsofenfós 
Malatión 
Metamidofós 
Mevinfós 
Monocrotofós 
Naled 
Ometoato 
Oxidemelón metil 
Paratión ebTICO 
Paratión metilico 
Pirimilós metil 
Profenofós 
Protiofós 
Sulprofós 
Temefós 
Terbufós 
Triazofós 
Tricforfós 
Vanidotión 
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Figura No. 15 
Estructura de algunos insecticidas organofosforados. 
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5.1.3.1.1. TOXOCINETICA. 

Todos son rápldamenle y bien absorbidos por las conjuntivas, el tracto gastroinlestinal y respiratorio. la 

absorción por la piel, tiende a ser lenta por lo que se ve prolongada, aunado a esto está el hecho de que la 

remoción dénnica de los insecticidas organofosforados es dificil. 

Para conocer la distribución de estos compuestos en el organismo, se ha administrado fósforo radiactivo (P" ), 

esto comprobó que se distribuyen a lo largo de todo el organismo, observándose después de un tiempo 

delermlnado grandes cantidades en glándulas salivales, hfgado, rillón y tejido adiposo, moderadamenle en 

pared intestinal y gáslrica, tiroides, bazo y pulmones, en menor grado en el SNC , musculas, médula espinal, y en 

cantidades muy bajas en timo, adrenales, piel, bilis, lumen inlestinal y vejiga (74,100]. la liposoiubilidad de 

estas sustancias y su capacidad de unirse a las proteínas son factores importantes en grado de distribución 

corporal [43,82]. 

Existen evidencias en animales de experimentación, las cuales comprueban que estos insecticidas al igual 

que los organodorados, se almacenan en el organismo pero en menor grado y persislencia (74,82]. 
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El metabolismo de los insecticidas organofosforados se lleva a cabo principalmente en el hlgado por medio de 

enzimas hi<rolfticas y oxidativas. Entre las primeras se encuentran las fosforilfosfatasas conocidas también 

como A-estearasas y agunas otras estearasas como la carboxilesterasa o aliesterasa (29,74,107). 

Los metaborllos mas abundantes dél malatión, malatión alfa-monoácido y malatión (jácido, son productos de la 

actividad hidrolltica de las carboxilesterasas (106,107), aunque en este caso el metabollto es mucho más tóxico 

que su progeni1Dr [95.149). El mecanismo de biotransfonnación de los insecticidas que sufren desulfuración se 

lleva a cabo por oxidasas de función mixta, presentes en el hlgado (86], cichas oxidasas son activadas por el 

cilocrómoP.., (29,100]. 

Las reacciones oxidativas de detoxificación involucran la conjugación con glutatión (GSH glutatión reducido), 

para la ortodealquilaci, esta reacción es catalizada por glutatión S.transferasa y produce a los COl!1luestos 

desmelilados y ~utatión [29,95]. 

Hay compuestos como el malatión y paratión que poseen varias rutas de metabolización. En el paratión una 

de ellas es aquella en la cual puede sufrir una desulfuración, aqul el álomo de azufre es reemplazado por un 

átomo de oxigeno convirtiendo al paratión en paraoxón, potente inhibidor de la acetilcolinesterasa. También 

puede sufrir una reacción con las estearasas, las cuales convierten a ambos insecticidas y sus metabolitos a 

productos inactivos por medio de hidrólisis (Figs. No.16y17) [117). 

Los insecticidas organofosforados que sufren hidrólisis se eliminan rápidamente por la orina en fonna de 

productos de degradación metabólica (67). 
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Figura No. 16 

Blotransroimaaón del P..-atión [117,149] 
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5.1.3.1.2. MECANISMO DE ACCION. 

Estos Insecticidas ejercen su acción tóxica principalmente en el sistema neivioso, y es debido a la inhibición 

de las esterasas, aunque Davidson en 1956 basándose en los estudios que realizó, afirma que ni la cotinesterasa 

verdadera o acebl colinesterasa ni la pseudo colinesterasa están involucradas, pero Aldrige (1966) reconoce, sin 

embargo, un cierto paralelismo entre la neurotoxlcidad y la inhibición de las colinesterasas in viw y no fue sino 

hasta 1969, que Johnson desarrolló la hipótesis de una fosforilación enzlmatica, la cual demostró posteriormente 

en 1976 al COf11JíObar que el mecanismo bioqulmico. es llevado a cabo por la fosforilación del sitio activo de una 

enzima especfftca a la cual llamó "esterasa neurotóxica" [34]. 

Actualmente se sabe que los insecticidas organofosforados se unen a la ACE en un competencia con la AC 

por los sitios recepb'es ásponibles y cuando ocurre la unión del insecticida en <Ichos sitios, bloquean la acción 

, de la ACE en la membrana postsim~ptica de las uniones neuromusculares inhibiendo su acción, lo que conduce a 

la acumulación de la AC en la sinápsis causando sobreestimulación y dsrupción de la transmisión neuromuscular 

y en el sistema neivioso. Las manifestaciones cllnicas que se producen delldo a la inhibición se categorizan 

como efectos muscarlnicos, nicotinicos, efectos sobre el SNC y neurolDxicidad retardada [40, 139). 

En los insecticidas organofosforados, el enlace covalente en el sitio esterásico de la ACE se lleva a cabo entre 

el sitio activo esterásico y el átomo de fósforo del insecticida. Posteriormente ocurre la hi~isis de la enzima 

dando como resultado la fosforilación del sitio activo. El enlace covalente fósforo-enzima es extremadamente 

estable y es hidrolizado por el agua a una velocidad muy lenta (cientos de horas), por lo que se considera que 

esta unión es irreversible (Fig. No. 18) [4,78,88). 

Existen estudios los cuales menciona que la cinética de inhibición de la ACE por los ésteres organofosforados, 

resulta dependiente de dos factores: la afinidad por la enzima y la capacidad de la fosforilación [55). Una vez 

que la actividad de la enzima es inhibida, los tiempos para su regeneración cifieren de una enzima a otra. La 

ACE se regenera aproximadamente un 1% diariamente, mientras que la pseudocolinesterasa se regenera más 

rápidamente, aproximadamente a razón de un 25% en los primeros 7 a 10 dias [101). 
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Figura No.18 

Mecanismo de acción tóxica de los insecticidas organofosforados. 
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Cuando la reactivación de la AC no es espontánea debido a que se origina una fonna fosforilada mas estable, 

se produce el envejecimiento de la enzima fosforilada [55). El envejecimiento de la enzima ocurre cuando 

después de la etapa inicial de unión-hidrólisis se lleva a cabo la ruptura de uno de los enlace oxigeno-fósforo de 

inhibidor y se produce un reforza'niento ulterior del enlace fósforo-enzima. El Indice de envejecimiento varia con 

el compuesto organolosforado; una vez que se produce, el complejo enzima-inhibidor no puede ser roto ni aun 

con los compuestos oxima [55,78}. 

Debido a que la ACE es inhibida de forma irreversible por el éster organofosforado, la restauración de la 

actividad enzimática dependera exclusivamente de la slntesis de nuevas molé<:ulas de la enzima (55,73,139], 

pero si se administran nucieófilos potentes como la pralidoxima, antes de que se produzca el envejecimiento, el 

enlace fósforo-enzima puede romperse (78}. 
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5.1.3.1.3. EFECTOS TOXICOS. 

Los signos y sfnlomas de la intoxicación aguda por los insecticidas organofosforados, pueden ser bastante 

uniformes y resultan de la inhibición de enzimas esterásicas. Las manifestaciones cllnlcas de la toxicidad se 

presentan por la manifestación de síntomas musc<Wfnlcos, nlcotlnicos y por efecfDs sobre el SNC, los cuales se 

obselvan después de una exposición aguda [40,66, 1391 

La crisis colinérgica aguda, aparece en unos minutos o v<Wias horas después de la exposición depen<iendo 

del corre>~ involucrado y de la ruta de exposición [10,40). 

A. INTOXICACION AGUDA. 

Tres~ de síntomas agudos resultan de una exposición excesiva a insecticidas organoloslorados. Una 

~ de ems slntomas resulta de la inhibici6n de uniones neUíOfTillSCIJlns: espasmos musculares por 

COIWacción excesiva de musculas, debilidad en las ex1remidades pudendo resultar parMsis (efectos 

nlcollnic:os).Olro !11JPO de síntomas se observa en los musculos involucrados en la respiración los cuales son 

los p¡imeros en ser afectados: la parálisis del diafragma y de los musculos pectorales puede producir depresión 

respiratoria • Si la transmisión ner.riosa en el SNA es inhibida, la secreciones pueden Incrementase en el 

sistema respiratorio bloqueando los bronquios y bronquiolos con estos ftuidos, puede haber espasmos dolorosos 

intensos. Los musculas nsos del tracto respiratolio pueden ser afectados por espasmos causando contracción 

en las vlas respiratorias trayendo como consecuencia una respuesta asmática. 

Cuando el SNC es afectado, se manifiesta el tercer grupo de sfn!Dmas: pueden presentarse temblores. 

confusión, dficultad en el habla, en la coordinación y movimiento, y en casos de exposición extrema, 

convulsiones (100). 

De forma general los signos y síntomas iniciales son, entre moderados y ligeros: dolores de cabeza, nausea, 

vómito, sudación, visión borrosa, debilidad, diarrea, dolor abdominal, paidez, ansiedad y anorexia (101, 139). 

Cuando se trata de una intoxicación moderada o severa, los signos y síntomas también inctuyen: disnea, 

salvación, lacrimación, fasciculaciones musculares, convulsiones, cianosis, shock, arritmias cardiacas, pulso 

lento, pupilas puntiformes, edema pulmonar, continencia urin<Wia y fecal, pérdida de reftejos en los tendones, 

dficullad respiratoria y coma [14,34,82,101,139). 

71 



La muerte es debida a fallo respiratorio por debilidad de los musculos respiratorios (efecto nicotinico) y por la 

acumulación de secreciones excesivas en el tracto respiratoño (efecto muscarinico) [82,101,139). 

B. INTOXICACION CRONICA: 

Neuropatlas: Algunos insecticidas organofosforados como el dimetoato, paratión, malatión y ornetoato entre 

otros, pueden causa' neuropatfas como el llanado Sln<tome de Neurotoxicidad Relardada que se presenta 

generalmen1e después de unos dlas, semanas o inclusive allos después dEi haber tenido una exposición aguda 

con estos insecticidas [34,39,56]. 

De Bleecker en sus estudios concluye que este slncrorne es probablememe el resultado de una inhibición 

perslsten1e de la ACE en la placa motora terminal, la cual provoca disfunciones pre y postsinápticas en las 

uniones neuromusculns [39]; por el contr..-io, Faskos (1974) menciona que esta neurotoxicidad retardada no 

está relacionada con la inhibición de la ACE y además seftala que el mecanismo bioqulmico preciso por el cual 

existe el retraso de los slntomas de neurotoxicidad aún no se ha podido establecer [52]. 

Los pacien1es q!J!l sufrieron una intoxicación aguda con estos Insecticidas, aparentemente mostraron una 

recuperación completa de la crisis colinérgica inicial, pero después vuelven a recaer. Es1e resurgimiento de la 

enfermedad, se denomina neurotoxicidad retardada y cilnicamente se inicia cuando la respiración se detiene 

[39,40]. Los slntomas caractertsticos son en primera instancia, depresión respiratoria, debilidad de los 

musculas faciales, oculares externos (párpados) y de las extremidades superiores e infeñores, cambios 

sensoriales, depresión en los re11ejos de los tendones y un decremenlo marcado en el nivel de ACE [34,39,40]. 

Otros slntomas carac1erlsticos son hipersecreción bronquial, lacrimal, escalofrlos, hipotonla, disnea 

progresiva, debilidad en nervios craneales molores y de los musculos ftexores del cuello, convulsiones tónicas y 

clónicas generalizadas, puede haber dolor en las palmas de las manos y plantas de los pies [34,39,40]. 

Las electromiografias muestran signos de lesiones neurogénicas periféricas y los electroencefalogramas 

(EEG) muestran signos discretos de hiperexitabilidad cortical. En los primeros días aparecen desordenes en las 
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transmisiones neuromusculares, puede haber complicaciones pulmonares como bronconeumonía, la cual se 

relaciona a la presencia o al agravarse la debilidad muscular (34,39). 

C. OTROS EFECTOS. 

Las evidencias de laboratorio en personas que sufrieron lntoxlcaci6n con estos insecticidas, Incluyen 

hiperglucemia, glucosuria, hipocalemia, leucocilosis, proleinuria y decremento en la actividad colinesterásica en 

plasma y sangre (139). Segun estucios realizados en ratas, el pírimifós metil puede causar cambios 

hepatocelulares, al igual que ateraciones en enzimas hepMicas corno la transaninasa pirtivica glutánica ( TPG) 

observándose un Incremento de esta en los animales tratados (123). 

No solo son capaces de fosforilar a las colineslerasas , tamllién pueden hacello con otras enzimas 

incluyendo a la fosfatasa ácida, a las aliesterasas, Hpasas, a la tripsina, suc:cinilcolina, dehkrogenasa, entre 

otras; la reacción con estas enzimas es generalmente muy ~ COll'f)arada con las colineslerasas y no se 

conoce que ckha acción con esas enzimas tenga alguna consecuencia dínica (74). 

Estucios con malatión en embriones de rana (Xenopus laevis} han mostrado que provocan perturbaciones en 

la síntesis del colágeno provocando la reducción de fibras extracelulares de colágeno en tejido conectivo. 

También se ha observado que causa un retraso en el crecimiento y desarrollo del embrión; así mismo, se 

considera que el mala1ión y su metabofrto maloxón, son potentes agentes teratogénicos (140]. 

Se ha C001>robado que algunos insecticidas organofosforados son carcinógenos en animales de laboratorio 

corrio ratas y ratones, entre los más reconocidos por este efecto se encuentra el Oiclorvós (17,126), también se 

han relacionado casos de leucemia en granjeros con el uso de estos insecticidas (16, 17 ,28). 

5.1.32. TERAPIA ANTIDOTAL 

El tratamiento en la intoxicación por insecticidas organofosforados va desde ap<Vtar a las personas del lugar 

de exposición en casos muy ligeros, hasta la necesidad de mantener un tralimiento muy riguroso y la aplicación 

de antldotos en casos severos. 
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A. ENVENENAMENTO AGUDO. 

1. Remoción del Insecticida (con1allinación cutánea). 

Cuando estas sustancias se dem•nan sobre el cuerpo, hay que retirar inmediatamente la ropa contaminada y 

lavar la piel que entró en contacto con el insecticida utilizando abundante agua y jabón, la remoción es mejor si 

se acompana con un ballo general o baMndose en un estanque u otro cuerpo de agua si la exposición ocurrió 

en el CarJ1lO (47,48,86, 101). 

2. Tratamiento inicial. 

a) Debe establecerse una vla aérea permeable, si es neces<lio. 

b) Las convulsiones y la cificultad respira1oria, se tratan con la respiración boca a boca o al administrar respira

ción artificial con oxigeno por medio de intubación endotraqueal o mascarillas (39,86,97). 

c) Lavado gásbico o emesls. B lavado gásbico se realiza con agua cooienle, y la emesls se induce mediante la 

actninistración de 30 mi de jarabe de ipecacuana (39,86,97). 

d) Dar carbón activado, 60 gramos para la adsorción del insecticida inge¡ido y para que su eliminación vfa heces 

sea más rapida (74,82,86,69). 

e) Dar atropina 2.5 a 3.0 mg por vfa intravenosa. 

3. ANTIDOTOS. 

A) ATROPINA. 

Al momento de que los slntomas se hacen presentes, administrar suffato de atropina 2 a 3 mg. l.V. repitiendo 

cada 5 a 10 min. (14,39,82), hasta que aparezcan signos de atropinización (cara ruborosa, boca seca, pupilas 

muy dilatadas, pulso rápido). La dosis de atropina se repite varias veces al dfa, para mantener los signos de 

atropinización [86). La adrrlnistración de atropina en largas dosis son necesarias hasta por varios dfas 

[48,79,86,117). 

Existe la alternativa de aplicar atropina en nebulizaciones. Según estudios en pacientes, al recibir la 

administración conjunta de atropina l.V. y nebulizaciones inhaladas de atropina (2 mg en dosis repetidas), se han 

observado resultados favorables, principalmente en el decremento de la ansiedad, y de la producción de Huido 

mucoso bronquial, aliviando la bronco constricción (139). En ocasiones cuando el tratamiento inicial con 

atropina no da los resultados esperados pueden administrarse vaporizaciones de ipratropina en dosis de 2 mi 

(0.5 mg) durante 10 min. [137). 
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B. REACTIVADORES DE LA COUNESTERASA. 

Se utilizan oxlmas como la pralidoxima (prolDpam, metaclorato de plrilin&-2·aldoxima, 2·PAM ) y en algunos 

paises se utiliza la obidoxima (toxogonin·dicloruro de1'· 1'-oxilimetileno bis piridina-4-aldoxima) (14,150). 

La pralidoxima alivia la parálisis de los musculas respiratorios. Puede ser admirlstrada junto con atropina en 

dosis de 1 a 2 g, en infusión l.V. a razón de que no exceda los 500 llll>'min. (73,86,121,139). Si la exposición 

dermal fue exlensa o si se ingirió una dosis elevada, o si se han Inhalado cantidades muy grandes , la dosis 

anterior puede dtJplicarse (101]. La dosificación en nlnos puede ser de 25 a 50 mg /Kg. de peso corporal . El 

tratamiento con pralidoxima (cloruro de pralidoxima), es más efectivo si se administra duranle las primeras 24 

hrs. después de la intoxicación (101]. La inelicacia de las oximas después de 24 a 48 hrs. es cuestionable 

[82,86,101]. 

Si la respiración no se restablece después de 30 min hay que repetir la dosis de pralidoxima, corresponliente 

en ambos casos (86,97). La obidoxima, puede igualmente administrarse conjun1amenle con la atropina. El 

cloruro de obidoxima se administra en una dosis de 250 mg l.V. Tres veces al dla. El tratamiento continua 

hasta que los niveles de colineslerasa sean nonnales (14,82). 

3. MEDIDAS GENERALES. 

Las secreciones pulmonares se eliminan por dren~ postura!, o por succión mediante catéter. Está 

contrainlicada Ja administración de morfina, aminofilina, lenotiacina y otros depresaes respiratorios (86,97). 

Las contracciones clónicas eplleptifonnes se tratan con fenotión, diazepam y una infusión de penlobarbitona 

(ver cuadro No. A· 1 del apénlice ) (39,82,86]. La neumonla puede tratarse con cefuroxima [82). 

B. ENVENENAMIENTO CRONJCO. 

Debido a que en la neurotoxicidad retardada se sufre una recalda, Jos signos coiinérgicos de Ja toxicidad 

aguda reaparecen, es netesaio administrar la misma terapia antidótica [34,39,40]. Dado que se presenta atrofia 
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de musculos motores, se necesita terapia flsica [34]. La bronconeumonla que aparece en algunos casos se trata 

con antibióticos [39]. 

4. MECANISMO DE ACCION DE LOS ANTIDOTOS. 

ATROPINA. 

La dosificación de atropina es únicamente dictada por la situación cllnica y solo se administra la cantidad 

necesaia con la cual se logre antagonizar los erectos muscartnicos [82]. Esto es importante ya que se utilizan 

largas dosis de atropina y esto podrfa llegar a producir intoxicaciones, la cual se caracteriza por un aulll'Jnto en la 

fen1>eralura corporal y pseudoalucinaciones, slntomas parasimpaticoliticos, asl como taquicardia, piel y boca 

secas asl como constipación [139]. 

Como ya se mencionó en el apartado correspondiente a insecticidas carbamatos, la atropina bloquea las 

acciones de las sustancias anticolinesterásicas en las células efectoras autónomas y en los sitios corticales y 

subcorticales del SNC, el bloqueo también se lleva a cabo en los ganglios autónomos [67]. 

OXIMAS. 

Las eximas (obidoxima y pralidoxima), reactivan la colinesterasa inhibida. Desechar la administración en las 

primeras horas después de ocurrida la intoxicación, podrla resultar en una re-inhibición de la colinesterasa, con lo 

cual la sintomatologla hipercolinérgica volverá a manifestarse, esto puede evitarse con el uso prolongado de 

eximas [82]. 

Las cantidades y el tiempo en la dosificación de las eximas va a depender de las sustancias involucradas en 

la inhibición de la colinesterasa, aunque también de esto puede depender el tipo de exima. La obido~ima 

interactúa con el receptor muscarinico acetilcolina y con los receptores nicotinicos de la placa terminal muscular 

de los ganglios autónomos. Debido a que es utilizada con menor frecuencia , comparada con la pralidoxima, se 

necesitan más estudios para establecer una terapéutica adecuada, para un uso adecuado en el tratamiento de 

intoxicaciones por insecticidas organofosforados [14]. 
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La oxima más frecuentemente utilizada es la pralidoxlma (cloruro de pralidoxima), la cual actúa regenerando la 

colinesterasa y además puede revertir la debilidad muscul..-, especialmente de los musculas de la respiración, 

(101). La pralidoxima actúa de la siguiente manera: cuando el grupo de amonio cuaternario de la pralidoxima 

es atriildo electro~nte hasta el sitio aniónico de la enzima, el !JUpo oxirna del primero, se orienta de 

manera óptima pa-a efectu..- un ataqoo nucleótido sobre el átomo del fósforo electromico del sitio esterásico 

fosforilado; después se desdobla el compuesto oxima-fosfonatD y queda la enzima regenerada (Fig. No. 19 ) 

(67). 

Figura No. 19 

Mecanismo de Acción de la pralidoxima [67). 
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ENZIMA 
REOENEFIADlll. 

Después de la fosforilm:lón de la ACE por el lnsecllclda Ol]llVlOfosforacb, OCtJm1 la "'8cifvación esponlánea por hl<téllsls a una 
rapidez lnslgnifiC31te, OOfOO indca la llecha lntenurr¡¡ide. La praliooxima se conilina oon el sitio eniórko por atracción electrostática 
del átono de rilnlgeno cuatam..io, "'8 orienta el IJ\4lO oxima m.deólilo al l1lllCCionar oon el átaro de lósloro eleclrófilo, ae ~ 
oxima-fosfonalo y CJJOde enzima regenerada (67]. 

La velocidad de reactivación de ACE fosfortlada por una oxima, varia según la naturaleza del grupo fosforilo y 

en general sigue el mismo orden de sucesos que la reactivación hidrolltica espontanea. 
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Figura No. 20 

Reactivadores de la Collnesterasa. 

Cloruro de Obldo>elma 

0-CH=NOH 
1 
e~ cr 

Cloruro de Prando>dma (2-PAM) 
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5.1.4.0TROS. 

Desde la antigüedad el hombre ha utilizado compuestos orgánicos o sustancias derivadas de plantas u 

organismos vivos pa-a el control de insectos [9,75,90]. 

Al igual que los compuestos Inorgánicos, los insecticidas botánicos muestran una alta vlliación de toxicidad, 

aunque los pietroides, que corresponden a los insecticidas derivados de las plantas, presentan una ~ 

toxicidad pa.-a mamlleros (49, 149). Los piretroides son una mezcla dversa de principios activos, obtenidos 

fácilmente por la extracción con cisolventes (metano!, acetona, etc.) de las flores secas del crisantemo. La 

estructura base es la del ácido cfisantémico. A partir de 1949 se realiZa"on sfntesis de <iferentes compuestos 

derivados del á:ido crisantérrico (bioaletina y bioresmetJina) con propiedades insecticidas, más potentes que los 

COf11JuestOs naturales (ácido piré!Jico) (149). A continuación se enlistan las sustancias inorgánicas, bacterias y 

pirelroides que pueden ser utilizados como insecticidas en México (Tabla No.9). 

Tabla No.9 

ln!J:edentes activos Inorgánicos, bacterias y piretroides utilizados en las fonnulaciones 
de insecticidas de uso permitido en México (152). 

Piretroldes 

Abamectina 
Ale trina 
Alfacipenne1rina 
Alfametrina 
Betacyftutrin 
Bifentrina 
Bioresmetrina 
Cytlutrin 
Cypennetrina 
Deltametrina 
Esbiotrina 

Esfenovalerato 
Fenotrina 
Fenpropatrfn 
Fenvalerato 
Kadefrina 
lambda cyalotrina 
PerrnetJina 
Piretrina 
ResmetJina 
Telfufrina 
Talometrina 
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Mlnll'lltlyotros 
Aceite mineral 
Amltraz 
Azociclotin 
Bórax 
Cyromazina 
Aumetralina 
Hldrnmetilnona 
Metoprene 
Quinometionalo 
TIOCiclM!-hido'ogenoxalato 
Trillumurón 
Bacillus lhuringiensis 

5.2. INSECTICIDAS DE USO RESTRINGIDO Y PROHIBIDO EN MEXICO. 

5.2.1 INSECTICIDAS DE USO RESTRINGIDO. 

Existen insecticidas que resultan ser muy efectivos cuando son aplicados, pero tienen la desventaja de que 

poseen una elevada persistencia y efecto de bioacumulación, esto hace que sean considerados como de alto 

riesgo para la salud, prtncipalmente en personas que los aplican. 

Por <icha razón, la Secretarla de Agricultura y Recursos Hidráulicos (SARH), considera que estos insecticidas 

se han utilizado con ciertas limitaciones, su uso solo será autortzado bajo las siguientes recomendaciones: 

1. Las formulaciones elaboradas a base de hexacloruro de benceno (BHC) y DDT, solo podrán ser utilizadas en 

campanas fttosanitarias oficiales, bajo supervisión oficial de la SARH (133,41). 

2. Los insecticidas aldicarb, clorobencilato, forato, mevinfós, paratión etilico y toxafeno, solo podrán ser 

recomendados por personal capacitado y autortzado supervisado por la SARH, para la recomendación y la 

aplicación de los productos (133]. 
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CuadroNo.1 
Datos sobre la Toxicidad de los ingredientes acti11os de insedicidas carbamatos 

cuyo uso es permitido en México. 

INGREDIENTE l.DA. MODO DE ACCION CLASIFICACION PERSISTENCIA 
ACTIVO (lll!>'Kg) TOXICOLOGICA 

Akicat> 0.0001 Slslénico Extremadanente Poco persistente 
tóxico 

Carbri> 0.001 Conlacto e Ingestión Moderadamente -
tóxico 

Ciñ>ofurán 0.01 Contacto, ingestión y Altanenlll IOxico Poco persistente 
sistémico 

Meto milo N.O. Contacto Allllnente tóxico Poco persistente 

Ox.mt N.O. Sistémico Attamente tóxico -
Pirimicartl 0.02 Contacto Moderadamente -

tóxico 

Propoxur N.O. Contacto e Ingestión Moderadameá! -
tóxico 

ThiO<icarb N.O. ContaciD Moderadamente Ugeramenle 
tóxicO persistente 

1.0.A. = lngesta Diaria Admisible N.O.= No Determinada 
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CuadroNo.2 
Datos sobre la toxicidad de los in¡p'e<ientes activos de insecticidas organocforados 

cuyo uso es permitido en México. 

INGREDIENTE 1.0.A. MODO DE ACCION CLASIFICACION PERSISTENCIA 
ACTIVO (lll!JIKg) TOXICOLOGICA 

B.H.C. 0.01 Contacto Moderadamente -
tóxico 

Clordano N.O. Contacto e ingestión Moderadamente Altamente 
tóxico persistente 

DD.T. 0.005 Contack> - Altamente 
persistente 

Dicofol 0.025 Contacto Moderadamente Allamente 
tóxico persistente 

Dienoclor N.O. Contacto Ligeramente tóxico Poco persistente 

Endosulfán 0.0075 - Moderadamente Medianamente 
tóxico persistente 

Undano 0.0125 Contacto Moderadamente Altamente 
. •· tóxico persistente ... 

Metoxiclor N.O. Contacto · Ligeramente tóxico Moderadamente 
. .' ,·,, persistente 

; .. 
. 

1.0.A. = lngesta DiariaA<tnisibki. · N.O. = No Determinada 
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CuadroNo.3 
Datos sobre la toxicidad de los lngrecientes activos de insecticidas organofosforados 

cuyo uso es permitido en México. 

INGREDIENTE l.DA. MODO DE ACCION CLASIFICACION PERSISTENCIA 
ACTIVO (lllWKg) TOXICOLOGICA 

Acetite 0.0005 ConfaclD y sislérOOo Ligeramente tóxico Moderadamente 
persistente 

Azamelifós 0.01 ContaclD Ligeramente tóxico ligeramente 
perslslente 

Azinfos Metil 0.0025 Contaclo e ingestión - -
Cartiorenotión 0.0002 Con1aC1D Altamen1e tóxico Moderadamente 

persisll1nfe 

Cforfenvifós 0.02 Contacto Allanente lóxico Poco persistente 

Clolpirifós 0.001 Contacto Moderad<menle Poco persistente 
tóxico 

Clorpirifós Metil 0.002 Contacm Moderadanente Moderadamente 
tóxico persistente 

Coumafós 0.0005 Sisténico Muy tóxk:o Poco persistente 

Dlazinón 0.025 Contacto Moderadanente Poco persistente 
tóxico 

Dlclorvós 0.004 Contaclo Altamente tóxico Poco persistente 

Dk:rotorós 0.0006 Contacto y sistémico Altlmente tóxico Poco persistente 

Dlmetoalo 0.02 Contacto y sistémico Moderad<lllente Poco persistente 
tóxico 

Diaxatión - - - -
Dlsutfol6n 0.002 Sislémico Extremad<lllente Poco persistente 

lóxico 

(Continúa) 
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E.P.N. N.O. Contacto Altamente tóxico Poco persistente 

Ethión 0.001 Contacto Moderadamente Poco persistente 
tóxico 

Fenitobión 0.005 Con1aclo Moderadamente Poco persistente 
tóxico 

Fentión 0.0005 Contacto e ingestión Moderadamente Moderadamente 
tóxico persistente 

Fentoato N.O. Contacto Altamente tóxico Moderadamente 
persistente 

Fonofós N.O. Contacto Altamente tóxico -· 

Forato 0.0002 Contacto y sislémico Extremadamente Moderadamente 
tóxico persistente 

Fosalone 0.006 Contacto Moderadamente Poco persistente 
tóxcio 

Fosfamidón 0.001 Sistémico Altamente tóxico Poco persistente 

Fosmet N.O. Contacto Moderadamente -
tóxico 

Foxim 0.001 Con1aclo Moderadamente Poco persistente 
tóxico 

lsolenfós N.O. Contacto e Ingestión Altamente tóxico Poco persistente 

Malatión 0.02 Contacto Moderadamente Poco persistente 

1 

tóxico 

Metamidofós 0.002 Contacto e ingestión Altamente tóxico Poco persistente 

Meticatión 0.005 Contacto Altamente tóxico Poco persistente 

Mevinfós 0.0015 Contacto y sistémico Altamente tóxico Poco persistente 

Monocrotofós 0.01 Contacto y sistémico Altamente tóxico Poco persistente 

(Continua) 



Naled N.O. Contacto e ingestión Moderadamente Poco persistente 
tóxico 

Orne to ato 0.0005 Sistémico Altamente tóxico --
Oxidernetbn Metil N.O. Sistémico Altamente tóxico --
Paratión Etilico 0.005 Contacto Extremadamente Ligeramente 

lóxico pelSis1eme 

Paratión Metilico 0.02 Conlacto Extremadamente Ligeramente 
tóxico perslslente 

Pirimifós Metil 0.01 Contacto e ingestión Extremadamente Ligeramente 
tóxico persistente 

Profenfós N.O. Contacto Moderadamente Poco persistente 
lóxloo 

Protofós N.O. Contacto - Ligeramente 
Persistente 

Sulprofós N.O. Contacto Moderadamente -
tóxico 

Temefós N.O. Contacto Uger<rnente tóxico Moderadamente 
persistente 

TerbufOs N.O. Sistémk:o Ananente tóxico Ligeramente 
persistente 

Triazofós 0.002 Contacto Altamente tóxico -
Triclorfón 0.01 Contacto Ligeramente tóxico -
Vamldotión Ó.0003 Sistémico Ananente tóxico Poco persistente 

' 

!.O.A.= lngesta Diaria ActniSlbte N.O. =No Detenrinado 
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INGREDIENTE 
ACTIVO 

Abamectina 

Alebina 

.AJfaQpesmetrina 

Alfamebina 

Betacy11utrin 

Bifenbina 

Biodesmebina 

Cyftutrin 

Cypennetrina 

Deltametrina 

Esbiotrina 

Esfenvalerato 

Fenotrina 

Cuadro No.4 
Datos sobre la toxicidad de los ingrecientes activos de insecticidas piretroides 

cuyo uso es permitido en México. 

1.0.A. MODO DE ACCION CLASIFICACION PERSISTENCIA 
(mg/Kg) TOXICOLOGICA 

N.O. - Ligeramente tóxico Ligeramente 
persistente 

N.O. Contac1D Moderadamente Poco persistente 
tóxico 

N.O. - Moderadamente Moderadammte 
tóxico pensistente 

N.O. - Alfanente tóxico --
N.O. ContaclO Ligeramente tóJcico Ligeramente 

persistente 

N.O. - Moderadamente -
tóxico 

N.O. Contacto Moderadamente Ligeramente 
tóxico persistente 

N.O. Contacto Ligeramente tóxico Ligeramente 
persistente 

0.04 Contacto Ligeramente tóxico Ligeramente 
persistente 

0.01 Contacto Moderadamente Ligeramente 
tóxico persistente 

N.O. Contacto Moderadamente Poco persistente 
tóxico 

N.O. - Moderadanente Moderadamente 
tóxico persistente 

0.02 Contacto Moderadamente Moderadamente 
tóxico persistente . 

.. (Continua) 
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Fenpropatrln N.O. - Altamente tóxico Moderadamente 
persistetne 

Fenvaler'*> 0.02 Contacto - Moderadamente 
persistente 

Kadetrina N.O. Contacto Altanente tóxico Ligeramente 
persistente 

Lanbdacyalotrina 205 - Irrita piel y ojos -
Pennelrina N.O. Contac1D Moderad<rnente -

tóxico 

Pirelrina N.O. ContactD Moderadamente Ugeramenfll 
tóxico persistente 

Resmelrina N.O. Contacto Lillllfamelm tóxico Poco persistente 

Teftutrina 4.190 - Ligeramente tóxico Poco persistente 

Tralornelrina N.O. Contacto e ingestión Moderadamente Ligeramente 
irritante persistente 

l.DA = lngesta Diaria Admisible N.D.=No Determinada 

K7 
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Cuadro No. 5 
Datos sobre la toxicidad de los ingredientes activo de Insecticidas minerales y otros 

cuyo uso es permitido en México. 

INGREDIENTE 1.0.A. MODO DE ACCION CLASIFICACION PERSISTENCIA 
ACTIVO (rng/Kg) TOXICOLOGICA 

Aceite mlneral N.O. Contacto Tóxico en grandes Poco persistente 
cantidades 

Anl1raz 0.09 - Altamente tóxico Se degrada 
rápidamente 

Azcoyclotin N.O. - Fatal si se ingiere Poco persistente 

Baci/lus thuringensis N.O. - - --
Borax N.O. Ingestión Ligeramente tóxico Poco persistente 

CYromazina 0.02 - Ligeramente tóxico Poco persistente 

Flumetralina N.O. Contacto Moderadamente Ligeramente 
tóxico persistente 

Hidrametilonona N.O. Ingestión Ligeramente tóxico Poco persistente 

Metroprene 15 rng/g - - Moderadamente 
persistente 

Quinometionato N.O. · ' Contacto Moderadamente Poco persistente 
- : tóxico 

: 
Tiocyd;m.hldrngeno N.O. 

:.: '_ 
Estomacal y contacto Tóxico por Poco persistente 

xalato exposiciones 
':. continuas 

Triftuomurón N.O. : - Ligeramente tóxico -'. 

1.0.A. = lngesta Diaria Admisible N.,D. = No Determinada 
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5.2.2. INSECTICIDAS PROHIBIDOS. 

La producción de insecticidas es muy 11ande, existe una gran cantidad de plincipios activos, pero a un gran 

número de elos se les considera, debido a sus carac1erístlcas fisicoqulmicas, como peligrosos para el medo 

ambiente en general. Como ejemplo esll\n el aldrfn, <ieldrfn, mirex, kepone, que son altanente estables, 

algunos lo son por semanas, meses e inclusive por anos después de que fueron aplicados y su toxicidad es 

considerablemente elevada, según estudios en ratas, y se ha comprobado que el aldrfn, cieldrfn y mirex, 

des<m>Han tumores y poseen efedoscacinógenos en ratas y raúlnes [48,74,127,145]. 

Otros de ellos que corresponden a los organofosforados (cianofós, dialifór, fol1notión, schradan), al ser 

inhibidores de la cotinesterasa pueden considerarse peligrosos pa-a el homllre, debido a que algunas veces 

estos pueden ser más sensibles a algunos de ellos C01r4>arándolos con los animales de experimentación, en los 

que se les ha ~bado dicho efeciD tóxico (481. 

Tornando en cuenta lo anterior, la SARH junto con la Secretaia de Salud y la Secretarla de Comercio, en el 

Call\logo Oficial de Plaguicidas de enero de 1993. proporciona una relación de insecticidas prohibidos para su 

i~n. fatxicaci6n, formulación, comercialización y uso en México (Tabla No. 10). 

Tabla No.10 [132J. 
Ingredientes activos de Insecticidas de uso prohibido en México. 

Acetato o propionato de fenilmercurio 
Acido 2,4,5-1 
Aldrfn 
Cianofós 
Cloranil 
DBCP 
Dial'tdor 
Dieldrln 
Dinitroanina 
Dinoseb 
Endrfn 
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Erbón 
Forrnotión 
Fluoroacetato de Sodio 
Fomisel 
Kepone/clordecone 
Mir ex 
Monuron 
Nitrofén 
Schradan 
Triamifós 



6. CARCINOGENESIS. 

6.1. CANCER. 

El cáncer, es el resultado de la prolfferación sin control de células no diferenciadas de un tejido. Estas células 

crecen exponencialmente y pueden estar localizadas en una cierta zona o formar metástasis en todas las 

regiones del organismo, además el crecimiento de células no d'~erenciadas, alteran la organización de los tejidos 

donde se localizan [26,66,74¡. 

El cáncer en latín significa •cangrejo" y en la actualidad tiene varios sinónimos los cuales ayudan a una mejor 

aplicación del ténnlno: 

1. NEOPLASIA. Formación de tejido nuevo que puede tener o no carácter de tumor. 

b. TIJMOR. Se refiere a una inflamación o masa anormal de tejido cuyo crecimiento excede al normal. 

c. CARCINOMA. Utilizado para nombrar ciertos tipos de cáncer que se da en los tejidos exteriores, membranas, 

mucosas y glándulas. 

El cáncer puede manifestarse tanto en seres humanos como en todas las especies animales [78, 142J. En el 

hombre puede presentarse a cualquier edad sin distinción de razas o sexo y puede producirse en cualquier 

órgano o tejido del cuerpo [70, 78J. 

La frecuencia, distribución, geografía y comportamiento de tipos especlficos de cáncer están relacionados con 

múltiples fac1ores que incluyen sexo, edad, raza, predisposición genética y exposición a carcinógenos 

ooibientales. De estos factores probablemente el último sea el más importante [33,78,1151 debido a que estudio 

epidemiológicos proveen evidencias de que factores ambientales como las sustancias qulmicas, radiaciones y 

virus juegan un papel importante en la inducción de la mayoria de tumores en el hombre [54,78, 157!. 

Las células que han sufrido transformación neoplásica, se dividen cuando y donde no deberlan de hacerio, 

proliferando en forma excesiva y forman tumores locales que pueden comprimirse o invadir las estructuras 

normales adyacentes [26,70,78J, debido a que no obedecen los controles de retroalimentación que normalmente 

Interrumpen el crecimiento y la reproducción celular después de que se han originado un número determinado 

de células [70J. 
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La célula del cáncer no respeta los Umltes usuales de crecimiento celular debido a que probablemente no 

secreta ciertas sustancias las cuales se encargan de detener el crecimiento excesivo de las células normales. 

Además algunas de estas células son mucho menos adherentes entre si comparadas con las normales, en 

consecuencia tienden a desplazwse por los tejidos, pueden entrar al torrente sangulneo y con esto se 

transportan por todo el organismo en donde forman nidos para numerosos y nuevos crecimientos cancerosos [6J. 

El fenómeno anterior ocurre con las llamadas células madre tumorales, que son una pequena subpoblación de 

células dentro del tumor y que conservan la capacidad de sufiir repetidos ciclos de proliferación y también de 

emigrar a sitios distantes del cuerpo para colonizar varios órganos en el proceso denominado metástasis [78), la 

cual es una cascada de niveles secuenciales vinculados que involucran múltiples interacciones tumor

hospedador (91). Estas interacciones consisten en la invasión de la matriz que existe entre las células, por parte 

de las células. 

Existen otros tipos de células que aunque también son cancerosas debido a que proliferan en forma anoonal 

son incapaces de invadir tejidos vecinos y por consiguiente permanecen es1Jiclamente l~zados [26). 

6.2. HIPOTESIS SOBRE EL CANCER. 

Con el transcurso del tiempo, se ha visto que el cáncer puede manifestarse por amplias y muy diversas 

causas; no obstante sea cual fuere lo que origina la enfermedad, la acción en todos los casos es sobre un 

sustrato genético común dentro de las células (157). Existen dos tipos hipótesis principales que tratan de 

explicar el fenómeno tumoral. 

La primera de las dos hipótesis, supone que el cáncer puede ser debido a la acumulación de mutaciones 

somáticas, de tal suerte que los fenotipos cancerosos más extremos serian el resultado de una serie progresiva 

de mutaciones. La segunda hipótesis sostiene que la mayoría de cánceres podrían originarse por la inserción 

de material genético nuevo, lo cual puede ser posible cuando las células normales son infectadas por virus 

tumorales [26). 
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Desafortunad<Vnente 001bas teorfas no pueden d..- una explicación satisfactoria para todos los tipos de cáncer 

que hasta el momento se conocen, aunque los procesos desaitos en ..-nbas hipótesis ~nan un 

Importante papel p..-a tratar de explica" el origen de algunas clases de tllmores [22,26,33J. 

6.2a. tlPOTESIS DE LA ACUMULACION DE MUTACIONES SOMATICAS. 

Las bases genéticas de carcinogenicidad fueron ortginalmente estalllecldas por Voguet en 1914 con su teorfa 

de mutación somática. Dicha hipótesis se basa en el hecho de que debido a la gran cantidad de células nuevas 

que se forman cada ano y considerando que la replicación del ADN no puede llevarse a cabo con un 100% de 

fidelidad, puede ocurrir, que cuando un grupo de células se divide una de las células hijas puede presentar uu 

error genético [33J. 

Los errores genéticos pueden ser originados por mutaciones en los filamentos cromosómicos del ADN, ya que 

con el ~ la infoonación transmitida puede dar origen a algún emJf en los procesos de transcripción y 

traducción del mensaje genético, pudiendo ocurrir desde el ADN a el ARN, o las enzimas u otras moléculas 

proteicas, entonces a es1as células puede consideri!rseles como un riesgo potencial para el desarrollo del 

cáncer, puesto que existe una probabilidad progresiva de errores genéticos a lo 1..-go de las divisiones celulares. 

Si el dailo al ADN y los errores en la replicación no son reparados durante el ciclo mit6tico, estos 

permanecen y ap..-ecen por consiguiente durante las subsecuentes generaciones de células [26,33,70J. 

Aunque podrta decirse que es cuestión de azar el que se lleven a cabo mU1aeiones, esta probabilidad puede 

ver.;e Incrementada cuando una persona se pone en contacto con ciertos agentes qulmicos o fisicos, los cuales 

puedan incrementa el número de divisiones celulares en una población normal de células, al incrementar la 

velocidad de la nitosis (33,70,78,157) o al alter..- las bases pirimldicas que unen las dos cadenas que forman el 

ADN, ya sea porque son sustituidas, suprimidas o intercambiadas (33]. 

De esta forma la replicación celul<M", contribuye al proceso de carcinogénesis al proveer , indirectamente, 

oportunidades para que puedan ocurrir mutaciones somi!ticas. 

92 



6.2 b. HIPOTESIS DE LA INSERCION DE MATERIAL GENEllCO NUEVO. 

la hip61esis que trata de explica- el origen del cáncer por la Inserción del malerial genético, se apoya en el 

conodnien1D de que los virus infectan las células del huésped y utilizan el malerial genético de éstos para su 

reproducción. 

Dulbecco y otros investigadores, manifiestan que el material genético, es decir, ADN y ARN en los virus, era el 

responsable de la capacidad inductora de transfOllnaciones cancerosas. 

En los casos de virus ADN, el lil1111ento ADN del virus puede in1roducirse cl!ectaneme por si mismo en uno de 

los cromosomas y causar con ello la mutación que po«Ja dar origen al cáncer [26). Con respedo a los virus 

ARN, aquellos que poseen la enzima M<rnada 'transcriptasa inversa", transcribe el ADN a partir de ARN del 

relnlVlrus y cuando esle proceso lemina, el ADN transcrilD se in1roduce ·por si mismo en los cromosomas, 

in~ándose a el mafelial genético (genomas), dando lugar al cáncer (26,71,157). 

Algunos investigadores (26), iñman que la capacidad de inducir transfoonación cancerosa, if'llJlicaba que 

cualquier virus tumoral contiene al menos una unidad de información genética (gen), responsable de su polencial 

carcinogénico, denominado "encogen" (26,157). Aciualmenle se sabe que no todos los virus tumorales poseen 

oncogenes, pero a pesar de es1D, estos virus pueden transformar células aunque clcho proceso se lleve a cabo 

muy lenlamente tras largos periodos de lalencia. 

6.2c. OTRAS ltPOTESIS. 

Actualmenle se habla de una hipótesis en la cual un fenotipo mutador puede esta' asociado con el des..mllo 

del cáncer. Algunos investigadores han sugerido que las mulaciones espontáneas no son sulicienles para 

explicar las múltiples mutaciones requeridas paa la oncogénesis, por lo que proponen que un fenotipo mutador 

po<kla esta: involucrado. Se <ice que ta fenotipo está involucrado en los procesos de pro¡JeSión y metástasis 

del tumor (22,93]. Un fenotipo mu1ador po<kla resullar de formas mutan1es de prolelnas involucradas en la 

repfocación del ADN, de precursores del metabolismo del ADN, por se~ cromosómica o de formas 

aberranles cuando al ser reparado el ADN se forma una unión errónea de las bases pirimldicas. 
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Otra hipótesis trata de explicar que et surgimiento del cáncer puede deberse a la inhibk:ión de la comunicación 

lntercelula-. Se.ha sugerido que la carcinogénesls en et hombre y animales de experimentación se lleva a cabo 

por múltiples procesos, involucrando una secuencia de pasos los cuales resuttan en una progresiva pérdida de 

homeostasis del tejido. 8 irrtercambio directo célula a célula de pequenos iones y metabolitDs que ocurre a 

través de las hendiduras de las uniones celulares juega un papel ~ en et mantenmento de la 

homeostasis. En base a lo anterior se especula l<M"gamen1e que las hendcbas en las uniones de comunicación 

intercelula- estAn involucradas en el proceso de carcinogénesls. 

6.3. CREClllEHTO Y REPRODUCCIOH CELULAR NORMAL Y ANORMAL 

La reproducción celular es otro ejemplo del papel tan 1~ que tiene et sistema genético ADN en todos 

los procesos de la vida. Como la mayorfa de los fenómenos celulares, la reproducci6n se inicia en el núcleo. 

La primera etapa de la reproducción celular es la replicación (duplicación) del ADN en los cromosomas, 

evento que dura aproximadamente 4 horas. A esta etapa se le denorrlna fase S (slntesis). La fase G 2 está 

asociada con la slntesis de componentes celulares que se requieren para la mitosis seguida por la fase M 

(mitótica) que es el proceso por el cual la célula se divide en dos células nuevas, evento muy breve de la división 

celular. G, es la fase inicial del ciclo de una célula obligada a prolifera-, esta fase guarda estrecha relación con 

la slntesis de las enzimas que se requieren para el funcionamiento y slntesis del ADN. Existe un compartimiento 

G o, en el cual las celulas se encuentran en un periodo de descanso. Todas las células normales o neoplásicas 

pasan por estas fases del cicio celular (Figura No. 21). 

Figura No. 21 

Cicio Celular. 
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Aunque los mecanismos por los cuales se lleva a cabo el crecimiento y la reproducción celula- no son del todo 

conocidos, se sabe que algunas células aecen y se reproducen constan1emef1te como las formadoras de sangre 

en la médula ósea, las capas gennlnativas de la piel y el epitelio del in1estino, pero también muchas otras células 

del cuerpo no se reproducen en allos como el caso de las células musruaes y unas pocas células como las 

neuronas no se reproducen en toda la vida (70]. 

Si en un determinado momento hay insuficiencia de algún tipo de células en la economfa, estos comienzan a 

crecer y reproducirse más r<lpidilnente hasta que el cuerpo cisponga nuevanente de un oí.mero adecuado de 

células. Se sabe muy poco del mecanismo por el cual se conserva el nlimero adecuado de los diferentes tipos 

de células, sin emba'go, esl!Klos expelimentales han demos1rado que caus<11 efeclDs de retroalimentación para 

detener o hacer más lento el crecirriento y la mitnsls cuando se ha alcanzado un número adecuado de células. 

Es1uclos recientes, realizados por un !JUPD de investigadores, Elledg, H~. Vogeins1ein (1992-1993), 

muestran evidencias de que en el control del crecimiento celular están involucrados ciems genes supresores, 

siendo uno de los más in1>orfantes el p53, ya que se ha observado que la rrutaciOn en és1e gen contribuye al 

desarrollo de más del 50% de todos los canceres humanos. 

EstoS investigadores aseguran que el paso de las células a través del ciclo celular depende de la actividad de 

las enzimas conocidas como 'ciclin-dependientes de las quinasas", estas enzimas al unirse a detemlinadas 

proteínas actúan como inhibidores en cascada ptl'a ellas mismas, la cual intenuq>e la c:ivlslón celular por lo que 

una mutación en la ciclina que inicia la inhibición, contribuye en el crecimiento anoonal de la célula (77,98]. 

En cuanto a las dimensiones de las células, estas dependen casi totalmente a la cantidad de ADN en el núcleo, 

si no se produce duplicación del ADN, la célula crece hasta determinado volumen y después lo conserva (70]. 

Debido a que estos procesos no pueden llevtl'se a cabo con la peñección deseada, existe la probabilidad de 

que se presenten anormalidades en el crecimiento y la reproducción celular. En el ciclo celular se considera que 

la fase G, presenta mayor sensibilidad para que suceda una anormalidad en la reproducción celular, debido a 

que tiene gran relación con el control de la misma. 

Radman y Wagner (1988), mencionan que tres procesos enzimáticos son los responsables para que pueda 

llevarse a cabo una <ita fidelidad en la replicacion del ADN. 8 primer proceso involucra la selección de cual de 
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los cualro nucléotidos es agregado al filamento naciente, el segundo proceso involucra la 'corrección de prueba' 

del nucieótido agregado más reciente y eliminandolo si este no es el complementario, el tercer proceso ocurre 

después de la síntesis e involucra la corrección de los errores que escapa-onde los primeros dos procesos de 

cooección (122). 

A pesar de los procesos de corrección en la replicación del ADN, probablemente una célula recién formada 

de cada 100 mil a unos pocos de millones tiene caracteristicas mutanles (alteración de uno o más genes) (54), lo 

que ocasiona una foonación neoplásica, siendo esta un aeci(lliento anormal. Puesto que aparentemente el 

crecimiento y la <lvisióo celular de las células neoplásicas, se rigen bajo los msrnos mecanismos por los que lo 

hacen las células normales, la anomalía en el crecimien1D celular neoplásico reside en la pérdida de los controles 

de relroaimentación que normalmente interrumpen el crecimiento y la reproducción celular después de que un 

determinado número de células se han desarrollado. 

Uno de los mecanismos para el crecimiento del tumor, involucra directamente la regulación del ciclo celular. 

En la genética del cáncer, se habla de reguladores positivos en los estados de transformación (oncogenes) o 

bien reguladores negativos (genes supresores de tumores). Los genes que controlan la decisión para iniciar la 

replicación del AON son candida1Ds atractivos para los oncogenes o para los genes supresores dependiendo si 

tiene un rol estimulalorio o inhibitorio en el proceso [77]. 

U. CLASIFICACION DE TUMORES EN BASE A LAS CARACTERJSTICAS DE SU PROUFERACION. 

Los grupos de células que proliferan de manera anonnal pueden aparecer en cualquier parte del cuerpo y 

básicamente se les ha dasificado en rumores benignos y tumores malignos o cáncer, aunque hay tumores que 

pueden cambiar de un tipo a olro. 

Los tumores benignos, son aquellos grupos celulares que no pueden invadir los tejidos vecinos y 

pennanecen estrictanente localizados, proliferan de manera local, algunas veces crecen rápidamente y alcanzan 

un !a'nano considerable, pero por lo general su crecimien1D es lento por simple expansión, no pueden salir del 

sitio en el que se está desarrollando debido a que permanecen encapsulados por una capa de tejido conjuntivo. 

La estructura de estos rumores es similar a la del tejido del cual se deriva, los núcleos que fonnan el tejido 

benigno se dividen casi de manera normal, y tienen pocos cromoscmas anormales (26). Algunos ejemplos de 

rumores benignos son: los papilomas, adenomas, ganglioneuromas y fibromas, entre otros. 
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De fonna contraria a un tumor benigno, el tumor maffgno o cíncer posee una estructura muy desigual de la 

del tepdo que lo 0!9na, crece rtlpidamente y no permanece encapsulado, muestra muchas divisiones celulares y 

cromosómicas anormales. Puede Invadir el tejido normal que lo rodea, alcanzar el torrente sangufneo y el 

sistema linfático por lo que las células, con la propiedad de colonizar nuevos tejidos son diseminadas por lodo el 

organismo (26,70]. 

Los distintos tipos de cáncer se clasifican principalmente en base a el órg¡m del que se han originado y por la 

ciase de células afectadas con lo que dcha dasificaci6n cuenta hasta un centenar de variedades de la 

enfermedad, por lo que se hizo necesario dividir esta clasificación en 1Jes extensos grupos: carcinomas, 

sarcomas y leucemias (26]. 

Los carcinomas se originan en los epitelios que son capas de células <J1B recubren la superficie del CuefJlO y 

que cubren las dferentes glándulas. Los S8fCornaS se oli!jnan en las eslructuras de sos1én como el tejido 

fibroso y los vasos sangulneos. Las leucemias y los Hnfornas se originan en las células hemalopoyéticas de la 

médula ósea y de los linfondos. Los cambios crornosómicos en el cáncer htsnanO y leucemia están casi siempre 

confinados a las células afectadas y no se presentan en otras células somaticas Qinfondos y fibroblas!Ds de la 

piel) (131}. Los télminos carcinoma, sarcoma y leucemia, se utilizan f)<l'a nombra" tres formas de carcinogénesis 

fundamentalmente distintas. 

6.5 CARCINOGENESIS. 

La carcinogénesis es el proceso por el cual comienza la formación de un cáncer, y se lleva a cabo a través de 

múltiples pasos tanto en el hombre como en animales de experimentación [33,142,157). Este proceso necesita 

de periodos de tiempo muy largos para que se lleve a cabo, pudiendo ocupa' la mayor parte de vida del Individuo 

(157). Los pasos por los cuales se realiza el proceso de carcinogénesis incluyen la iniciación, promoción y 

progresión (33,54, 157). 

6.5 a. PROCESO DE INICIACION. 

La iniciación o conversión neoplásica aparece como un paso ilTevefsible en el cual la célula normal es 

alterada o transformada en una célula neoplásica, al ser danado el AON de forma natural o por la influencia de 
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algún agente carcinógeno [33,157], pero si el proceso se detiene en este paso, es incapaz de provocar el 

crecimiento de un tumor. 

6.5 b. PROCESO DE PROMOCION. 

La promoción es el paso siguiente de la iniciación. Después de que la célula neoplflsica se ha generado, esta 

lleva a cabo un proceso progresivo para formar un tumor. Este proceso de la carcinogénesls parece ser un 

proceso ininlerrumpible y dicho proceso parece resultar de una v<riedad de factores , entre los que se 

encuentran la citotoxicidad, inhibición de la diferenciación celular, inmunosupresión, mitogénesis e Inhibición de la 

comunicación intercelular [26,33,54]. 

8.5 c. PROCESO DE PROGRESION. 

La progresión es la transición genética que sufre un tumor benigno para transformarse completamente en 

tumor maligno [33]. Cuando se llega a este paso se inicia una propagación con la cual se Incrementa la cantidad 

de células neoplásicas [54], las cuales tienen la capacidad de seguir dividiéndose. 

6.5.1. EL ADN Y LA CARCINOGENESIS. 

La vida de un organisnno y su continuidad de generación en generación, depende de la estabilidad a largo 

plazo de la información genética cifrada en la doble hélice del ADN. Las cadenas de la doble hélice están 

constituidas por nudeótidos, cada uno de ellos consta de una base, un azúcar y un grupo fosfato. Las bases 

son de cuatro tipos: dos purinas y dos pirimidinas; las purinas son la adenina (A) y la guanina (G), las pirimidinas 

son la citocina (C) y la timina (T). Las b3ses de una cadena se unen por enlaces de hidrógeno a las bases de la 

otra cadena para formar la doble hélice del ADN. Estas bases se unen de manera complementaria, es decir, la 

adenina solo se une a la tinina y la guanina a la citocina [26,122]. 

Durante la replicación celular, cada cadena sirve de molde para fabricar una cadena 'hija". En la 

recombinación genética, las cadenas de ADN se rompen y las regiones homólogas se unen para dar lugar a 

nuevas combinaciones de genes [26], pero cuando el ADN es danado y los mecanismos para reparar las 

lesiones que presenta no son efectivos, puede ocurrir la muerte de la célula y en algunos casos la mutación 

resultante, puede conducir al cáncer [26,33], ya sea por estas células o por sus precursoras inmediatas [54). 

98 



Las lesiones que aparecen en el ADN pueden ser originadas de fom1a natural, debido a que el proceso de 

transcripción y traducción no es infalible, o pueden ser causadas por mutágenos qulnico o físico (22,26, 122, 157]. 

Las lesione$ más comúnmente observadas son: ra i11C01¡X>ración de una base incooecla o alterada 

(26,54.122.157]. <istDrsión en la forma de la doble hélice (26, 157], acoplamiento I~ de las bases (157], y 

la supresión de ~guna base (26) (Figura No.22). 

FiguraNo.22 

Lesiones~ comúnmente observadas en el ADN (26). 
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6.5.2. LAS SUSTANCIAS QUIMICAS Y EL CANCER. 

Algunas sustancias qufmlcas han sido reconocidas como factores etiológicos de carclnogénesis en ef hombre. 

Por anos se han nevado a cabo estudios en animales de experimentación para identifica" carcinógenos qufmicos 

y delinear Jos mecanismos por Jos cuales causan cáncer. 

Algunas sustancias qufmlcas que han sido identificadas como carclnógenos en el hombre, han demostrado 

ser genotóxicos en animales de experimentación al re<ilzar ensayos a corto plazo; otras resultan ser mutágenos 

potentes [33, 157). Se ha sugerido que puede haber más de un mecanismo de acción que involucra a la 

carcinogenicidad de los qufmicos . Weisburguer y Williams (1980), han propuesto una clasificación en la cual 

dividen en dos grandes categorfas a los carcinógenos: Geno1óxicos y epigénicos. 

Los csdnógenoa genot6xlco1, reaccionan covalentemente con el genoma, produciendo efectos 

mutagénicos, teratogénicos y carcinogénicos. Los carclnógenos eplgénlcos, no danan direc1amente af genoma, 

pero ejercen sus efectos de otra forma como es la inmunosupresión, alteración en el balance honnonal, etc. 

los carclnógenos genotóxicos, pueden ejercer sus eíecios e una sola dosis o por exposiciones a dosis bajas, 

en cambio los carcinógenos epigénicos, generalmente requieren de exposiciones prolongadas a altas dosis para 

que puedan manifestarse sus erectos (99]. 

Un carclnógeno es un agente, una sustancia o mezcla de sustancias que incrementan la incidencia de 

cáncer. 

las sustancias qufmicas genotóxicas, Interactúan directamente con el ADN causándole daik>, esto es debido 

a que son activadas metabólicarnente y sus intennediarios reactivos se unen al ADN, ronmando aductos ADN los 

cuales causan el dano y finalmente llevan al cáncer [22,33, 157). Algunas otras sustancias distorsionan su 

confonmación y sus funciones durante la replicación y transcripción (157). 

Las sustancias qufmicas en relación a su reactividad se pueden clasificaren dos grupos (151]: 

a. Carclnógenos directos. Son sustancias electrofflicas que reaccionan directamente con los compuestos 

celulares. 
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b. Precll'l:inógenoa. Estas sustancias son metabolizadas en las células para dar a su vez, metabolitos electro

ffiico que son los que interactúan con las diferenles moléculas celulares. A estos metabolitos se les denomina 

C<Wcin6genos finales. 

Los carcinógenos directos y los carcinógenos finales interactüan con prolelnas, ARN, AON y otras moléculas 

(115), los mecanismos están lntimanente relacionados con fenómenos de expresión genética y se sugiere que 

la alteración de estas moléculas es la base de la transformación celula' (151). 

La acirinistración de grandes cantidades de qulnicos afectan la respuesta celular, asl como la activación de 

la acción metabólica en el organismo. Cuando no se lleva a cabo la reparación de los posibles dallos en el ADN, 

puede ocasionarse toxlcidad celular afectando tanbién la regeneración proliferativa y a su vez esto afecta la 

respuesta de carcinogenicidad (33). 

Las sustancias qulmicas no geno!Oxlcas, no provocan una activación metabólica que de lugar a intemiediarios 

reactivos, por lo que no tienen una acción <irecta sobre el AON. B mecanismo de estas sustancias por el cual 

pueden incremental' la incidencia de cáncer, es a través del aumento en el numero de dilli~iones celulares (33] 

debido a esto, la posibilidad de que se produzcan mutaciones en las células se ve incrementada, 

consecuentemente también el riesgo de que se produzca cáncer [26,33,91]. 

Teóricamente, el modelo de iniciación-promosión·progresión, involucra primerarnenle la a<*'ninistración por un 

corto periodo de un agente genolóxico para la activación, con lo cual la transición que involucra la transformación 

de una célula normal a una neoplásica, se ve acelerado. La promoción involucra la administración de un agente 

no genotóxico, causando la expansión de la pobiación neoplásica. En la progesión, el tumor benigno se vuelve 

maligno. 

Las sustancias qulmicas pueden producir cáncer solo bajo ciertas circunstancias las cuales pueden estar 

relacionadas a la dosis, la especie expuesta y al mecanismo de acción de esas sustancias [33]. 

Una sustancia que es mutagénica a corto plazo, no necesariamente trae consecuencias mutagénicas en un 

organismo sano, posiblemenle por diferencias en la activación o debido a la inactivación metabólica de las 

sustancias o por otras causas. Sin embargo, si puede considerársele con potencial para la producción de 
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cáncer. Las que incrementan la proílferación celular se consideran sospecllosas en el aumento del riesgo para 

causa' cáncer delJido a que al aumentar el número de <illÍSÍOlleS celulares, tll1llién aumenta el riesgo de una 

posible mutación en la repficaci6n del ADN conllevando a la proliferación del cáncer. 

La toxicidad celular, la prolifelaci6n celular o la mutagenicidad, no necesarianente están relacionadas con el 

proceso de carcinogenicidad, solo refuerzan el punto de que la C<l'Clnogenicidad es compleja e involucra 

considerables lnleraceiones enlre civersas v.-iables biológicas [33]. 
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Cua<to 6. 

lnsectiddas que son presuntamente mutégenos y carcinógenos . 

. 

Promotores lnhibidores de la c;o.. Mutagenos CirOnógenos causantes de ená· 
municación in1ercelu- niedades hemakJpo-

lar yéticas 

Cloradano Clordano Azinfos metil Derivados N-ni1rosos Azinfos metil 
DDT Dicolol Demetón Akl<3b Clorpirifós 
Endosulfán DDT Diazinon Bay~ Coumafos 
Endrfn Endosulfán Dimetoato Carbaril DDT 
Heptaclor Heptacfor Disitón ~ Diclorvós 
Mirex Undano Fenolión Meloltilo Dloxatión 

Toxafeno Malatión Fosmet 
Metidatión Organofosforados: Forato 
Metil paratión Malatión Undaoo 
Oxidemetón metil Diazinon Metil paratión 

Mek>xlclor 
Paratión 
Tridorfón 
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7. INSECTICIDAS CON EFECTOS CARCINOGENICOS. 

7.1. INSECTICIDAS ORGANOCLORADOS. 

Los Insecticidas organoclorados, por décadas, han sido ampliamente utilizados en la agricultura, a pesar de 

que la gran mayorla se encuentran como contaminantes ambientales, incluso, estudios realizados en animales 

de laboratorio han comprobado que algunos de ellos son carcinógenos, por tal motivo se han desarrollado una 

serie de estucios, con la finalidad de elucidar el o los mecanismos por los cuales estos insecticidas ejercen sus 

efectos carcinogénicos. 

Los estudios que se realizan pa-a la determinación de ta mutagenicidad se lleva acabo en cultivos celula-es, 

sistemas bacterianos, animales de laboratorio y mediante estucios epidemiológicos en el hombre. 

Manslansky y Willioois (1981), de acuerdo con la designación de Weisburguer (1980), para clasificar a los 

qulrricos carcinogénicos, en base a su mecanismo de acción, sugirieron que los insecticidas organoclorados 

poticiclicos son compuestos carcinógenos epigénlcos, los cuales producen sus efectos a través de células 

neoplilsicas preexistentes (99, 144], y no por actuar directamente sobre el genoma celula-. 

Ambos investigadores llegaron a esta conclusión al realizar estudios in vitro, utilizando hepatocitos de ratas, 

ratones y hémsters en ensayos de reparación de cultivos primarios de hepatocilos (HPC)/DNA , dicho cul~vo 

utifiza células hep:lticas jóvenes noonales, las cuales mantienen su capacidad de metabolizar al xenobiótico por 

to que según Manslansky, es un método adecuado para determinar la genotoxicidad de estos insecticidas. En 

dichos estudios al adiciona- clonlano, heptaclor, endrin y mltrex a los cultivos ya mencionados, a 

concentraciones de 10·1 hasta 10•, estos investigadores observaron que el ADN danado, previamente de forma 

genotóxica, fué reparado adecuada-nante en los cultivos celulares , a pesar de la presencia de los insecticidas, 

demostrando asl que estos no actilan sobre el ADN. Tal recuperatjón fué máxima en hémsters, intermedia en 

ratas y mínima en ratones. 

De acuerdo a los resultados oblenldos se sugiñó que el efecto carcinógeno de estos insecticidas, en animales 

de experimentación , parece ser el reflejo de un mecanismo epigénico Onducción de tumores por un promotor) y 

no por una acción genotóxica Oniciadora) [99,144,154]. 

104 



Apoyando la teorla de Wllliams y Manslansky, Telang (1982), menciona que cuando una sustancia qulmica 

como es el caso de un gran número de insecticidas organodorados, solo producen tumores hepáticos, esta clase 

de carcinógenos carecen de habilidad para danar al ADN por lo cual, considera a estos qufmleos como 

promomres de tumores y no como iniciadores. 

B desarrollo de mas estucios comprobando lo anterior ha dado la pauta para considerar que los insecticidas 

organoclorados, por si mismos no son capaces de producir cancer de una manera espontánea, es decir que 

necesitan de la preexistencia de células anteriormente danadas ya sea genéticanente o por factores 

ambientales, para que por medio de ellas, puedan producir sus efectos carcinogénicos (99,144,145]. Por tal 

razón, a estos insecticidas se les considera corno promotores y no como iniciadores de neoplasias. 

Los promotores de tumores, son agentes que actlian para facilitar el desarrollo de células tumorales latentes. 

Mecanisticanenle los promotores operan después de iniciado el proceso por el cual la célula nontlal es 

convertida a célula tumoral y en base a esto, se asume que un promotor podria no ser carcinógeno, esto se ha 

po<ido comprobar en investigaciones realizadas con qulmicos carcinógenos promotores de tumor en piel, en los 

cuales cicho promotor por si mismo es incapaz de producir el tumor [18). 

El efecto promotor de estos insecticidas se ha podido comprobar por una sene de estudios en los cuales, al 

ser a<ilinistrados después de un inductor de la carcinogénesis, se ha visto un incremento en la incidencia de 

neoplasias, esto sucede con insecticidas como el clordano, heptaclor, DDTy endosulfán [11, 145, 160). 

La adnlnistración oral en ratas con estos 4 insecticidas ensayados por separado, después de que han 

recibido <ietitnitrosamina la cual produce adenomas y carcinomas en el hlgado, muestran un claro incremento en 

la incidencia de tumores, prtncipalmente hepáticos, mientras que cuando son administrados sin la 

dietilnitrosamina, hay ausencia total de neoplasias, mostrando con esto que son incapaces de fontlar tumores; 

por otra parte, cuando la a<tlinistración de estos insecticidas se realizó antes de la dietilnitrosarnina, el número 

de tumores observados, es menor que cuando la administración se lleva a cabo a la inversa, lo cual indica que 

los insecticidas al no formar hmlres, la presencia de estos fue únicamente a causa de la dietilnilrosamina 

[74,145,160). 
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En otros ensayos al ser acininistrado el DDT junto con la 2-acetamlnoftuorano, conocido qulmico carcinógeno 

[32,145], la respuesta promotora tanllién se vi6 incrementada. W~ams (1981), menciona que el efecto 

promotor de es1Ds insecticidas ~a ser debido a que los controles homeostáticos que regulan los procesos del 

crecimienm, tanto en células normales como neoplásicas, son alterados por los promotores ele tumores y de esta 

forma se inicia un crecirTien1D celulil" incontrolallle [99, 145, 159, 160). cabe senalar que en aquenas especies de 

animales que presenlill una alta Incidencia de neoplasias espontáneas, estos insecticidas resultan ser más 

tumorogénicos [53,99, 160), puesto que tienen muchas células neoplásicas pieexlslentes dsponibles pil"a que se 

lleve a cabo la promoción, manifestlndose consecuenenente las neoplasias [160). 

En base a lo anterior, se ha asunido que estos insecticidas son epigénicos, lo cual neva a desarrollar estudios 

más exhaustivos a csle respecto con el fin de cleteminar el o los mecanismos epigénicos con kls que estos 

Insecticidas llevan a cabo el efecto promotor. Se habla de que la cooperaci6n metabólica juega un rol 

fn1>ortanle, consecuenlemente la inhilición de la comunicación interoek& puede estar relacionada con la 

carcinogénesis de los insecticidas organoclorados. 

Un ejemplo de la cooperación metabólica en cultivos celulares involucra la transferencia ele un producto 

metabólico ele la célula compelente a la célula deficiente. AJgo sinilil" poctia suceder con el DDT, puesto que 

cultivos celulares de hígado de rata al estar expuestos durante dos días con este Insecticida, inhibe la 

cooperación metabólica entre las células hepáticas [159). Siguiendo este lineanienlD hay evidencias de que el 

DDT y algunos insecticidas análogos inhiben la cooperación metabólica entre los cultivos celulares de 

fibroblastos pulmonares ele hámsters (V-79), y los cultivos de células que contentan la enzima 

hipo>tantinaguanlnafoslforibosil transferasa (HGPRT) [144,154,159). En una función normal, la HGPRT

~tente transforma a la 6-tioguanina a su forma ~xlca y la transfiere a las células HGPRT-deficiente, con lo 

cual dicha forma tóxica inhibe el desarrollo celulil" de estas últimas [144). En es1e caso especifico, las células V-

79 son las HGPRT-delicientes y las HGPRT-resislentes son las células C0111Jeientes, por lo cual el número de 

colonias de las células V-79 se ven disninuidas, pero cuando a estas se les adicionan los insecticidas 

bromopropllllD, DDT, clorpn>plllto, clofbendtalo, fenarlnot y clcofol a concentraciones de 1, 2, 4, 6 y 8 

µ!}'mi, después de vil"ios dlas el conteo de colonias en las células V-79 mueslral un incremento en la formación 

de colonias ele una manera dosis-dependiente. lo cual quiere decir, que esiJs insecticidas inhiben el transporte 

de la forma tóxica de la 6-lioguanina, por lo que se produce una recuperación en la capacidad ele formación de 
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colonias por parte de las células V-79 (154J. Estudios similares se han realizado con los insecticidas clordano y 

heptaclorcon resullados similares. 

Telang, afirma que la inhibición en la cooperación metabólica producida por estos insecticidas, no se lleva a 

cabo a través de la alteración del espacio intercelular de las células hepáticas, lo cual ~obó al observarlos 

microscópicamente, por lo que la recuperación en la formación de colonias no es debida a la disrupción del 

contado entre las células, por lo que sugiere una posible implicación de la naturaleza lipoflica de esas 

sustancias [144J. 

Varios investigadores coinciden en que el mecanismo por el cual se presenta la inhibición en la cooperación 

metabólica, puede ser debida a la acumulación de estas sustancias en las membranas celulil'eS, perturbando las 

funciones normales de estas y consecuentemente podrfa verse inhibida la cooperación metabólica celular 

(154,159J. Williams (1981), menciona también que si la cooperación metabólica celular in vitro e in vivo • 

involucra la transferencia de productos metabólicos entre las células, y el proceso que regula el crecimiento 

celular se rige bajo estas condiciones, la comunicación intercelular juega un papel importante en la 

c<mnogénesis. Por tal razón se propone a la inhibición de la comunicación intercelular como un mecanismo no 

mutageno por el cual los insecticidas organoclorados ejercen sus efec\os carcinógenos [159J. 

Las células en organismos multicelulares se comunican por dfferentes maneras, una de ellas es el intercambio 

cirecto de moléculas entre el citoplasma de una célula a la contigua, a través de canales localizados en las 

hendiduras de unión. Este tipo de comunicación se ha visto que tiene una importancia significativa en los 

procesos de homeostasis, proliferación y diferenciación celular [18,81,129,143,1441. 

Las hendiduras de unión estin formadas por canales que se encuentran en el interior de las protelnas 

hexaméricas estructurales de las células, las conexiones presentes en cada una de las células llevadas a cabo 

por estas proteinas, forman un poro entre el ciloplasma de las dos células. A través de estos poros, pueden 

pasar m:iléculas polares cuyo peso molecular debe ser menor a 1.5 KD. Los estudios celulares en diferentes 

órganos y especies animales han revelado la existencia de una familia de protelnas que unen a una célula con la 

otra y de este modo forman esos canales. Conocer el mecanismo que regula la fonnación y la entrada de 

moléculas a estos poros, es importanle para comprender el papel que tienen las hendiduras de unión en la 

comunicación celular [129J. 
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Las investigaciones realizadas in vivo e in vitro, indican que el control aberrante de la comunicación 

lnleicelular en las hendiduras de unión, (GJIC, Gap Junetional lnleiceUular Comunication), pueden repercUtir en 

el desarrollo de tumores y canceres [63,99,129,143,154, 162]. En base a esto si un proceso tan importánte como 

la homeóstasis es inhibida, el proceso de transmisión de moléculas normales o neoplilsicas se interrumpe, con lo 

cual se inicia la proliferación y crecimiento desconlrolado de las células neoplasicas latentes, al verse reducida 

su capacidad de comunicación intercelular, el potencial metastásico se ve incrementado [71, 129J. 

Las suslancias químicas promotoras de tumores, han mostrado que inhiben la comunicación intercelular en 

las hendiduras de unión (GJIC), en células in vivo e in vitro. Aunque el mecanismo exacto por el cual se lleva a 

cabo la regulación de la GJIC, no está bien establecido, esta puede estar relacionada a diversas causas, de 

acuerdo con el tipo de inhibidoro en base a las estructuras biológicas que afecta (129,143]. 

Diversos estu<ios han mostrado que varios insecticidas organoclorados, inhiben la comunicación intercelular 

de una manera dosis-depen<ienle [18, 144, 154] y de acuerdo al momento en que dicha inhibición ocurra, será el 

dano causado por estas sustancias. Si algún plaguicida inhibe la comunicación intercelular duranle el periodo de 

organogénesis, puede resultar embriotoxicidad o teratogénesis, si la inhibición ocurre en el !ejido, el cual ha sido 

afectado pos1eiiortnente por un mutágeno o carcinógeno, ocurre la promoción de un tumor, pero si la inhibición 

se da en el SNC, resultan efectos neurolóxicos [18). 

De acuerdo a la bibliografía revisada, de los insecticidas cuyo uso se permite en México, los ingredientes 

activos que inhiben la comunicación intercelular en las hendiduras de unión son el dlcofol, clordano, Undano y 

toxafeno. Se especula que el endosulfán podria tener esta propiedad inhibitoria, debido a que está 

estructuralmente relacionado con el heptaclor y el clordano. 

La inhibición de la comunicación celular por parte del heptaclor y clordano, ha sido establecida por varios 

investigadores, de entre ellos Telang (1982) y Manslansky (1981), realizaron ensayos en cultivos celulares 

hepáticos y en hepotocilos primarios de ratones y hámslers, respectivamente. Estos estudios se llevaron a cabo 

mediante ensayos que involucraban la cooperación metabólica existente entre los cultivos celulares y de acuerdo 

a los resultados obtenidos, se afirma que ambos insecticidas inhiben la comunicación intercelular, a causa de su 

alta liposolubilidad ya que gracias a esto pueden depositarse en las membranas celulares, impidiendo que estas 

realicen adecuadamente sus funciones [5, 144]. 

!08 



Uno de los insecticidas mas estudiados es el DDT, debido al impacto ambiental que acompana a su 

aplicación. Se ha observado que en fracciones de hlgado de ratas, tenidas fluorescenternen1e y a las cuales se 

les administró previamente 5, 25, 50 µg/ KgJdla de DDT, durante dos semanas, se inhibla la GJIC hepática. El 

ensayo se realizo mediante la localización de protelnas conexina 32 (Cx32) y conexina 26 (Cx26), al tenir el 

hlgado con microinyecciones de colorante ftuorescente, la transferencia de color mostró un decremenlo, 

observada por la disminución en la expansión del colorante a dosis de 25 y 50 ~1g/KgJdla, el decremento en el 

tamano de la mancha eslá probablemenle relacionado al decremenlD de la comunicación intercelular en las 

hendiduras de unión. Se dice que el DDT podría estar unido a la protelna multifuncional Calmodulina e inhibir la 

actividad de la bomba Ca"ltla'' ATPasa, en las células V79 (143] Wangard, menciona que la naturaleza de la 

inhibición de la comunicación intercelular podría estar relacionada con la concentración intercelular del calcio, 

AMPc y protelnquinasa, por lo que el DDT podría incrementar el inftujo y producir un decremenlD en el eflujo de 

calcio (143,154]. 

En otros estucfios similares, la inhibición de la comunicación celular entre células embrionarias de hámster y 

lineas celulares hepáticas de hámster, involucran a las protelnas conexina 43 y conexina 32, puesto que al 

exponerlas al DDT a concentraciones de 0.001, 0.1, 1.0, 10 y 100 ~1M, estas protelnas, al ser observados sus 

bordes microscópicanen1e, se apreció una reducción, perdida o relocalización de estas protelnas. A simple vista 

esto se observaba por la reducción en el número de manchas o por su relocalización, de manera dosis

dependiente (129]. 

Con el endosulf;in también se ha comprobado esta propiedad. Mediante ensayos de transferencia de color a 

través de las hendiduras celulares, entre las células hepáticas de hámster rJ7) y células hepáticas de rata (WB). 

Resultando una completa inhibición en la transferencia de color de las células V7 a las células WB (57]. 

Los diferentes estudios realizados con estas y otras sustancias inhibidoras de la comunicación intercelular, 

muestran que no siempre existe una relación entre esta y la actividad promotora de tumores, pero también se ha 

observado que este efecto inhibitorio eslá presente en numerosos qulmicos promotores de tumores ( 172, 138] . 

Aunque diversos estudios han mostrado que la mayorfa de los insecticidas organociorados actúan por un 

mecanismo epigénico, resultando con ello ser promotores y no iniciadores de la carcinogénesis, también se han 

realizado investigaciones sobre la mutagenicidad de estos compuestos. Existen algunos estudios que afirman 
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que estos compuestos son mutágenos. Markaian (1966), reporta un escaso efecto mutágeno del DDT en 

mamlferos; otros investigadores reportan que existe una relación dosis-respuesta, en el grado de mutagenicidad. 

Tzoneva-Maneva (1971), observó que el porcentaje de metafases con dano estructural en cromosomas se 

incrementa con el aumento en las dosis de lndano, administradas a roedores [74). 

En contraste, otros investigadores, afinnan que aquellos compuestos, como es el caso de algunos insecticidas 

organoclorados, que solo producen hepatocarcinomas en animales de experimentación presentan poca habilidad 

para danar el ADN (63,144,158}. Conney (1967), alinna que este tipo de compuestos lipofilicos son inductores de 

monooxigenasas microsomales, las cuales son las responsables en el aumento de incidencias neoplásicas, 

principalmente entre ciertas especies de ratones (145). 

los estudios que se han realizado pa'a determinar la mutagenicidad en algunos insecticidas organoclorados 

como el heptaclor, clonlano, DDT, DDE, endrln y merex, han proporcionado evidencias de que no tienen 

propiedades mutágenas [63,154,160) . Wílliams (1984) y Manslansky (1981), reportan que el clonlano y 

heptaclor muestran, en estu<ios a largo plazo, que no afectan al ADN, inciusive en aquellos ensayos donde se 

han utilizado células hepáticas, ya que el hígado es uno de los órganos más sensibles a ros efectos de estos 

compuestos [160}. 

Esto también fué comprobado por otros investigadores que han llevado a cabo sus estudios de forma 

Individual. Tong (1982), utili211 lineas ep~eliales de hígado de rata, las cuales contenían Hipoxantina

guaninaíosforibosil transferasa (HGPRTJ. las lineas celulares fueron expuestas a los compuestos por 72 hrs. , se 

mantuvieron y subcultivaron por 18 días para que apareciefan los posibles efectos mutágenos, después fueron 

sembradas agregando 6-tioguanina (TG), para obtener 6-tioguanina mutante. las colonias celulares fueron 

tenidas y contadas. Se utilizaron benzo [aj pireno y 7, 12-dimetil benzo[ajantraceno como controles, debido a que 

son compuestos lipoffiicos y al igual que los insecticidas ensayados necesitan de activación metabólica para 

producir sus efectos. En este ensayo de mutagenicidad resultaron no mutágenos a concentraciones de 10 • M, 

ambos insecticidas, en cambio ambos controles, a concentraciones de 10 ~ M, incrementaron ra incidencia ele 

mutaciones 5 y 50 veces para el benzo[a]pireno y 7,12-dimetil benzo[a]antraceno, respectivamente [136}. 

Es1e ensayo es muy sensitivo para detectar el potencial mutágeno de diversos compuestos incluyendo a 

aquellos que requieren de activación metabólica. Datos anteriormente obtenidos sobre mutagenicidad , en otros 
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cultivos celulares, también han demostrado el escaso efecto mutágeno por parte de estos insecticidas. En 

estudios que utilizan el ensayo denoninado reparación de ADN en cultivo primario de hepa1Dcilos (HPC/ONA 

repair assay), el c:lordl!IO y heptaclor resuttaon ser inactivos [53,57). 

Estos cultivos pueden tener hepa1Dcilos ya sea de ratas, ratones o hilmsters, debido a que estas tres especies 

de roedores, presentan diferentes susceptibilidades a los efectos tumorogénicos con los insecticidas 

organoclorados [57,99,144}. 

Utilizando estos medios de cultivo, algunos investigadores han demostrado que los insecticidas 

organociorados policfclicos, carecen de efectos genotóxicos. Williams(1979,1980), al recolectar dalos sobre 

efectos mutagénicos en mamfferos, encontró que existe ausencia de una respuesta genotóxica por parte de una 

amplia variedad de plaguicidas organoclorados [158}. 

Algunos datos concernientes al efecto de los insecticidas organoclorados en cromosomas humanos, no 

muestran incremento en fa frecuencia de células las cuales contengan aberraciones cromosómicas en cultivos 

celulares de leucocitos humanos, al ser expuestos in vivo estos individuos, a dicha familia de insecticidas. El 

clordano y heptac:lor, en ensayos de mutagenicidad, han dado resultados negativos en estudios a corto plazo, 

debido a que no muestran ningún efecto sobre el ADN, incluyendo en cultivos cefuf<res u órganos en donde 

éstos insecticidas han resultado ser promotores de tumores (160). 

Beca!< (1975), reporta un incremento en el número de cromátides con lesiones. En un grupo de 42 hombres, 

los cuales estuvieron ocupacionafmente expuestos por diez a~os a varios insecticidas, incluyendo al DDT, con la 

sangre de estos individuos, se realizaron cultivos celulares de linfocitos, y se analizaron 50 metafases por cada 

individuo y en un total de 3400 células, las aberraciones encontradas fueron hendiduras en los cromosomas, 

separación de cromatides, acenbicidad y rearreglo de cromatldes. 

En otro estudio se analizaron muestras sanguíneas de individuos, los cuales estaban en contacto directo e 

indirecto con et DDT, de los 66 sujetos expuestos y de los 25 sujetos control, al analizar 50 metafases, solo se 

observó un cromosoma dicénbico y dos rrearreglos, peno la dicenbicidad se encontraba presente en una célula 

de uno de los individuos control, fo cual muestra que no se produce un incremento en el número de aberraciones 

cromosómicas con el DDT. Aunque, algunos investigadores afirman que en este tipo de estudios, dichos 
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resultados pueden deberse a que generalmente la mayorfa de los linfocitos utilizado en el estudio, pueden 

encontrarse en la fase G, o en la slnlesis del ADN, por lo que las abemlciones en aomátides y aomosomas, no 

pueden ser observadas. 

Por otro lado, se ha visto que individuos, que se encargaban de fabricar, embazar y transportar el insecticida 

DDT, presentan concentraciones hasta tres veces mayores que aquellos que laboraban en el mismo lugar, pero 

sin tener contacto directo con éste insecticida. En pruebas de mutagenicidad realizadas con estos individuos 

expuestos directa e indirectamenle al DDT, podría esperarse que las lesiones fueran mayores o que fueran más 

fécilmenle detectables, en aquellos expuestos directamenle al insecticida.pero esto no sucedió, con ro cual no 

puede afirmarse con cer1eza que el DDTcause mutagénesis [108]. 

Los resultados negativos obtenidos en los diferentes estudios sobre mutagenicidad, sugieren que estos 

insecticidas no son carcinógenos genotóxicos, apoyando más ra aseveración de que estos Insecticidas actúan 

por medio de un mecanismo epi génico para ejercer el efecto promotor de tumores [99, 144, 145, 159). 

Los insecticidas organodorados están principalmente asociados, con la incidencia de tumores hepáticos, más 

qoo de otros tipos. Se ha reportado que el DDT, clordano y heptaclor, son inefectivos para promover cáncer en 

estomago y pulmón de ratones (Williams y Numoto, 1984) [18]. El clord1no y hepllclor producen neoplasias en 

ratones pero no en ratas. 

En ratones la incidencia de tumores hepaticos, se ha visto incrementada, cuando a estos ratones, después de 

iniciada la carcinogénesis, se les administra DDT, p y y-hexacioruro de benceno (20 mg/KgJdla), e inclusive 

algunos de estos tumores presentaban propiedades invasivas. El efecto promotor del DDT se ha comprobado en 

ratas a las cuales se les ha inducido la carcinogénesis con 2-acetilaminofluorano o dietilnitrosamina, debido a que 

después de que se les ha administrado dicho insecticida, la respuesta se ha visto incrementada [17,74,145). 

En base a lo anterior se menciona, que algunas especies de animales u órganos, son seledivos, lo cual es un 

rasgo ca-acterfstico de carcinógenos epigénicos. Al administrar DDT, clonlano y heptaclor, a ratas a las cuales 

se les inició la carcinogénesis, se observó que la incidencia de neoplasias era tinicamente en el hígado y no en 
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olro tipo de órganos [11,160J, lo mismo sucede con el 111do1ulfjn, el cual es estruciuralmente análogo a estos 

insedicidas (57). 

Es posible que la formación de un tumor ocurra seguida de hepatotoxicidad crónica. Graso (1977), ha 

propues1o que la ingestión a largo plazo, de una hepatoloxina, en ratones, puede resultar en muerte celular, 

seguida por una proliferación de células, la cual culmina en la formación de tocos de hiperplasia o nódulos. Este 

proceso se considera secundario, debido a que la inducción del tumor puede ser el resultado de una necrosis o 

hipelpfasia celula" p¡venquimal (47). 

Les nódulos son lesiones proliteralivas focales, los cuales alteran la <l'quileclura normal del hígado. Estas 

lesiones son p;ricularmente características de ciertas especies de ratones, principalmente cuando han sido 

expuestos a com;iuestos organodorados. Algunos de estos nódulos pueden transformarse, pr0!,1'esar y formar 

lesiones hepatocelula-es benignas y lo malignas [17,53J. Por tal motivo la alteración o inducción de estos focos 

hepalocelulares son tomados como seflal de un desarrollo neopl3sico [53,57,160J. 

Se ha visto que los tumores hepáticos producidos por los insecticidas organoclorados en ratones, son 

fundamentalmente diferentes de aquellos producidos por químicos carcinógenos ·verdaderos", pero son similares 

o idénticos a tumores "espontáneos' en algunas razas de ratones [53,57). 

Debido a la incidencia que muestran los insecticidas organoclorados de aumentar la proliferación de tumores 

hepáticos, se especula que inducen el sistema microsomal hepático monooxigenasa, en mMllferos, de tal suerte 

que la inducción enzimática microsomal podria deberse a la presencia o incremento de tumores, aunque existen 

ciertas controversias a este respecto[145j. 

la actividad enzimática puede verse alterada de diferentes maneras ya sea en su actividad o en su 

~ición Oncremento o decremento). Essigman (1981), menciona que la actividad de la glucosa-6-fosfatasa 

(G6Fasa), parece ser buen indicio para detectar nódulos hiperplásicos en ratones, en los cuales la actividad 

decrece extraacfna'iilllente. Esta enzima está presente en el retlculo endoplásnVco liso y rugoso de células 

hep!Jticas normales. Un aumento relativo en el nivel de actividad en la G6Fasa, en muchas de las lesiones 

benignas (adenomas) y malignas (calcioomas hepatocelulares), incfjcan que éstas se desarrollaron de células 

que nunca percieron su actividad o que se desarrollaron de células nodulares no neoplásicas, senalando además 

que éstas pueden recuperar la capacidad de desfosfotilil' a la G6Fasa [145]. 
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Al igual que la enzima G6Fasa, esta enzima puede servir de indicio para deteminar la presencia de 

neoplasias hepáticas, su aumento po<tfa in<ica' lesiones nodula-es o la proliferación de nódulos hepáticos. Lo 

mismo ocurre con y-Glula'nil transpeptidasa (GGT), de la cual, algunos investigadores han detectado un 

aumento en su actividad en membranas celula-es hiperplásicas y preneoplásicas, al igual que en las lesiones 

neopásicas hepáticas de ratas [53). 

A pesar de estas evidencias, existen muy pocos estulios a este respecto en insecticidas organoclorados y los 

resUtados que se obtienen de estos, no inojan resultados concluyentes corno el realizado por Williams (1984) y 

Essigman (1981). En el estudio realizado por el primero, se le administró a ratones dietilnitrosamina (20 p.p.m.), 

a otros clonl1no (20 y 50 p.p.m.), y a otros más, heptaclor (5 y 10 p.p.m.), pero solo con la dietilnitrosomina los 

nódulos hepaticos presentaban anormalidades enzimaticas, principalmente en la cantidad de fosfatasa alcalina, 

adenosiltrifosfatasa, y-gula!liltranspeptidasa (GGT) y en la glugosa.6-fosfatasa (G6Fasa). 

Los insecticidas organociorados ensayados mostraron que por si solos, no desarrollan neoplasias, como 

tanpoco presentaron alteraciones nodulares o enzimaticas en este estudio aunque el número de nódulos se vió 

incrementado cuando el clonlano se administró posteriormente a la dietilnitrosamina [ 160]. 

Essigman (1981), al realizar un estudio con el insecticida organociorado 3-5-dicloro(N-1,1-dimetil)-2-

propil)benzamida (DCB), en ratones a los que se les administraron dosis de 20, 100, 500 y 2500 p.p.m. del 

insecticida, la mayorla de las hiperplásias inducidas en ellos, mostraron actividad moderada o disminuida en la 

G6Fasa y en aproximadamente la mitad de los ratones en altas dosis de DCB, mostraron un aumento en la 

actividad de la fosfatasa alcalina. Un aumento en la actividad de la GGT, estuvo presente a altas dosis de 

Insecticida, en lesiones como necrosis y enfermedades hepaticas [53]. 

Los estudios sobre los efectos carcinógenos producidos por los insecticidas organoclorados, en las personas 

son muy escasos y la mayoria de ellos están sujetos a controversias. Gran parte de estos estudios se obtienen 

mediante datos epidemiológicos o por la participación de voluntarios los cuales utilizan o trabajan frecuentemente 

con ellos [161). La mayoria de los qulmicos que producen cáncer en las personas son carcinógenos 

genotóxicos que reaccionan con el ADN, aunque un número substancial de personas se ven expuestas a estos 
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insecticidas. Estudios epidemiológicos detallados, no han revelado incrementos en el número de los diferentes 

tipos de cáncer en Individuos expuestos a esta sustancias e inclusive con aquellos insecticidas con los cuales se 

han comprobado sus efecios ea<cinogénlcos en animales de laboratorio [102,160). 

Esto podrla deberse a que estos agentes podrian tener efectos diferen1es en las personas y en los animales 

de estudio, puede suceder tamtién que los niveles de insecticidas a los que están expuestas las personas sean 

tan b~os, que la acción promotora no se lleve a cabo o es posible que el nivel de células neoplllsicas sea muy 

escasa para la promoción del desarrollo neoplásico[160J. 

Algunos estudios epidemiológicos muestran que los insecticidas organoclorados pueden provocar cambios en 

el balance hormonal; lo que puede conducir a la proliferació~ del cáncer, esto se lleva a cabo mediante un 

mecanismo de promoción hormonal. Como se sabe, ciertos tipos de cáncer se encuentran asociados a 

anomalías en el metabolismo hormonal, tal es el caso del cáncer de mama femenino, los cuales denotan 

cambios en los niveles sanguíneos de prolactina, estradiol y progesterona [161]. 

La incidencia de cáncer de mama, puede tener vfnculos con la exposición a insecticidas organoclorados, 

como lo han propuesto algunos estudios epidemiológicos. Esto se ha asociada a la gran cantidad de grasa 

consurrida en los alimentos, del¡;do a que la mayoria de ros insecticidas, son solubles en ellas, lo que podria 

permitir la sugerencia de una relación entre estos compuestos y el cáncer mamario, puesto que se trata de un 

órgano rico en Hpidos[144,82]. Además de que se han eoointrado. cantidades considerables de insecticidas 

organociorados en leche materna [55, 102]. 

A pesar de ras caracteristicas tanto de estos qufmicos, como de los órganos ricos en grasa, no se han podido 

tener resultados concluyentes de si existe una relación de ambos con el cáncer. 

En estudios sobre carcinogénesis, para comprobar si existe alguna relación entre los insecticidas 

organoclorados y el cáncer de mama, se toman muestras de tejido adiposo mamario, perteneciente a mujeres a 

las cuales se les diagnostico la enfermedad o de mujeres que murieron a causa de el. Los resultados obtenidos 

de algunas investigaciones muestran la presencia de estos insecticidas en el tejido analizado, encontrándose, 

DDT, BHC, DDE y Undano [144,82]. 
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Las muestras analizadas por Unger (1964), mostraron que la concentración de DDE no variaban mucho entre 

las muestras de personas que murieron por cáncer y aquellas que murieron por otras causas. Lo mismo se ha 

obsetvado en biopsias de personas a las que se les diagnóstico la enfennedad y en aquellas que presentaban 

otros desordenes glandulares mam00os, lo cualindica, que el tejido mamario humano no es afectado por el DDE, 

en lo concerniente a la carcinogénesis, sin embargo otros órganos mostraron mayor asociación con el DDE, 

como se C0111>fObó con el an¡jfisis de !J'asa abdominal (102]. 

Datos sobre mortalidad y muerte certificada sugieren que existe una relación entre los casos de leucemia y la 

actividad agrlcola. Se ha observado una elevación significativa en el riesgo que presentan los agricultores de 

sufrir leucemia, cuando éstos han estado expuestos a ciertos insecticidas. En el caso de los orgarooclorados, 

están incluidos, el metoxlclor, DDTy Hndano [16,17,28, 113]. 

Para investi~ si la exposición a plaguicidas agricolas está relacionada a los casos de leucemia en 

agicultores, se han realizado estu<ios en regiones donde la población agricola supera la mortalidad por 

leucemia. La selección de los individuos se lleva a cabo por historias cllnicas, escogiéndose a personas las 

cuales padecen o padecieron leucemia (decesos). 

En un esbJdio realizado por Morris (1990), en los cuales utilizó 578 individuos para su estudio (340 vivos, 238 

defunciones), los padecimientos más frecuentes fueron leucemia linfocltica crónica (42.2%), leucemia no 

linfocltica (24.7%) y mielodisplacias (10.g%). La probabilidad de riesgo fué calculada comparando a los 

agricultores expuestos con los no agricultores (controles), encontrándose un pequeno pero significativo riesgo 

para cualquier tipo de leucemia, en los agricultores (1.2), al calcular el riesgo para cada tipo histológico se 

observó un aumento significativo para algunos insecticidas, al calcular el riesgo en base a la familia de 

insecticidas no hubo aumento significativo para el llndano, pero si para el DDT y metoxlclor [17]. 

De acuerdo al estudio, no hay una relación dosis-respuesta para estos insecticidas, con el riesgo de leucemia 

sea del tipo que fuere, pero si se vió un aumento, en el riesgo cuando los insecticidas fueron aplicados mas de 10 

dlas por ano (DDT, clonlano y Dndano), lo que sugiere, que éstos podrían estar involucrados en la etiologla de 

la leucemia, de hecho al DDT se le ha asociado, con la leucemia linfocltica crónica (Flodin, 1980) (17). 
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Olros estudios similares, se han realizado para determinar la relación de éstos insecticidas con linfomas, 

diferentes a los de Hodgkin [17,28,34), y con leucemia linfocitica aguda [17,34,58). Al realizar el anillisis de los 

resultados obtenidos se encontró un elevado riesgo en la incidencia de linfomas diferentes a los de Hodgkin, 

particularmen11! con los insecticidas ciclodienos, principalmente cuando son utilizados en cultivos (llndano, 

clordano, DDT), a d~erencia de aquellos que son aplicados al ganado. 

Con relación a la leucemia no linfática aguda, los estudios muestran cierta asociación, de ésta con el uso de 

insecticidas, pero se menciona que no son estadlsticamente significativos (16,63]. 

También se ha visto que en personas ocupacionalmente expuestas han mostrado pequenos pero 

consistentes incrementos en los casos de cáncer pulmonar, principalmente en aquellos trabajadores que estln 

en contacto con insec1icidas organoclorados [23). Otros tipos de cáncer relacionados a éste respecto son los de 

vejiga, cerebro y en sistemas hematopoyéticos y linfaticos, aunque son menos consistentes [23,35). 

Desafortunadamente, debido a los escasos estudios con personas, en relación a los efectos carcinogénicos 

por parte de los insecticidas organoclorados y a la controversia desatada alrededor de ellos, no pueden llegarse 

a conclusiones definitivas, de si pueden o no ejercer dicho efecto en humanos. 
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7.2. CARBAMATOS. 

Una gran variedad de plaguicidas han sido encontrados en el medio ambiente, debido a su extenso uso, la 

mayorla de las veces en pequenas cantidades. Entre estos se encuentran los insecticidas carbamatos, pero 

aunque son considerados más seguros para su uso y menos rfesgosos para el hombre, en comparación con los 

organoloslorados, no dejan de ser perjudiciales para el medio ambiente, por tal motivo se han realizado diversas 

investigaciones para determinar los efectos adversos que acompanan a su aplicación. 

Considerables evidencias imican que estos insecticidas no son mutágenos, ni carcinógenos, debido a que se 

han obtenido resultados negativos en la mayorla de los ensayos realizados para determinar mutaciones 

genéticas, daños en el ADN y posibles efectos cromosómicos [74}. 

Algunos autores mencionan, que los insecticidas carbamatos, aldlcarb (temik), cartlartl (sevin), carbolurán, 

propo1ur (baygón) y metomllo, aunque se les considera muy tóxicos dentro de esta familia, no muestran 

evidencias de mutagénesis, puesto que en los ensayos realizados para determinar si provocan algún tipo de 

daño en el ADN, han resultado negativos (52,64,120,143}. 

Esto lo han comprobado al realizar diversos ensayos en animales de experimentación, cultivos celulares y 

sistemas bacterianos. Un ejemplo de ello es cuando se han utilizado hámsters preñados a los cuales se les 

administraron diferentes dosis de estos insecticidas, sin exceder la dosis letal de 30 mg/100 g de peso corporal, 

posteriormente un cultivo celular se realizó con los embriones y al examinar las células de éstos, no revelaron 

transformaciones morfológicas y al transplantartas en agar, no crecieron, considerando con esto, que si existe 

alguna transformación ésta es insignificante (121}. 

Las células noonales no pueden desarrollarse en agar, por lo que si esto sucede, quiere decir que tienen una 

alteración morfológica lo cual permite su desarrollo (121]. 

Por otra parte, no hubo desarrollo de tumores en ratones a los cuales se les administraron mediante inyección 

lntraperitoneal, las células embrionarias tratadas con dichos Insecticidas. Los resultados de este ensayo, 

muestran que los cinco insecticidas no son !3'dnogénicos (121]. 
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Otros estudios en mamíferos, han reportado que el 1klc"11 no produce, en ellos, efectos carcinógenos, 

neurotóxicos o cualquier otro efecto crónico, cuando han sido expuestos al aldlwb (Marshal, 1985) (166,159, 

158J, ni al realizar ensayos en cultivos celulares con células BALB/3T3 de ratones, puesto que no provocan su 

transformaci6n y si son sembradas en aga-, no se desarrollan [120J. 

Los estudios realizados con el carbaril, han mostrado que no es carcinógeno, ni mutágeno, tanto en lineas 

celulares como en sistemas bacterianos. (Elespuru, 1974) [52,120]. Cuando células BALB/3T3, fueron tratadas 

con c11t11irll, a concentraciones de 1, 5, 10, 20 y 40 ¡tg'ml, por 24 hrs., el efecto producido por este insecticida, 

fue núnimo en todas las concentraciones, con lo que se considera que el Clllllarfl no acbia sobre el ADN [120J. 

También se han obtenido resultados negativos en sistemas bacterianos, entre ellos se encuentran los 

ensayos realizados sobre bacterias como Salmonel/a Typhimurium, E. co/i y Bacillus Subfifis, en células de 

roedores in vitro, así como en ensayos a través de hospedadores, como el que se mencionó anteriormente. Asl 

mismo, también se han realizado estudios en otros sistemas bacterianos, levaduras, en células humanas y de 

roedores in vffro, para determinar los daños producidos en el ADN. Los mismos resultados se han obtenido en los 

efectos crornosómicos de Drosophila, células de roedores in vitro y en células somáticas de roedores in 

vivo,(Degeovanni-Donnelly, 1968; Epstein, 1972; Weil, 1973; FAO/OMS, 1977, 1978, 1980, 1981, 1982, 1983; 

Valencia, 1981; Otsuka, 1987; Rhone-Poulenc, 1987; Schering, 1987) (52,74,120]. 

Sin embargo otros investigadores han reportado, que algunos insecticidas carbamatos, ocasionan una débil 

mutagenicidad. en los diversos sistemas ensayados, particularmente a dosis tóxicas. El aldlcartJ y carbaril, se 

ha mencionado que causa dallo en el ADN, y que tienden a impedir la mitosis en la metafase, especialmente a 

concentraciones citotóxicas (Vacilos, 1979; Onfelt, 1983). También se ha reportado que el aldlcarb y 

carbofuran, causan aberraciones cromosomales en tejidos celulares in vitro [64,65, 174J. 

González y Malos (1883,1987), han reportado que el aldlcarb incrementa el Intercambio de Cromáüdes 

Hennanas, (Sister-Chromatid Exchanges, SCE) y que provoca un retraso en ciclo celular. Ambas alteraciones se 

llevan a cabo de manera dosis-depencfiente, en cultivos celulares de linfocltos humanos (64,65]. A 

concentraciones entre 150 y 350 ¡tg'ml, el aldlcarb, provoca un incremenlo en el número de células anormales, 

en estos cultivos. Las anomalfas más comúnmente encontradas, son el aumento en la frecuencia de lnlercambio 

en Cromátides He!manas, y la presencia de hendiduras en las cromátides y cromosomas (64]. 
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Según Gonzales, esto pockla ser el resultado de la activación metabólica del alclcllb, la cual se lleva a cabo 

en el cultivo celuf!I', menciona además que estas anomallas, se ven Incrementadas con la presencia de un 

Inductor genotóxico, el cual pockla ocasionar una débil activación alicional en el aldicarb, ocasionada por el 

sistema metabólico exógeno presente [64,65,74]. 

Kazamoskaya, Vacilos y Odashuma (1977), han reportado que tanbién el en.ti causa aberraciones según 

lo han comprobado en estudios realizados in vitro con células de roedores y humanas [70). 

Cultivos celulares de linfocitos realizados con muestras sangulneas de trab1'adofes expuestlls a vapores de 

plrlmlearb, muestran un Incremento en la frecuencia de aberraciones cromosómicas (Pilinskaya, 1981, 1982). No 

obstante, estos efectos fueron mlnirnos sin relación dosis-respuesta y además no pulieron confinnarse en 

estudios subsecuentes [74]. 

Se ha observado que los estudios que reportan efectos mutagénicos, tienden a ser faltos de metodologla o 
proveen información insuficiente que permita una adecuada evaluación de los resullados e incluso, algunos 

investigadores han desarrollado protocolos que no están acordes con los estánd!l'es actualmente aceptados 

(Vaughan-Dellarco, 1981; Cranmer, 1986). 

De igual forma, se ha observado que los ensayos que reportan resuttados positivos, generalmente son 

contradctorios a otros resultados publicados o en la mayorfa de los casos, no pueden repetirse o no arrojan los 

mismos datos en e$ludios subsecuentes (7 4]. 

En contraparte con los insecticidas carbamatos, las acciones mutágenas de los delivados N-nltrosos de 

éstos, están bien estabiecidas. Los compuestos N-Nitrosos de los insecticidas carbamatos, pueden resultar de 

interacciones qulmicas con algún otro insecticida o con otros agentes quimicos, los cuales se encuentran 

presentes en el medio ambiente (51,52,54,148]. Estas interacciones qulmicas pueden producir dichos 

co~uestos N-nitrosos, considerados biológicamente activos. 
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Es muy común que los insecticidas calmlalos, lnteracblen con el nitrib de sodio, el cual se encuen1ra 

8111J!imnente dslribuido en la naturaleza. Algunos lugaes donde puede encontrarse son en los vegetales, como 

acitivo en los oomerms e incluso en la saliva humana [52,135,143). 

Para que la interacción entre el nitrito de sodio y los insecticidas cab<rnatDs se lleve a cabo y permita la 

formación del compuesto N-nitroso, se necesita un medio ácido. Estas caracter!sticas hacen posible que la 

formación de estos compuestos pueda producirse en el organismo, pues si los alimentos que se consumen se 

encuentran contaninados con los insecticidas y estos reaccionan con el nitrito, Ulizado corno conservador, en el 

alimento o con la saliva, el estómago provee el medio ácido requerido para que se neve acabo la reacción de 

formación del compuesto [51,52,120,135,156]. 

En ensayos de mutagenicidad y carcinogenicidad, ocurre la foml¡r;j(¡n de tumores, en <iversas pates del 

cueipo en los animales de experimentación, después de que éstos han sido inyectados con compuestos 

nitrogenados y a los cuales se les ha administrado nitrito de sodio [164]. Los compuestos N-nitrosos, han 

mostrado ser carcinógenos en una <lllplia variedad de eSJ>ecies de animales de experimentación, de igual forma 

estos poseen actividad mutágena y transformante en cultivos celulares in vitro [120,1211 e in vivo [120,135]. 

Al realizar estudios sobre la mutagenicidad de los derivados nitrosos de 200 plaguicidas, de los cuales el 40% 

eran amidas, 40% carbamatos y 20% ureas, se encontró que el 70% de los derivados N-nitrosos de los 

carbamatos Ó/Cfon una respuesta positiva, sólo el 4-0% de las ureas y solo una de seis amidas, también dieron 

resultados positivos. Esto puede indicar que los carbamatos nitrados actúan como mutágenos directos. En estos 

resultados el aldlcarb resultó ser muy activo en el ensayo en placa utilizando a la bacteria Sa/mone//a 

Typhimutium cepa his G46, pero debido a su gran toxicidad no puede ser actninistrado a altas dosis en los 

animales (Dl.so aproximadamente 1mg/Kg. de peso), por lo que no es posible detenninar los efectos que causa a 

esta o mayores dosis. El metcmllo también ha dado respuestas positivas en el ensayo de mutagenicidad, 

aunque no puede ser convertido en derivado nitroso bajo condiciones gástricas simuladas [135]. 

Al ensayar los derivados N-nilrosos del cartJaril, carbofurín, baygon, melDmllo y aldlcarb, se observaron 

transformaciones morfológicas en células cultivadas en agar blando, después de que estas fueron tratadas in 
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lliw, con estos compuestos. Las colonias celulares se consideran transformadas si presentan una clara perdida 

en la orientación, encontrándose entre cruzadas y formando capas múltiples (121, 125]. 

Al ser administradas intraperitonealmente en ratones células de hámsters prenados, a los cuales se les 

dosificó con estos derivados nitrosos, mostraron un progresivo desarrollo de tumores en el sitio de la Inoculación. 

Estos tumores aparecen generalmente en las 3 O 6 semanas posteriores a la inoculación, los cuales han 

resultado ser sarcomas imiferenciados (51,121,125]. En otros ensayos 3 de 5 colonias de células forman 

tumores, localizados en el sitio de inoculación y solo 6 de 10 tumores formados fueron progresivos. (120]. 

En estos ensayos, a diferencia de otros, no se observó una relación dosis-respuesta, esto podría deberse a 

que la cantidad de qulmico recibido por los embriones, está relacionada con la capacidad que pueda tener la 

sustancia para cruzar la placenta (121]. 

El nitroso aldlcarb ha resultado ser mutágeno en Salmonella typhimurium G46 y en E. co/i, además induce el 

rompimiento de un filamento del ADN en células de piel humana, siendo también carcinógeno en ratas. Cuando 

líneas celulares humanas, (Hep-2), fueron tratadas con N·nltrosoaldlcart> a concentraciones de 50,150 y 300 

µg/mJ, el crecimiento celular fue escasamente inhibido después del tratamiento, pero se observa un incremento 

en la frecuencia del Intercambio de Crométides Hermanas, en una forma dosis-dependiente. A las 48 hrs. 

después del tratamiento con el nitroso aldlcart>, las células muestran un retraso en el ciclo celular, ellÍdenciado 

por un decremento en el número de células en la tercera mitosis y un incremento en el número de células en la 

primera mitosis, según se observó al compararlas con las células control (células no tratadas). Gonzilles (1988), 

considera que estos resultados comprueban la habilidad de este compuesto, para afectar al ADN (66]. 

De todos los insecticidas cartamatos, el más estudiado ha sido el N·nitrosocart>aril, al cual se le atribuyen 

efectos carcinogénicos (51,52,74,121], Ensayos realizados para determinar la carcinogénesis del N· 

nitrosocart>arll, han mostrado que en ratas, a las cuales se les administró una dosis única, subcutánea de este 

compuesto (1000 mg/Kg. de peso corporal), 15 de 16 ratas, desarrollaron tumores locales en el sitio de la 

Inyección. Las neoplasias resultaron ser sarcomas, en células polimórficas y en un caso se observó un sarcoma 

espinocelular, sin observarse tumores en otros órganos. 

122 



. Por ota parle, con la alininis1ración oral única de 200 a 500 111!1Kg. de peso ooiporal, en ratas, con el N· 

~. no hubo desarrollo de tumores, aún 21 meses después de la adl!inistración. En olro ensayo, la 

acininis1raci6n oral de 130 lll!>'Kg., repetidanenle, en ratas, mostrarnn evidencias de transformaciones malignas 

en la parte inicial del estómago, encontrándose desde hiperplásias hasta carcinomas (51, 125]. 

También se han llevado a cabo estudios fisicoqulmicos p..-a detemin..- si este tipo de compuestos pueden 

loima"se en el orgalismo, esto se ha realizado bajo condiciones gástricas simuladas con el Cllblrtl y el nltllto 

de sodio, con lo que se comprueba la formación del co~esto N·nitroso y encontrando que su estabilidad 

máxima está a pH's entre 3 y 5, siendo más inestable a pH = 1 [51J. 

La interacción entre el cari>aril y el nitrito, es biológicamente significativa, debido a que los compuestos N

nitrosos, se sabe que actlian sistémicamente y se ha COfl1lTObado que la mayorfa son carcinógenos 

[52,56,89,120,1211. Hasta el momento no se ha visto alguna especie animal que pueda resistir los efectos 

biológicos de los compues1os N-nitrosos, y por la simílltud estructural que tiene el N·nltrosocnarll con el 

conocido carcinógano y mutágeno N-nitrosometil uretano (NMUr), se especula que el derivado nitroso del 

carbarll, también podrfa serlo [52, 120J. 

Por otra parte, se han desarrollado ensayos para caracterizar la actividad biológica y mutágena, mediante la 

comparación de esto derivados nitrosos de insecticidas carbamatos, con conocidos mutágenos como son el N· 

nilrosometil uretano (NMUr) y la N-metil-N'-nitro-N-nitrosoguanidina (MNNG). En general la relación de 

mutagenicidad para estos compuestos es una función de la muerte celula-, como se ha visto en los sistemas 

bacterianos de E. co/i cepa 1-Vr 30R y H. inlklenzae, en las cuales hay una perdda de aproximadamente el 90% 

de las células [52J. 

Asl mismo se ha observado, que la concentración molar requerida para que el N·nltrosocarbarll produzca la 

misma frecuencia de mutación que los otros dos compuestos es un cincuentavo menor que la requerida por la 

MNNG y menos de un veintavo de la concentración de NMUr [52,148J. Elespuru (1974), sugiere que las 

diferencias observadas en los potenciales de mutagenicidad entre estos compuestos, pueden ser debida al 

tiempo requerido para que se lleve a cabo la formación de sus intermediarios reactivos en las células o puede 

123 



estar regido por la estructura de la molécula, por lo cual menciona que la presencia del grupo naltil en el 

nlln>IOCllllarll, el cual incrementa su liposolubilidad, parece ser el principal factor en su actividad biológica [52). 

Por otra parte Uchiyama (1975), menciona que el potencial de mutagenlcidad, puede verse alterado por la 

diversidad de métodos utilizados en los ensayos o por el tipo de cepas utilizadas, debido que al realizar ensayos 

con el N·nltrosocarti.11 y la MNNG, en E.co/i cepa B/r WP-2, Uchiyama, enconb'ó que ambas muestran el 

mismo potencial de mutagenicidad a diferencia de lo reportado por Elespuru, el cual utilizó una cepa diferente de 

E.coli [52, 148]. 

Otros ensayos han mosb'ado que después del tratamiento con N·nltrosocarbaril en H.influenzae, las 

mutaciones se observan antes de la primera mitad del la replicación del ADN, y puesto que el número de 

mutaciones esta en función de la replicación del ADN, las lesiones premutacionales pueden extenderse en la 

mayorla, si no es que en todos los genomas, aunque algunos investigadores no saben con exactitud, qué 

alteraciones dentro de la replicación del ADN están involucradas en la mutagénesis producida por el N· 

nltrosocarbaril. Se especula que estas alteraciones pueden ser debidas a los cambios en la secuencia de 

nucleótidos, los cuales podrían ocurrir durante o después de la replicación del ADN, presentando así lesiones de 

mutagénesis (13). 

Otros investigadores han atribuido las acciones mutágenas y carcinógenas del N·nltrosocarbaril, a la 

formación de uniones illcali-sensitivas, de este con el ADN, en cultivos celulares [52,117,125].Muchos 

compuestos N·nitrosos, son tóxicos carcinógenos, mutágenos y teratógenos, además se sabe que varios de ellos 

dan origen a intermedialios reactivos alquilantes, dentro del organismo, aunque la naturaleza quimica de esos 

intermediarios y metilación lnlercelular no ha sido establecida aún. 

Es posible que el N-nltrolOC<llbarll y otros derivados N-nitrosos de los insecticidas carbamatos, lleven a cabo 

una acción similar a la efectuada por las nitrosaminas o las N-nitrosoureas. Las dimetilnitrosaminas requieren de 

la activación enzimática una vez que han tenido origen estos intennediarios, en cambio las N-nitrosoureas, 

pueden ser reactivadas por los ácidos nucleicos y protelnas sin necesidad de una activación metabólica [89). Es 

bien sabido que la mayoría de los carcinógenos químicos que se conocen , requieren de activación metabólica. 
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En relaci6n a esto se han llevado a cabo ensayos utilizando el méEdo de "8dentes de concentración de 

suerosa alcaina, con el fin de evaluar el número de filamentos lndviduales frll!Pll!!ntados en el ADN, lo que ha 

permitido observar que el ADN de células de fibrotAastos humanos, tratadas con N·nltrosocllbartl exciben una 

ll<mativa reducción en el grado de sedimentación inrnedalanente después del lratarriento. Esto indica la 

producción de muchos filamentos, individuales del ADN, fraipnentados o la formación de numerosas uniones 

álcai·sensitivas, las cuales provocan ruptura cuando las células son lizadas por medo de !Jadientes alcalinos. 

Células tratadas con 1 o• M de N·nllrosocarbartl, por únicamente dos minutos e inmediatamente analizadas, 

muestran los mismos resultados obtenidos, de células tratadas de igual forma durante 20 hrs. incicando con ello 

que la reacción ~eta se lleva acabo, en un periodo de~ muy corto(125). 

Perfiles de sedimentación similares se han oblenido de células tratadas con 1~ de nitrosometiluretano, pero 

dichOs efectos no se observan con el uretano ni con el cnllll, indicando asl, que el grupo nitroso es necesario 

para que dicho efecio sea observado. 

f.J someter las células de fibroblastos humanos, a los gra<ienles de suerosa alcalina con y sin carbartl y 

uretano, mostraron perfiles de sedimentación similares es decir, que el ADN no fue afectado en sus filamentos, lo 

que si ocurrió, cuando las células fueron tratadas con el N-nllrosocarbarll y N-nitrosouretano. De esta forma el 

ADN fracturado en álcali después del tratamiento con el N·nllrosocarbllll se observa, no solo inmediatamente 

terminada la exposición celular al compuesto, sino también 20 hrs. después de _que el derivado nitroso fue 

removido de dichas células, esto sugiere que existe una relación irreversible entre el ADN y el N·nltrosocarbartl, 

mediante uniones álal~sensitivas (125]. 

Ensayos realizados para determin<W la asociación directa de éste derivado nitroso con el ADN, utilizando 

fiilroblastos diploides humanos y marcando radioactivamente el COOlJueslD, muestran que et grupo metilo, se 

separa del anillo naftilico de la molécula del N·nltrosocarbarit y se une irreversiblemente al ADN de las células 

humanas (125). 

POf otra parte algunos tr~s muestran que este derivado nitroso transforma a las células BALB/3T3 de 

cultivos celulares, en células tumorogénicas, alterando asi mismo sus propiedades biológicas [120, 121, 125]. Las 
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células BALB/3T3 de ratones, cepa A31, tratadas con 1 O o 20 µ!Jlml de nltrosocwbarll, producen focos o células 

transfonnadas, las cuaes se ca"acterizan por mostrar entrecruzamientos y perdida en el mecanismo que se 

encarga de inhibir la contracción celular (120]. 

Las células transfonnadas solo se observaron en aquellas células que fueron sometidas a varios pases, 

después de haber sido expuestas al derivado N-nitroso, en cambio las células que fueron tratadas de igual fonna, 

pero que no fueron transplantadas, no mostraron transfonnaciones. El numero de pases a los que fueron 

observadas las células transfonnadas se encontraban entre el terrero y el décimo. 

Existen varias razones por las que se observa una variabilidad en el numero de pases a las cuales las 

transformaciones son apreciadas, se menciona que una de estas razones podria deberse a que las células, son 

mas sensibles a las sustancias qufmicas cuando se encuentran en un determinado momento de su ciclo celular. 

En relación a los estudios epidemiológicos, las evidencias existentes sugieren que de 60 a 80% de todos los 

cánceres humanos, podrfan ser el resultado de ciertas actividades y de determinados factores ambientales. De 

particular importancia están los efectos asociados con la aplicación indiscriminada de plaguicidas y el grado de 

peligrosidad a largo plazo no debe ser ignorado (124]. 

Estudios de efectos genotóxicos in vifro ha sido reportado para muchos plaguicidas, incluyendo entre estos a 

los carbamatos (124). 

Estos estudios epidemiológicos muestran una elevada incidencia de cánceres, particularmente de tipo 

hernatopoyético, entre las poblaciones agrfcolas (17,28,124), entre los más comunes se encuentran limfomas 

ciferentes a los de Hodgkin y algunas leucemia, indicando además que pueden estar asociados con la exposición 

a plaguicidas u otros qufmicos agrícolas (28]. 

Los estudios epidemiológicos, en estos casos se realizan sobre Estados que se caracterizan por tener una 

población predominantemente agrfcola, en las cuales los Indices de mortalidad y momlidad por leucemia, 

limfomas u otras enfennedades hematopoyéticas, exceden el promedio nacional (17]. 
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En relación con los insecticidas carbanatos, se ha encontrado, que aquellos sujetos quienes han utilizado 

es1e tipo de insecticidas por 20 anos o más, presentan mayor riesgo a esle tipo de cánceres. La razón de 

probabilidad pll'a calcolll' el riesgo se lleva a cabo, relacionando a las personas que sufren o sufrieron (decesos) 

cánreres de tipo hematopoyético y que se encontraban expuestos a esi>S plaguicidas, con per.;onas, las cuales ! 

sufren o sufrieron los mismos padecimientos, pero que no tuvieron ningún contacto con insecticidas [17]. 

Se ha visto que en la leucemia Nnlocitica crónica, el uso de cabamatos no muestra un riesgo , 

slgnificativlmlf11e elevado, principalmente por aquellos Cll'banafos que son utilizados en los cultivos, a 

diferencia de aquellos insecticidas cabll'natos que son destinados a los arWnales, pues en estos casos el riesgo 

se ve ligeramente incrementado [17]. 

Por otra pll'1e se ha observado un riesgo significativ1111ente elevado en la probabilidad de riesgo de linfomas 

difí:ft>ntes a los de Hodgkin, cuando las per.;onas han apítcado me2das de insecticidas o de insecticidas 

Individuales, entre los que se encuentra el carltllll. A pesar de esta asociación, la información !lsponible 

los posible efectos de estos insecticidas, en el hombre son insuficiemes pll'a poder concluir con certeza 

carcinogenicidad en el hombre [28]. 
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7.3. ORGANOFOSFORADOS. 

Entre los insecticidas más wnpliamente usados y económicanente más importantes, se encuentran los 

organofosforádos, pero su continuo y cada vez más creciente uso, han provocado electos negativos, como es el 

deterioro del medk> ambiente y un riesgo aparente para la salud de las personas, entre los que se mencionan 

posibles efectos teratogénicos, mutagénicos y cacinogénicos. 

Muchos de los plaguicidas organofosforados, son biésteres ácidos fosfóricos, o fósforos, los cuales pueden 

ser agentes alquilantes (75, 110, 128). Debido a la correlación entre la alquilación y la mutagénesis, 

carcinogénesis y otras actividades biolóµ detenorativas, se han desarrollado diveraas investigaciones para 

deteminar si los insecticidas organofoslorados, por sus propiedades alquilantes pueden producir estos efectos 

[45], de esta forma algunos investigadores aseguran que los insecticidas organofosforados reaccionan con el 

ADN, generalmente como agentes alquilantes y consecuentemente podrfan considerarse como mu1ágenos y 

carcinógenos (163,110). 

Todos estos insecticidas organofoslorados tienen una estructura común, con fósforo y carbono como sitios 

eleclrofilicos, lo cual, mencionan, ofrece la clave para la comprensión de las reacciones que llevan a cabo estos 

insecticidas con los nucieófilos. Un nucieófilo puede preferentemente atacar al átomo de fósforo con la 

subsecuente separación de la unión P-0, sufriendo fosfonlación, pero también pueden actuar sobre el étomo de 

carbono, con lo que se produce una ruptura en la unión C-0, sufriendo de esta forma alquilación (metilación o 

etilación). Puede suceder que estos nucleófilos ataquen ambos sitios electrofilicos y por ende el tipo y velocidad 

de la reacción, depende mucho de su naturaleza y de la presencia de varios nucieófilos, como ocurre en las 

reacciones competitivas en una célula viva (45). 

El dlck>fvos es el único insecticida organofosforado, cuya reacción de alquilación ha sido estudiada. En 1970 

LOfroth, reportó la presencia de 7-metilguanina, como producto de alquilación del ADN de becerro in vitro, al ser 

tratado con dlclorvos. En otro estudio las reacciones de metilación entre el grupo metil del diclorvos marcado 

con "C y el ADN, aislado de esperma de salmón y de E. coli, mostraron que el grado de metilación del AON, con 

una hora de exposición al insecticida, fue similar en ambos casos, además pudo identificarse que en ambos 

casos el 63 y 85%, del total de productos derivados de la metilación ocurrida sobre ambos ADN, se encontraron 

la 7-metilguanuna, 1-metiladenina, 3-metiladenina, 3-metilguanina, 6-0-metilguanina y 3·metilcitocina. 
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Ensayos adicionales mostraron que células de E. coli, al ser tratadas con dlcloivos, la extensión de 

metilación fue del miSITXl orden en el ADN presente en las células de las tacterias, así cerno en el ADN aislado 

de éstas, pero al analizar los productos de metilación, se encontró a la 7·metilguanina como único producto de 

metilación, mientras que la 3-metiladenina, estaba ausente, en cambio con el ADN aislado, aparte de la 7: 

metilguanina, se encontró presente la 3-metiladenina en un 9 a un 14% [41]. 

De acuerdo a los resultados observados en varios ensayos de este tipo; ~I produCto de alquilación qu'e sé 

encuentra generalmente y en mayor cantidad en el ADN de E.coli y en cultivos_ ~~1~'1aieshuma~os (Hela), con 

0.07 mM de dlclorws es, la 7-metilguanina [41]. 

El dlclotvos también puede interactuar, con las proteínas celulares. por medio de interacciones de metilación 

y fosforilación entre cicilo compuesto y las proteínas. Ensayos realizados con células de E.co/i, tratadas con 

dlcloivos, se observó que el insecticida interactuó de 20 a 30 veces mas con las proteínas que con los acidos 

nucleicos, estos dalos muestran claramente que la reacción que lleva a cabo el dtclorvos dentro de las células, 

se efectúan preferentemente con las proteinas. Los ensayos para detectar los componentes de los ácidos 

nucleicos metilados, en ratones tratados con dlcloivos, los cuales recibieron metll 1'C dlcloivos, por inyección 

l.P. (19-39 mg/Kg.) o por inhalación (5 mg/Kg.), mostraron que la 7-metilguanina era excretada en la orina, lo 

cual podria deberse a la metilación de la guanina con el metH ''C dlcloivos, pero no se pudo determinar 

exactamente de que lugar es esa guanina, si es guanina libre o si pertenece a los ácidos nucleicos [41]. 

El dlmetoato y oxidemeton metll, han demostrado ser mutágenos en ensayos con E.con a concen~.aciones 

entre 30 y300 mM; el mctll paratlón , exhibe baja toxicidad mlllá!lena en el mismo sistema. bacteriano a · 
.. : ',. ··--,."' - ·. 

concentraciones de 10 mM, mientras que Mohn (1973), al estudiar la capacida? mutagena del 5-metilbipt~fano 

resistente, el E.coli, consideró al metll paratlón como "probablemente mutageno' [41): 

Mientras tanto Simmon (1978), utilizando 8 sistemas bacterianos, en ensayos a corto plazo, enccin~ó que el 

mala!lón es no mutágeno (30.41]. De hecho algunos investigadores han llegado a afirmar qú~~I dlázinón, 

malatión y pamlón, en todos los estudios realizados con bacterias y levaduras, no se ha detedada q~~ca~~l;n .. ·. 
efectos mutagénicos ]41]. Por otra parte, el demetón y triclorfón fueron positivos en ensay~s, ~I m(;~lr~r 
mutaciones puntu*5 en los microorganismos S.typhimurium y E.coli (Hanna,1975; Wcater~.-1080). '¿n 

respecto a otros insecticidas organofosforados, se ha visto que el mctoato indú~ transfonnaci~'ries en E.éoli . 
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(Mohn,1973), pero utilizando otros sistemas microbianos, este compuesto ha dado resultados negativos 

(Shirasu,1976) (30). Otro insecticida organofosforado que no ha mostrado efectos mutágenos en sistemas 

bacterianos y en levaduras es el fenotlón. 

Los resultados obtenidos de los diferentes ensayos de mutagenicidad en sistemas bacterianos están sujetos 

a controversias, las cuales no permiten afirmar con seguridad, si resultan ser mutágenos en tal o cual sistema, 

como ocurre, entre otros, con el fenoilón, Chen (1982), asegura que este insecticida en Saccaromices cefVisiae 

o, y o,, en los ensayos de mutagenicidad, realizados por el muestran que es negativo. Por el contrario Simmon 

(1977) reportó que el fenolión en S.serviciae o,, fué positivo, al provocar recombinaciones mttóticas (31]. 

También es importánte señalar que algunos insecticidas causan alteraciones genéticas, en ciertos sistemas 

bacterianos, pero no en otros, por lo cual se habla de que el tipo de bacteria o levadura, as! como las diferentes 

cepas de estas, presentan variaciones, en cuanto a su susceptibilidad al ser expuestas a cada uno de estos 

insecticidas. Por tal motivo existen estudios en los cuales se han utilizado diferentes cepas de una misma 

bacteria o levadura. 

A este respecto Hanna (1975), utilizó diferentes cepas de la bacterias S.thyphimurium y una de E.co/i. A estas 

se les trato con 5·10µ1 de 140 insecticidas organofosforados, determinando la actividad mutágena de éstos 

compuestos por comparación del número de conversiones prototróficas en las cepas estudiadas con las 

ocurridas en las cepas no tratadas (controles), después de 48 y 72 hrs. de incubación a 37°C, de tos 140 

insecticidas organofosforados estudiados, 28 (20%), exhibieron actividad mutágena y entre los insecticidas que 

dieron resultados negativos se encuentran et fosfamldón, mevtnfós, paratlón metit y paratión, aunque en 

otros estudios utilizando diferentes sistemas biológicos, han resultado positivos (72,45). 

Siguiendo este mismo lineamiento, en Bacillui subtílis cepas H17 Rec+ y M45 Rec- y E.co/i cepas WP2 y 

WP2 Toy hrc, al exponerlas a 0.02 mi de 166 plaguicidas, de los cuales 46 eran insecticidas, de entre ellos el 

dlclorvos, resultó ser mutágeno en estas bacterias, puesto que et número de colonias revertidas, fué elevado 

(37]. de igual forma Ashwood·Smith, al realizar el mismo estudio con E. coli WP2 encontró que el dlclorvos, en 

una placa con 1X10• células, aumenta el porcentaje de mutantes en aproximadamente tres veces más que las 

reversiones espontáneas(B). Lo mismo se observó en otros estudios, utilizando la bacteria E.co/iK12, en ta cual, 

las concentraciones necesarias para obtener una respuesta mutágena marcada fueron de 1X10' M, para el 
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oxldtmlton mllll y clmetollo y 3.3X10•M para el dlclorvo1 [103), siendo éste último el mils mutágeno de los 

tres. Contrariamente a esto, células de este mismo microorganismo, tra1adas con parllión a concentraciones 

de 4.3X10-' M, mslatlón a 2X1()-1 M, Dlazlnon a 1.3X10 2 M, con un tiefl1lO de Incubación mayor al utilizado en el 

otro ensayo, no muestran cfiferencias significativas en las frecuencias de mutagenicidad en las células tratadas, 

al compararlas con aquellas células no tratadas, cuyas frecuencias espontáneas fueron menores [45,103]. Esta 

falta de mutagenicidad también se ha vislD en otros sistemas microbianos como S.selViciae y en cepas 

liferentes de E. coH [37]. 

A pesar de los diferentes estudios que muestran el efecto mutágeno del clclolvos en sistemas bacterianos, 

también con este insecticida existen controversias en cuanto a su mutagenicidad [24,31], puesto que algunos 

estudios no proporcionan datos cuantitativos, o realizan sus ensayos en placa de agar [8, 138], por lo que 

alg~nos investigadores, consideran a este método como inadecuado para detectar mutaciones débiles, ademils 

mencionan que existen diferentes factores que podrían modificar los etanos genéticos, como es la volatilidad del 

dlclorvos, la cual está en función de la temperatura con la que se trabaja, o la capacidad de la bacteria para 

reparar los danos producidos en su ADN [8] y como ya se mencionó, la sensibilidad que presenta el 

microorganismo y sus áfferentes cepas. al ser expuestos a los diferentes insecticidas [45]. 

Por otra parte se ha sugelido una correlación entre la estructura y la mutagenicidad de los insecticidas 

organofosforados. Se ha encontrado que los metil ésteres de los insecticidas estudiados, con excepción del 

malatlón, son mutágenos para microorganismos a altas concentraciones, presentándose un efecto mils notolio 

con el dlclorvos, seguido del dimetoato y oxldementon metil, y observándose una actividad mutágena menor 

con el paratlon metil [122,72]. Respecto a sus metabolitos, varios mono y di alquil ésteres de ácidos 

fosfólicos, productos de la hidrólisis parcial de los insecticidas organofosforados, han sido ensayados in vitro en 

E. coli y diversas levaduras, sin presentar actividad genética a concentraciones arriba de 100 mM (45]. 

Se han llevado a cabo ensayos en bactelias utilizando animales de laboratorio como hospedadores, para 

determinar cómo influye la activación metabólica en la mutagenicidad de estos insecticidas. Al administrar a 

ratones 25 mg/Kg. de dlclorvos, después de haber sido inoculados con S. typhimurium, no se observaron 

incrementos en la frecuencia de mutaciones, tanto en las ratas como en las bacterias. En otros grupos de 

ratones, de los cuales uno recibió dlclorvos por inhalación, al ponerlos en contacto con atmósferas conteniendo 

de 60 a 90 µg/lt de dlclorvos y con el otro grupo el cual fué administrado oralmente con 50 a100 mg/Kg, en 
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ninguna de estas dosis se produjo conversión genética mttótica en las levaduras, inoculadas a los ratones, a 

pesar de las 5 horas que estuvieron expuestas. 

Utilizando ratones a los cuales se les administró oralmente 0.2 mg de clclorvos, inoculándoles Salmonel/a 

Typhimurium y 6 hrs después de sacrificar a los animales, se observó un Incremento en el número de mutántes 

en la población de bacterias expuestas (162]. 

Existen ciertas características de mutagenicidad, por parte de los Insecticidas, tal es el caso de la acción que 

ejercen sobre el ciclo celular. Algunos insecticidas del grupo de los organofosforados, poseen la capacidad de 

retrasar el ciclo celular, y según los investigadores un retraso en el ciclo celular es caracterlstico de muchos 

agentes mutagenos [30,31). 

El retraso en el ciclo celular o los posibles cambios en la cinética celular, en una población de células, puede 

ser simultanea o convenientemente analizada, mediante el Intercambio de Cromátides Heílllanas, ICH (Sister

Chromatid Exchanges, SCE). Se ha reportado que existe una inducción en el ICH, y un retraso en el ciclo celular 

en células de hilmster chino V79, cuando fueron expuestas a 8 insecticidas organofosforados, estos son el metll 

p..Uón, demetón, trtclolfón, dlmetoato, malatlón, metldatlón, dlazlnón y dlslton. Los resultados obtenidos 

de estos estudios muestran que los 8 insecticidas, inducen un retraso en el ciclo celular, pero en diferente grado, 

siendo el metll paratlón, el más potente inductor a una concentración de 40 µg/ml. 

Para poder determinar el retraso en el cicio celular, se observa la cinética celular, es decir, se observa la 

cantidad de células que se encuentran en la primera (M1), segunda (M2), terceras y Muras mitosis (M,.), 

llevando a cabo una comparación entre las células tratadas y las no tratadas con el o los Insecticidas 

[30,31,109,141]. 

El análisis de dos ciclos celulares de células V79, tratadas con 40 µg/ml de metll paratlón, mostraron que 

más del 90% de células observadas, se encontraban en M1, por lo que su poder, en la inducción de el retraso del 

ciclo celular es elevado. En el mismo ensayo el deinetón, trtclorfón y dlmetoato, resultaron ser inductores 

moderados a la misma concentración, mientras que el malatlón ejerce un retraso un poco mayor en 

comparación con los tres insecticidas antes mencionados, pero menor que la ejercida por el metll paratlón [30]. 

132 



En otros ensayos el ulnfos metll , ha mostrado ser altamente tóxico en cultivos celulares V79 a 

concentraciones de 40 y 80 µg/ml, lo cual ocasiona fases no diferenciadas o drásticas reducciones en las 

mitosis. Por el contrario el fensulfotl6n, no induce retraso en el ciclo celular a concentraciones de 1 O, 20, 40 y 

80 µg/ml (31). 

Se menciona que el grado de retraso en el ciclo celular generalmente está relacionado con las 

concentraciones del insecticida de manera dosis-dependiente, pero no necesariamente se relaciona con la 

ti'ecuencla en el ICH (30,31). 

El metll paratl6n, demelón, biclorfón, clmetollO, malatlón y metldotfón, inducen un incremento 

significativo de manera dosis-dependiente, en la ti'ecuencia del ICH, Jo cual se comprobó mediante la 

comparación de las células V79 expuestas, con las no expuestas. El dlazlnón y dlslstón no producen efecto 

alguno en la frecuencia de intercambio. En lineas celulares humanas se observa un crecimiento dosis· 

dependiente similar, a aquella observada en células V79 [31). 

En las llne~. celulares de linfoma Burl<itt, de linfoides celulares humanos, y lineas celulares de hamster chino 

V79, el metll paratlón, induce un incremento en el ICH, el cual es similar en las tres lineas celulares, mostrando 

que es el inductor más potente de los 5 insecticidas. El segundo más potente es el demetón, existiendo en este 

caso, una posible relación lineal entre el incremento del ICH y la dosis (31]. 

Por otro lado el trlcloffón y el dlmetollO, parecen inducir el ICH, en las células V79, de igual fOITTla, pero no 

se observa un incremento en el intercambio a dosis bajas (10 µg/ml), asl mismo el malatlón y el meUdatión, 

provoca el intercambio a dosis relativamente altas (40 u 80 µg/ml), puesto que a dosis de 10 µg/ml, no se 

observan cambios significativos, no asl a dosis de 20 µg/ml, en las cuales si se observa un Incremento, aunque 

en algunos ensayos no es significativo [31). 

Por otro lado el dlulnon y dlsltón a dosis de 10, 20, 40 y 80 µg/ml no inducen ningún incremento en ninguna 

de las tres <iferentes lineas celulares [30,31). En otros ensayos el oxldematón metll, muestra que puede inducir 

significativamente el ICH, al igual que el fentfón, pero también únicamente a dosis relativamente altas y sólo en 
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CtJltivos celulares V79. A estas mismas concentraciones el IZlnfoa 1111111 y el fen1ullotJ6n parecen no 

lncrementr la frecuencia en el intercanbio de cromátides hermanas. 

Walter (1981), al estudiar el efecto del malatlón en el material genético en cultivos de linfocitos humanos, 

encontró que este Insecticida Induce un decremento significativo en el contenido de ARN y ADN, con lo que se 

reduce el porcentaje de células vivas, asf mismo se observa un incremen1o en el número de aberraciones 

cromosómlcas. Ensayos realizados con el clemelón, han mostrado que éste promueve la slntesls de ADN a 

destiel'llJO, en células humanas [30), lo mismo se obselva con el ulnfol 1111111, pero en este caso se requiere de 

activación metabólica. El trtclorfón, también causa transfonnaciones oncogénlcas, en fibroblaslos de ratones. 

El malatlón es una de los insecticidas más utilizados en la agricultura, y debido a que algunos Insecticidas 

organofosforados exhiben propiedades alquilantes, se han llevado a cabo ensayos con respecto a estas 

propiedades (36,128]. En cultivos realizados con células de ratones, que previilllente fueron dosificados con 

malatlón a concentraciones de 500, 1000 y 200 mg/Kg. de peso, observando 100 metafases de cada animal, las 

aberraciones se encontraron en cromátides y cromosomas, siendo estas, hendiduras, separaciones e 

intercambios, principalmente a 500 y 2000 rng.IKg., a pesar de ello no se observó que existiera una relación entre 

la dosis de malatlón y el número de células con aberraciones cromosómicas. Cuando se administró 

repetidamente malatlón a dosis de 500 y 1000 rng.IKg., se incrementó la frecuencia de aberraciones 

cromosómicas y también se ha observado que células gennlnativas se ven afectadas de la misma manera 

(128,163]. 

El término "hendidura" ha sido utilizado para identificar una región acromática ~tamente separada del 

segmento distal de la cromátide, de igual forma el lénnino "separación de cromátides" se utiliza para definir el 

desplazamiento o la separación de cromtrtides. 

La administración de dlclorvos por vla inhalatoria (6 hrs. por 21 dlas, 5, 27, 64 µgil) e intraperitoneal (dosis 

única 200 mg/Kg.) en ratas y por inhalación (32 µgil), i.p. (dosis única 100 rng.IKg.) y oral(15,10 y50 mg/Kg.) en 

himstefs mostraron en células de médula ósea y esperrnatocitos primaios, en lodos los casos y en ambas 

especies animales, que las aberraciones encontradas consistieron en canbios en las cromatides, las cuales 

incluyen hendiduras, separaciones e intercambios, aunque la incidencia de anormalidades crornosómica 

meióticas, no álfieren de los valores obtenidos de los controles [36,45]. 
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Lineas celulares de Hnfocitos humanos, se han utilizado para detenninar los efectos crromosómicos del 

clclorvos. Al analiZlll' los resuHados obtenidos, se ha observado que en las últimas 24 o 72 hrs de Incubación, 

ocurre una degradación en los cromosomas en metarase, de forma predominante en cultivos celulares 

conteniendo 24 y 40 µg/ml de dlcloNOI, mientras que en otros ensayos este incremento se ha vistl a 

concentraciones de Sy 10 µg/ml (Dean, 1972) [37). 

Al igual que en otros estudios, donde han utifizando lineas celula-es de animales, los cultivos celulares in 

m muestran alteraciones cromosómicas mínimas, y de las que se han encontrado, como es el caso de 

hendiduras en cromosomas, que son las más comunes, no siguen una relación dosis-depencfenle, 

principalmente al ser analizadas 24 y 72 hrs. de tenrinado el periodo de incubación con dlclorvos a 

concentraciones entre 5 y 40 µg/ml [37). 

En los ensayos los cuales utilizan filohemaglutinina o bromodeoxiuridina, como estimuladores de la mitosis en 

los cultivos celulares, los cuales penniten seleccionil' la fase del ciclo celular pil'a el estud't0, después de que el 

dlclrorvos se ha agregado 24 hrs después de adicionado el estimulador, se ha obtenido una Inhibición en la 

mitosis con 40 ~tg/ml de dlclorvos y a 20 µ\>'mi ocurrieron muy pocas divisiones celulares, pero en ambas 

concentraciones no se observaron cambios significativos en el número de aberraciones cromosómicas [37). 

Cuando el dlclorvos ha sido agregado en los cultivos celulares humanos, durante la preslntesis del ADN 

(G1), no ha habido evidencias en la inhibición de la mitosis, aunque si hubo una relación en la dosis y el 

incremento en el número de células con estados de degeneración de cromosomas en metafase, sin embargo los 

anélisis estadlsticos muestran que éstos no son significativos. 

Cultivos celulares in llitro, de linfocitos celulares humanos, expuestos a concentraciones de 10, 20 y 40 µg/ml 

de dlclorvos, durante la slntesis y replicación del ADN (S-G,), han mostrado altos grados de degeneración 

cromosómica, pero sin observarse Incremento en hendiduras ni separaciones de crométides (Dean, 1972). 

En algunos casos. cuando la célula es incapaz de completar la mitosis, se tiene como consecuencia la muerte 

celular y la fragmentación de cromosomas, sin embargo, la apil'ición de degeneración cromosómica por el 

dlclorvos, es complelamente Merente. Algunos autores han sugerido que la escasa diferencia en el número de 
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aberraciones cromosómicas observadas en las células tratadas con dlclorws al compararlas con células no 

tratadas, indican que no existe una relación entre la mutagenicidad y el grado de alquilaclón en el genoma 

celular, mientras que Deas (1972), menciona que el dlclorvo1 si reacciona directamente con el AON, mediante 

reacciones de alquilación. 

La mayor parte de estudios realizados en animales de laboratorio, para determinar la mutagenicidad y 

cacinogenicidad de los insecticidas organofosforados, se ha llevado a cabo principalmente con el dlclorvos, 

debido a su amplio uso, no solo como insecticida, sino también por sus aplicaciones farmacológicas. 

Se ha observado que en ratas administradas con diclorvo1, desarrollan neoplasias tanto malignas como 

benignas, principalmente en órganos endocrinos (46]. En ratas Osborne-Mendel, machos y hembras, a dosis 

de 150, 326 y 1000 p.p.m. por 80 dlas, se observó un incremento de neoplasias malignas y benignas, en ratas 

macho, 60% a bajas dosis y 71 % a altas dosis, encontréndose un mayor número de carcinomas (48%), en 

comparación con la cantidad de sacomas presentes (30%). Con lo que respecta a las hembras, el incremento 

de neoplasias resultó insignificante [124,128). 

Las neoplasias que se observaron en este, como en otros estudios, son generalmente en órgano endocrinos, 

para ambos sexos. En ratas macho se encontraron 17% de adenomas y un 14% de carcinomas en gléndula 

tiroides, a altas dosis y en hembras , también a altas dosis, 14% de adenomas presentes en pituitaria; en 

gliindula mamaria. Las neoplasias malignas y benignas se encontraron en machos a altas dosis, al igual que los 

carcinomas hepáticos [162). 

En otros estudios, ratas expuestas a vapores de dlclorvos, 37 de 50, desarrollaron neoplésias malignas y 

benignas a dosis bajas, aunque en este ensayo, la mayor incidencia de neoplasias fueron benignas, pero si 

hubo formación de tumores de ambos tipos, aunque éstos disminulan al aumentar las dosis. Los carcinomas se 

presentaron a bajas dosis. 

Los órganos afectados por las neoplasias en los machos fueron el péncreas, hlgado, cerebro y riMn, aunque 

también se observaron neoplasias malignas en piel y musculo, mientras que en hembras, se encontraron tres 

tumores malignos en nnón, uno diagnosticado como nefroblastoma, otro como carcinoma anaplésico con 
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metástasis y el tercero hemangliosarcoma, ademas efe 4 tumores en piel y musculo. En órganos endocrinos, las 

neopláslas en pituilllia se incrementaron en ratas de ambos sexos a dosis altas, también hubo un pequeno 

Incremento en la incidencia de neoplasias en tiroides y a~nales en machos, mien~as que en hembras éste se 

observó en glándula m;rnaria [162J. 

Algunos autores mencionan que no existe una relación en!re las dosis de cllclorvo1 administradas en ratas y 

et incremento en el número efe tumores [126). Por otra paf1e en diversos ensayos, la muei1e de los animales se 

produce porcrecimien1Ds rápidos masivos de tumores [19,126J. 

Al acinlnistrll', 318 y 635 p.p.m. durante 80 semanas a ratones B6C3F, machos y hembras, después de 12 o 

13 semanas, se observll'On carcinomas hepa!icos en 12 de 42 machos, mientras que la incidencia de 

hemangiosarcomas en médula fueron efe 33% a atas dosis y de 45% a dosis bajas. En hembras, también a 

bajas dosis, se observll'On linrosarcomas. En machos a dosis bajas, hubo un incremento efe hiperplasias en 

células basales, papilomas en el esófago y carcinomas en et hlgado (126). 

Cuando se han reaizado estudios en otras especies animales como perros y cerdos, los ensayos no han 

resultado satisfactorios, ya sea porque el tiempo en el que se efectúan esos estulios ha sido Insuficiente, por ser 

estudios de carcinogenlcidad o por falta efe claridad en los resultados, por consiguiente los resultados efe dichos 

estucfios no pueden ser analizados adecuadamente. 

Se ha mencionado, que por lo general, cuando una sustancia qufmica, ha resultado ser carcinógena en el 

hombre, ésta también ha sido carcinógena en una o mas especies animales, principalmente mamlferos, por tal 

razón, si un qufmico induoe neoplasias en una especie, bién podria inducirlo en otras, de esta forma algunos 

autores aseguran que la Incidencia efe carcinomas, en una especie dada efe marnlferos, podrla ser efe 

ifl1lO!fancia para muchas otras mas especies, incluyendo al hombre. 

A pesar efe las cificultades adicionales, que se presentan en los ensayos de mutagenicidad en personas, en 

~aración con los realizados en los animales efe laboratorio, sf se han llevado a cabo, mediante estudios 

epidemiológicos, principalmente en aquellas personas con altas ex¡iosiciones ocupacionales o en aquellas que 

han sufrido intoxicaciones agudas con estos insecticidas (17,28,45,63, 124). 
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Según lo han mostrado las evidencias epidemiológicas, de un 68 a un 80% de los cénceres humanos, 

podrfan ser el resultado de determinadas condiciones de vida de las personas o debido a ciertos factores 

ambientales, teniendo particular importancia el uso desmedido de Insecticidas, realizado principalmente en 

zonas rurales y cuya población predominantemente es agrlcola [17,28,45, 124, 164]. 

Los insecticidas organofosforados son sospechosos de producir cáncer, debido a su potencial mutégeno, de 

tal s~er1e, una exposición prolongada por parle de los usuarios, aumenta el riesgo carcinógeno/mutágeno. 

Generalmente a las personas expuestas se les realizan anélisis hematológicos, bioqu!micos y cltogenéticos. De 

las muestras sangulneas obtenidas de estas personas, se realizan cultivos celulares de linfocitos, sobre los 

cuales se realizan las pruebas de mutagenicidad para estos insecticidas. 

En un estudio con 20 Individuos que presentaron intoxicación crónica y otras 20, que tuvieron contacto con 

insecticidas organofosforados, pero que no sufrieron intoxicación crónica, de las cuales 21 personas eran 

sintomiiticas y 15 sintomáticas, en todas ellas se observó un incremento en el Intercambio de Crométides 

HenTianas, (Sister-Chromatric Exchanges, SCE), 5.47+ 1.3 en personas asintométicas y 6.45 + 1.19 en 

personas sintométicas (comprando con los controles) (46]. 

Otras aberraciones cromosomales observadas en este estudio fueron dicenbicldad sin fragmentación, 

aunque estas podrlan haberse debido al tiempo de incubación. Según Doulut (1985), esto podrla ser la 

consecuencia de algún dano en el ADN . 

Por otro lado 31 individuos que sufrieron intoxicación aguda con malatlón, mostraron un incremento en el 

número de aberraciones cromosómicas, observados en los cultivos celulares de linfocitos realizados con las 

muestras sangulneas de todos ellos. Estas aberraciones cromosomales aparecieron inmediatamente después 

de la exposición, e incluso un mes después. Las dosis y concentraciones de los insecticidas no pudieron 

determinarse con exactitud[109]. 

Otros de los insecticidas que se han estudiado para detenTiinar sus efeclos cromosómicos en personas son el 

demelón, melll parlllón, etil plrtatlón, b1clorf6n, naled, dlmetoato, dlazlnón y monocrotolós 

(17,28,63, 124, 164). 
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A apllcadores de insecticidas se les evaluó, la frecuencia de aberraciones cromos6mlcas e inlercambio de 

cromátides hermanas (ICH), utilizando cultivos de linfocitos de san!1'fl periférica. Los insecticidas utilizados 8 hrs. 

al dla, los últimos cinco anos eran, malltlón, melll parltlón, folfll!lldón y monocrotofós. 8 aiterio para 

evaluar las aberraciones numéricas y eslructurales, se llevaron a cabo según lo indicado por la OMS (1985). 

De cada muestra se contaron 300 metafases, para detenninar el número de aberraciones. Los resultados 

mostraron un incremento en el número de aberraciones, durante el periodo de exposición y las aberraciones en 

cromátides y cromosomas, fueron principalmente hendiduras, separaciones, <icentricidades con o sin 

fragmentos acéntricos, además de anillos e intercambios. 

Puesto que a las 48 hrs, de exposición fueron observadas la mayorla de las aberraciones, se sugiere que 

estos Insecticidas afectan principalmente la primera división celular, además la ausencia de estas áteraciones a 

las 72 hrs. podrlan deberse a un retraso en el ciclo celular ocasionado por estos insecticidas [130J. Esto se 

comprobó, cuando al analizar las muestras sangulneas de algodoneros expuestos, se encontró un atto 

porcentaje de células en la primera división celular, en cultivos de 72 hrs. 

En grupos de personas expuestos a demetón, etil pm-ltlón, biclorfón y nlled, los cuales hablan sido 

aplicados durante una hora al dla, tres o más dlas por semana en los últimos cinco anos, se les tomaron 

muestras sanguíneas, antes y después de su jornada de trabajo. /JJ amiizar los cultivos celulares 

correspondientes a las 48 hrs. de incubación, estos no mostraron anormalidades cromosómicas, en cambio, en 

cultivos con 24 hrs. de incubación y examinando 1050 células, se encontró un pequeno aumento en el número 

en la frecuencia del SCE. Todos los cul1ivos celulares mostraron danos visibles, siendo más notorios durante el 

periodo de aplicación (164]. 

En otro estucio similar, donde los insecticidas aplicados eran tr1clo!f6n, mallllón y clazlnón, de 16 

individuos expuestos, se analizaron 25 metafases de cada uno, en las cuales se observaron un incremento en la 

frecuencia de separación (desplazamiento) de las cromátides, siendo 5 veces mayor en la época de aplicación 

que en los meses de invierno. 
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En Intoxicaciones producidas por un solo Insecticida, de un total de 31 personas, los individuos que sufrieron 

Intoxicación con mallllkln (14 peisonas), metll parlllón (5) .. triclorfón (5), y unos cuantos con dlmetoato, 

dlc:lonlos y dlazlnón, con dosis desconocidas y cuyas intoxicaciones iban de medias a letales, las aberraciones 

en cromátides fueron hendiduras, separaciones e intercambios {164]. 

En este estudio no se observó una relación entre la severidad de la intoxicación y el dano cromosómlco {45]. 

Algunos Investigadores mencionan que existe la posibilidad de que la frecuencia en las mu1aclones 

cromos6micas sean inducidas, en el hombre, a altas dosis de insecticidas organofosforados, especlficamente 

con el mallllón. 

La incidencia de aberraciones cromosómlca y estructurales podrlan traer consecuencias determinantes en el 

desarrollo de cánceres o de ciertas enfermedades genéticas {124,130]. 

En este tipo de estudios epidemiológicos es dificil establecer con exactitud las dosis y duración de las 

exposiciones, debido a que los agricultores aplican una gran variedad de químicos y se encuentran bajo 

múltiples exposiciones {124, 164], aunado a esto está er hecho de que la manifestación de los danos genéticos, 

posiblemente causados, se llevan a cabo tras largos periodos de latencia (20 a 30 anos), el cual comprende el 

periodo de tiempo entre la exposición y el momento en que se hace presente la enfermedad [124]. 

Otros estudios epidemiológicos, se dedican a calcular la razón de probabilidad en el riesgo que tiene los 

agricultores para presentar linfomas, leucemia u otras enfennedades hematopoyéticas, las cuales podrian haber 

sido causadas por insecticidas. Este cálculo probabillstico, se realiza mediante comparación de sujetos 

expuestos y no expuestos a los insecticidas, en una misma población y que sufren las mismas enfermedades 

hematopoyéticas [17,28]. Las poblaciones elegidas son aquellas cuyos Indices en morbilidad y mortalidad, 

exceden los valores nacionales promedio, encontrándose que son los estados cuya actividad 

predominantemente es la agrlcola. 
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Al analiw los resultados en aplicadores de insecticidas organofosforados, se obse!lló un Incremento en la 

razón de probabilidad (R.P.), en el grupo de halogenados womáticos como el clorplrlfot y COUlll.r61, cuyo uso 

se pemile en México (28]. 

Pwa determinar una posible asociación enlre el malltlón y la incidencia de linfomas <lferentes a los de 

Hdgkin, la Información disponible generalmente es lnsuficlenle, pero con el dlazlnon si se ha observado una 

asociación positiva. 

En la leucerrwa crónica linfocltica, se ha encontrado una asociación de riesgo con la exposición a los 

insecticidas organofosforados (R.P.= 1.1-3.1) y el riesgo se ve incrementado con el uso (R.P.= 3.1 por 21 dlas 

más). Las personas que han utilizado coumaf61, clclorvoa y lorato, por un periodo de 17 anos, se les ha 

asociado con un Incremento en el riesgo de padecer Hnfomas ciferentes a los de Hodgldn [281. 

En olros estudios, con 578 individuos, que padecen o padecieron leucemia y 1245 controles (enfemlos pero 

sin haber tenido contacto con estos insecticidas), se obselvó una elevación en el riesgo en todos los tipos de 

leucemia (R.P.= 1.2), además de la leucemia linfocitica crónica (R.P.= 1.4), en los a!Jict¡ttores [28). 

Los resultados muestran, que en este estudio, los insecticidas organofosforados que mostraron un R.P.=2.0, 

fueron los halogenados alffáticos: dlclo!vol y trtclolf6n; halogenados aromáticos: cuommfó1 y los aromáticos 

no halogenados: azlnfos me!H, dloullón, metll paratión, parlll6n y lo1met [28). 

Especlficamente en la leucemia linfocltica crónica el R.P. fué de 1.7, con aquellos insecticidas 

organofosforados que se utilizan en los animales, tales como el clclorvoa (R.P. = 2.2). En persona que han 

utilizado el m11atión los últimos 20 anos, se observó una elevación de riesgo de 3.2 [28). 

Debido a que este tipo de estucios son escasos y tomando en cuenta las dificultades que conllevan los 

estudios con personas, se hace necesario que éstos sean más y tengan una mayor profuncidad para determinar 

si efectivamente, existe una relación entre las enfermedades hematopoyéticas y la exposición a insecticidas y 

plaguicidas en general [28). 
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8. DISCUSION. 

Desde tiempos il/ltiguos, el hombre ha convivido diariamente con una diversa variedad de insectos, Jos cuales 

han afectado nuestra vida de diversas maneras, que van de causamos simples molestias, hasta provocar 

endémlas y pandémias. Como consecuencia de esto, desde Ja antigüedad el hombre ha utilizado plantas, 

sustancias orgánicas e inorgánicas para el control de insectos. 

Actualmente existen seis métodos para el control de Jos Insectos, de Jos cuales el método químico es el de 

mayor preferencia, dada Ja facilidad que ofrece su aplicación y por proveer un efecto inmediato, eliminando las 

plagas insectiles en cortos periodos de tiempo. Sin embargo esto ha provocado que los insecticidas sintéticos, 

sean aplicados indiscriminadamente y sin un control adecuado por parte de las autoiidades correspondientes, lo 

cual ha provocado un deterioro ambiental, con el subsecuente riesgo para el hombre. 

Con respecto a esto se ha mencionado que los insecticidas organociorados, organofosforados y derivados N

nitrosos de los insecticidas carbamatos, pueden ser carcinógenos para el hombre. Si bien esto no se ha podido 

comprobar, debido a los escasos estudios realizados en el hombre, existen claras evidencias de que en algunos 

roedores, Jos insecticidas organociorados han resultados ser promotores de tumores, principalmente 

hepatocarcinomas. 

Desafortunadamente Jos ensayos de mutagenicidad, en Ja mayorfa de Jos sistemas utilizados para este tipo de 

estudios, Jos insecticidas organofosforados, carbamatos y los derivados N-nitroso de éstos últimos, están sujetos 

a muchas controversias, las cuales impiden llegar a conclusiones determinantes en relación a su poder 

mutágeno y consecuentemente no puede afirmarse con certeza que resulten carcinógenos para el hombre. A 

pesar de esto, no debe descartarse esa posibilidad, pues si los resultados no son determinantes, el riesgo sigue 

presente. 

Mucho se ha mencionado, que gran parte de la producción alimenticia se perderla, si Jos agricultores no 

utilizaran productos qulmicos para contrarestar los efectos de las diversas plagas que danan los cultivos, no 

obstante es recomendable utilizar el mlnimo de insecticidas, seguir cuidadosamente las indicaciones de su uso y 

principalmente integrar en lo posible los otros cinco métodos existentes con Jos que se cuentan para el control de 
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Insectos, y de esta forma disminuir los efectos adversos provocados por Ja aplicacl6n de inseclicidas sinlétioos al 

mello llllbienle, Jijandose como una meta, prescindir totalmente del uso de éstos qulrricos. 

La sugerencia anterior, podrla de alguna manera, costamos mucho trabajo, ya que la producción de éstos 

Insecticidas y plaguicidas en general, representan fuenles de trabajo y veneficios económicos, pero Ja existencia 

de otros métodos paa el control de plagas, nos brindan buenas allemativas a este respecto, además el bienestar 

de las peBOnas y el medo ambienle en aún más primordial. 
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9. CONCLUSIONES. 

Actualmente se sigue manejando, que la aplicación Intencional de Insecticidas al medo ambiente, por el 

hombre, reporta grandes beneficios económicos y de salud, no obstante esta aplicación en la mayoría de los 

casos se realiza de forma indiscriminada. Siendo vital eliminar gradualmente, este tipo de conlrol de insectos, por 

me<io de la aplicación de los métodos: Cultaral, Legal, Biológico, Mecánico e Integral. 

La importáncia de la eliminación o sustitución de el método qulmico para el control de insectos y plagas en 

general, eslriba en que dadas las propiedades fisicoqulmicas, de éstas sustancias, y la aplicación desmedida de 

los insecticidas sintéticos: Organociorados, Organofosforados y Carbamtos, el riesgo de carcinogénesis, puede 

verse incrementado. Esto ha motivado el estudio e Investigación de estos insecticidas sintéticos y la relación 

que pudieran tener con la carcinogénesis. 

Hasta estos momentos, los diversos estudios reralizados, no proveen resultados concluyentes a este 

respecto, pero si se ha visto que existe un riesgo para que se lleve a cabo el desarrollo de cáncer por parte de 

éstas sustancias, como lo mueslran las diversas alteraciones genéticas y morfológicas presentes en los ensayos 

realizados sobre animales de esperimentación, lineas celulares, sistemas microbianos y algunos estudios 

realizados en personas expuestas a estas tres familias de insecticidas. 

Por tal motivo es lmportánte continuar con éste tipo de estudios, mencionando además la prioridad, de que 

éstos tambi~n se realizen en México, para tener ciara conciencia del riesgo al que estamos expuestos con los 

insecticidas, aunque si bien, algunos de ellos están prohibidos o reslringidos en su uso, fabricación o exportación 

, con los que se consideran como seguros, en nueslro pals, mueslran evidencias que son nocivos y en algunos 

casos se especula que son mutágenos y carcinógenos, por lo que el desarrollo de cáncer en nueslra población, 

por parte de algunos de los insecticidas de uso permitido en México, está presente. 
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10. APENDICE. 

A.1. INDICACIONES Y CONTRAINDICACIONES DE LOS PROCEDl•ENTOS DE URGENCIA [47,48¡. 

A.1.1. EMESIS. 

Indicaciones: Es usada como un medio para evacuar el estomago si el lavado gásbico no se puede comenzar 

inmedatanente. Es más eficaz que este último para eliminar venenos deglutidos. No es electivo después de 

que se ha usado carbón activado, no debe usarse el estracio de ipecacuana. Si el paciente tiene que ser 

trasladado después de la administración de ipecacuana, debe conservarse con la cabeza· ~a para facilitar la 

emesis y evitar la aspiración del vómito. Si no ocurre la emesis después del uso de la ipecacuana, se lavará el 

estomago para prevenir la toxicidad de la emetina. Se deberá guardar el vórrito para su an;Wisis. 

ContralndlcaclonH: No practicar emesis si el paciente ha ingeiido cualquiera de las siguientes sustancias: 

Acidos o álcalis: la emesis aumenta la posibilidad de peñoración gástrica. 

Kerosene: Durante el vómito, el paciente puede aspirar el contenido gásbico. 

Convulsiones: el vómito puede inducir convulsiones. 

A.1.b. Lo\VADO GASTRJCO. 

Indicaciones: el lavado gástrico es muy efectivo cuando la ingestión del tóxicos descubierta dentro de las cuatro 

primeras horas, está indicado para la extracción de venenos en pacientes histéricos, comatosos o que no puedan 

cooperar por alguna otra causa. En estos pacientes deben protegerse las vías aéreas. 

Contraindicaciones, Prvc1udone1 y CompRcaclones: En Ja ingestión de ácidos o álcalis no se debe practicar 

lavado gástrico con sonda larga más allá de 30 minutos después de la ingestión, ya que para este tiempo Ja 

destrucción tisular ha progresado hasta el punto en que la perforación puede ocurrir si se pasa una sonda larga. 

Se puede pasar cuidadosamente una peq11ena sonda de Levine flexible sin aumenta' el peli!JO de perforación. 

En e! envenenamiento con kerosene no debe realizarse ya que al pas<M" la sonda gástrica es posible provocar 

en los ninos intenso arqueo y vómito, se debe tener mucho cuidado para evitar la aspiración del contenido 

gástrico que contiene kerosene. El kerosene aparentemente pasa con facilidad a la traquea debido a que es 

aceitoso y no estimula el reflejo tuslgeno. La aspiración puede evitarse medante la intubación de la traquea con 

una sonda que tenga un giobi1o innable. 
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No es indicado si hay convulsiones, la frecuencia en intensidad de ellas podrfa aumentar al intentar pasar una 

sonda gásbica. Si hay alguna razón para pensar que persiste veneno no absortlido dentro del Sistema 

Digestivo, puede pasar una sonda al estomago después de que las convulsiones son controladas. Coloque una 

sonda endotraqueal para facilitar el control de la respiración y prevenir la aspiración. 

El exceso de llquido tiende a aumentar la absorción del veneno para forzar el vaciamiento gástrico, por esta 

razón las cantidades de llquido introducidas en cualquier momento deberán ser pequeftas y su eliminación será 

lo más completamente posible. Las compilcaciones incluyen neumonía, pelforación, sangrado, náuseas, trauma 

físico y pil'o Cil'dlaco. 

A.1.c. CATARSIS Y LAVADO INTESTINAL 

lndCIClones: Pueden usarse para extraer del estomago los venenos ingeridos no absorbidos que han sido 

excretados en el Intestino. 

Contraindicaciones: No deben utilizarse cuando se han ingerido corrosivos ya que la administración de 

catárticos pueden aumentar la extensión de la lesión intestinal, no debe utilizarse en pacientes que muestren 

alterado el equilibrio electrolltico. Los catárticos irritantes tales como los vegetales (aclbao y cáscara), no deben 

se usados en ningún tipo de envenenamiento, de igual forma los catárticos hipertónicos y las enemas son 

peligrosos en presencia de trastornos renales. 

A.2. METODOS MANUALES PARA PROPORCIONAR RESPIRACION ARTIFICIAL [20,47,48). 

Cuando la persona se encuentra inconsciente y deja de respirar, hay diferentes métodos para manlener o 

restablecer la respiración: 

La figura A· 1 esquematiza la forma de proporcionar respiración boca a boca y boca a nariz. Primero se debe 

abrir la vla aérea (a), posterionnente proporcionar la respiración boca a boca (b), observar si el paciente expira 

después de haberle proporcionado la respiración (c), si ésta no se restablece repetir el proceso desde el paso 

(b). 

En la figura A-1 (d), se muestra la posición de la victima y del operador en la respiración boca a nariz, el paso (c) 

es el mismo en ooibos casos. 
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No es imficado si hay convulsiones, la frecuencia en intensidad de ellas podrfa aumentar al intentar pasar una 

sonda gáslrfca. Si hay alguna razón para pensar que persiste veneno no absortlido dentro del Sistema 

Digestivo, puede pasar una sonda al estomago después de que las convulsiones son controladas. Coloque una 

sonda endotraqueal para facilitar el control de la respiración y prevenir la aspiración. 

El exceso de liquido tiende a aumentar la absorción del veneno pil'a forza- el vaciamiento gástrico, por esta 

razón las cantidades de liquido introducidas en cualquier momento deberán ser pequenas y su eliminación será 

lo más completamente posible. Las complicaciones incluyen neumonla, pelforación, sangrado, náuseas, trauma 

fisico y Pil'O cardiaco. 

A.1.c. CATARSIS Y LAVADO INTESTINAL 

Indicaciones: Pueden usarse para extraer del estomago los venenos ingeridos no absorbidos que han sido 

excretados en el Intestino. 

Contraindicaciones: No deben utilizarse cuando se han ingerido corrosivos ya que la administración de 

catál1icos pueden aumentar la extensión de la lesión intestinal, no debe utilizarse en pacientes que muestren 

alterado el equilibrio electrolitico. Los catárticos irritantes tales como los vegetales (aclbao y cáscara), no deben 

se usados en ningun tipo de envenenamiento, de igual forma los catárticos hipertónicos y las enemas son 

peligrosos en presencia de trastornos renales. 

A.2. METODOS MANUALES PARA PROPORCIONAR RESPIRACION ARTIFICIAL [20,47,48). 

Cuando la persona se encuentra inconsciente y deja de respirar, hay diferentes métodos para mantener o 

restablecer la respiración: 

La figura A-1 esquematiza la fonna de proporcionar respiración boca a boca y boca a nariz. Primero se debe 

abrir la vla aérea (a), posteriormente proporcionar la respiración boca a boca (b), observar si el paciente expira 

después de haberle proporcionado la respiración (c), si ésta no se restablece repetir el proceso desde el paso 

(b). 

En la figura A-1 (d), se muestra la posición de la victima y del operador en la respiración boca a nariz, el paso (c) 

es el mismo en <milos casos. 
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Cuando éste tipo de resucttaci6n no puede ser usado. otra alternativa es la de utiliza- el llamado método 

rilcial (FlguraA-2).8 operador se arrodilla a anbos codos de la victima, los cuales deben estar doblados como 
lo mueSlra la ftgura, el operador debe colocar sus manos una a cada extremo de la columna jusfo debajo de los 

hombros, ejercer presión lenta y finnemenle deslizando las manos hacia abajo, posterionnente liberar lentamente 

la presión y colocar las manos debajo de los brazos del sujeto, cerrando lentamenle el ángulo de los codos, 

después se abre el ángulo hacia el operador y se levantan los brazos balanceándolos hacia atrás, 

posteriormente bajarlos lentamente. Repetir el proceso aproximadamente 12 veces por minuto. 

Figura No. A· 1. 

Forma de proporcionar respiración boca a boca y boca a naiz [75]. 

D 
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Figura No. A-2 

Método ar1ificial para reestablecer o mantener la respiración (20). 

I 

lnhala<ion 
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1. Coma 

2. Convulsiones 

3. Dolor de cabeza 

4. Véf1igo 

5. Sudación 

6. Disnea 

Figura No. A-3 

Sfntomas producidos por el envenenamiento con insecticidas. 

7. Edema pulmonar 

8. Fibrilación muscular 

9. Debilidad muscular 

10. Miosis 

11. Lacrimaci6n excesiva 

12. Visión borrosa 

13. Salivación 

14. Taquicardia 

15. Elevación de la presión sangufnea 

16. Vómitl 

17. Dolor abdominal 

18.DlilTea 

19. Temblor 

Localización de los prtndpafes sitios afectados por los Insecticidas (20) 

1 
2 
3 
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CuadroA-1 

Medidas para el con~ol de Convulsiones [48!. 

Mitodo Vla y forma de Ventajas DesvenblJn 
administración 

O!aoeparn (Vallum) 2-10mgl.V.a1mglmln Escasa depresión do la No es eficaz en todos los tipos 
iespiraclón de convulsiones 

Dlfenllhldantolna (DilanUn) Administrase do0.1aO.Sg1.V. Poca depl8sión respiratoria. No es efectiva en todos los lipos 
lentamente. Dosis máx. 1 g Su efecto dura t2 hrs. do coovulslones. 

Tnmeladona (Tncione) Mninlstrese 1 g 1.V. Poca depresión respiratoria. No es efectiva en todos los tipos 
lentamente. Dosis máx. 5 g. de coovulsiones. 

Fendlartlltal S6cico Mnlnlstrese 1 mglKg 1.M. o SU electo dura de 12 a 24 Hrs. En scbnldosls causa depresión 
vfa oral. Dosis máx. 5 mglKg respiratona intensa y 

perslslente. 

Pentr.ilartlllal S6cia> Administrar 5 mg/Kg vfa oral, Buen conlrol de la dosis Inicial. No sa ¡>OOOOn controlar sus 
metal o l. V. con sol. estéril al afectos despuós de que sa ha 
2.5% a una val. ro mayor de adl!inistrado. Puede prod.Jclr 
1 ml/mln hasta "'" las una intensa depresión 
coowlsiones sa hayan respiratoria. 
cootrolado 

Pral- Mnlnlslrarsa de 4 a 16 m Poca depresión respiratoria. Su Es peligroso en presencia de 
(0.05 a 0.2 mVKg) por vfa oral, efecto wra 12 horas. oofermadades hepáticas. 
mctalo l.M. 

Eta.- Goteo abierto. La dosis se delannina Es ciflcll su a<hllnlstmción en 
fácilmente; sa ~ manten..- prosancia de convulsiones. 
un boen control minuto a Además existe la posibilidad de 
minuto; no necesita una ellploslón. 
precauciones de asie<illdad. 

Tl~lal Sócico (Pentothal Amllnlstrese una sol. estéril al Buen controlo minuto a minuto. Dosis mayoros de las 
Sócico) 2.5% vfa 1.V. lentamente. Dosis Puedtl ser acinlnistraOO ó.Jrante recomendadas pueden causar 

máJjma 0.5 ml/kg. las convulsiones. cleproolón respiralona 
persistente 

Cloruro de Succlnlloollna Administrar de 10 a 50 mg vfa Controla las convulsiones de Se debe manloner respiración 
1.V. leotamente y dese respira- cuaq,ler tipo. Su electo dura artificial t!Jrante su uso. No hay 
ción artificlBI c:iKanta loe pario- solamente de 1 a 5 min, La anlldoto. La epnea puede por-
dos de apnea. Repltase como circulación ordnariamoote no S& sistir por varias horas. 
sea necesario. electa. 
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Cuadro A-2. 

Principales Signos y Slntomas Agudos y Crónicos Provocados por la Intoxicación con Insecticidas 
Organoc!orados. 

Agudos Crónicos 

HlperexltablMdad Erectos en el SNC Afecciones hep~tlcas y renales 

Vórrifo pérdida de memoria 
cambios da personalidad Cito toxicidad 

Convulsiones insomnio 
fatiga 

Tent>lores ansiedad Carclnogénesis 
depresión 

Cefalea alusclnaclones 
hlperirrltabilldad Efectos Hematopoyélloos 

Nauseas 
anemias 

Debilidad Reducción en el conteo da esperma leucemias 
leuoooltosls 

Alaxla granulocilosls 
Afecciones Cardiovasculares Dinocitosis 

Cuadro A-3. 

Tera¡Ma Para el Envenenamiento Agudo por Insecticidas Organoclorados. 

Medidas de Urgencia Medidas Generales 

Contaminación dérmica Convulsiones 
lavar con abundante agua y jabón diacepam 5a10 mg l.V. 

fenobarbilal s6<ico 100 mg subcutáneo 
Ingestión pentobarbital sódico subcutáneo 100 a 500mg1.V. 

realizar emesis gluconato de calcio 1 O mi al 20% l.V. 
admlnislr<I' arbón activado 
realizar lavado gastrico Excreción 
realizar lavado intestinal colestirarnina (resina) 3 a 8 g 4 veces al dla 
admlnislr<I' catártico salino 

D<I' respiración artificial con oxigeno 
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CuadroA·4 

Plincipales Signos y Slntomas Agudos y Crónicos producidos en la Intoxicación con Insecticidas Carbamatos • 

Agudos Cfónicos 

Ligeros Moderados Severos 

Dolor de cabeza Nauseas Diarrea Inhibición de la Acebl 
Mareos Salivación Jadeo Colinesterasa 
Fatiga Laglimeo Dificultad respiratoria 
Dermatitis Dolor abdominal Paralisls de extremidades 
Alergias Vómito Convulsiones 
Visión borrosa Fasciculación muscular 
Disnea Pulso lento 
conjuntivitis Sudoración 

Pesadez en el pecho 

Cuadro A-5: 

Terapia Antid6tica en la Intoxicación Aguda y Crónica p0rlnsecticid_as Carbamatos. 

Agudos 

Medidas de Urgencia Medidas Generales 

Ventilación 8imlnar secreciones 
Proporcionar respiración Trata' convulsiones 
artfficial y oxigeno. 
Lavado de la piel 

• Lavado gástrico 
Catarsis 

Anti doto 

Atropina: de 1 a 2 mg í:M.'l gViiil'e~pasiciónes ruiiiras 
cada 3 a 8 minutos. ...-; ::;; a·sustancias inhibidoras: 
2 mg como dosis de man< de la ACetil Cólinesterasa. 
tenimiento. " """·> ,'·. 
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Cuacro No. A-6. 

Prlncipiiles signos y sintomas agudos y crónicos provocados con insecticidas ?rganolosforados. 

Agudos Crónicos 

Electos Musc<l'fnicos Electos Nicotlnicos Efectos en SNC 

Incremento en secreciones Espasmos musculares Ataxia Depresión respiratoria 
bronquiales Fasciculaciones Fallas en el habla Debilidad muscular: 
Edema pulmonar Debilidad en las extremida Pérdida de reflejos en el faciales 
Cianosis des tendón ocular externo 
Disnea Debilidad en los músculos Ataques de extremidades inle-
Nauseas de la respiración Coma nares y superiores 
Vómilo Palidez de los músculos flexo-
Dolores y calambres abdo- Taquicardia res del cuello 
minales Elevación de la presión Depresión de los reflejos 
Diarrea san guinea de ros !endones 
lnconünencia ubinaria y Hiperglicemia Hiperseaeción: 
fecal lacrimales 
Sudoración bronquiales 
Incremento en la saliva- Escalofrfos 
ción Hipotonfa 
Incremento en secreción Disnea 
lacrimal Convulslones tónicas y ció 
Bradicardia nicas 
Caida en la presión sanguJ Lesiones neuroló!jcas pe-
nea rifé ricas 
Miosis .. Hiperexitabilidad 
Visión borrosa 
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CuadroA-7 

Terapia Antidótica en la lnloxica:ión Aguda y Crónicá por Insecticidas Organofosforados. 

Agudos 

Contaminación cutánea: 
Retirar ropa contaminada 
Lavaría piel con abundante agua y jabón 

Tratamiento inicial: 
Establecer via aérea permeable 
Proporcionar respiración artificial 
Lavado gastrico con agua corriente 
Emesis con jarabe de ipecacuana (30 mi) 
Carbón acllvado (60 g) 

Antidotos: 
Atropina 2-3 mg vla l.V. 
Pralidoxima 1·2ginfusión1.V. 
Obidoxima 250 mg vla !.V. tres veces al dra· 

Mecidas gener<ies: 
Elimin<I' secreciones pulmonares 
Tratar convulsiones con fenotión, diazepam o 
pentobarbilal 
Tratar neumonla con cefuroxima 
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Crónicos 

Atropina .• 
Pralidoxima 
Obidoxima 
Terapia ílsica 
Bronconeumonia: 

Antibióticos 



11. GLOSARIO. 

ABERRAC10N CROMOSOMICA: Desviación del curso nonnal y que solo afec1a a un cromosoma. 

ADENOMA: Tumor benigno de origen y eslructura glandular. 

ANOREXIA: Falta de apetito. 

ANTAGONISTA: Fámlaco que se opone a la acción del tóxico, compitiendo con el, por el receptor o al estimular 
una actividad orgánica contr<Wia a la inducida por el tóxico para que anule o supere ésta. 

AHTIDOTO: Sustancia que actúa sobre el tóxico, inactivandolo o impidiendo su conección con los receptores, 
dentro del organismo, al destruirlo, bloquearlo o al transformarlo en un producto menos tóxico. 

APREHENSION: Ansiedad. 

ATAXIA: Falta de coordinación principalmente en los movimientos musculares sin que exista debilidad muscular. 

BIODEGRADAC10H: Degradación mediante procesos biológicos, de una sustllcia extrana, para fonmar una 
sustancia menos tóxica que la original al transfonmarla en derivados poi~ e hidrosolubiles y de esta fonma ser 
excretada con mayor facilidad del organismo .. 

CARCINOGEHESIS: Producción de carcinoma. 

CARCINOMA: Cáncer o tumor maligno constituido por células epiteliales polilllOlfas con lendencia a Infiltración 
de tejidos próximos. 

CATARTICO: Que produce catarsis, causante de evacuación intes1inal. Medcina empleada para producir 
evacuación intestinal. Purganle. 

CODOH: Serie de tres bases en una molécula de ADN o ARN, que codifica un arinoácldo especifico. 

CODIFICAR: Transmisión de la infonmación genética a protefnas que rige la sucesión de aminoácidos en la 
cadena polipeptldica que forman cada protelna sintetizada por la célula. 

DEFOLIAHTE: Liquido que causa defoliación. Deshojar. 

DEGRADACIOH: Degeneración. Reducción de un compuesto qulmico a otro más simple. 

DESPOLARIZACIOH: Acción o efecto de neutralizar la polaridad. Inversión del potencial de reposo en las 
membranas celulares excitables cuando se estimulan, la tendencia del potencial de membrana a tornarse positiva 
respedD al potencial fuera de la célula. 

DETOXIFICACION: Reducción de las propiedades tóxicas de los venenos en el organismo, mediante un 
tratamiento por el cual los tóxicos son remobidos del paciente intoxicado. 

lSS 



DIAUSIS: Separación por un proceso de ósmosis de las sustancias coloides y cristaloides. 

DISNEA: Respiración dificil o laboriosa. 

DOSIS: Cantidad administrada en delermiñado tiempo de medicación. Dosis mlnima de un medicamento que 
tiene acción terapeútica. 

ECOSISTEMA: Unión fundamental en ecología entre los organismos vivos y los no vivos. 

EDEMA: Acumulación excesiva de liquidas en los espacios tisulares provocando hinchazón. 

EMESIS: Acto de vomitll'. 

EPtGENtCO: En carcinogénesis, agente que no interactúa directamente con el ADN, pero que puede causar 
cambios en éste por medjo de otros mecanismos. 

FASCtCULACtONES: Breve reacción contractil de un músculo , desencadenada por una única descarga 
máxima de Impulsos en las neuronas motoras que lo inervan. 

FENOTIPOS: Toda la construcción fisica, bioqulmlca y fisiológica de un individuo determinada por medios 
genéticos como ambientales. 

FotBROADENOMA: Tumor benigno que contiene tanto elementos fibrosos como glandulares. 

FIBROBLASTOS: Célula estrellada del tejido conjuntivo presente en el tejido fibroso, también denominado 
fibrocito. 

GANGLIONEUROMAS: Tumor benigno formado por fibras nerviosas y células ganglionares maduras. 

GENOMA: El conjunto o conjuntos de cromosomas que se encuentran en cada una de las células de un 
organismo. 

HEMANGIOSARCOMA: Tumor maligno compuesto por células endoteliales aplásicas. También conocido como 
hemangioendotelioma. 

HEMOPERFUSION: Paso de sangre por sistemas extracorporeos. 

HIPOTONIA: Disminución de la tensión o tonicidad normal; especialmente disminución de la presión ocular o del 
tono muscular. 

HOMEOSTASIS: Dlcese del conjunto de procesos fisiológicos coordinados y de mecanismo de 
retroalimentación que mantienen los sistemas orgánicos del individuo dentro de límltes estrechos de 
funcionamiento, asl las funciones de todos los sistemas orgánicos están integradas por ajustes automáticos que 
operan para compensar las alteraciones producidas por factores internos o externos del individuo. 
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INGREDIENTE ACTIVO: Sustancia que enlr~· en la formación de un compuesto o mezcla y es el causante del 
efecto deseado de esa formulación. 

INTOXlCACION: Envenenamiento o el estado patológico producido por un fil/maco, suero, alcohol o cualquier 
sustancia tóxica. 

UNFOMA: Cualquier neoplasia usualmente maligna de los tejidos linfáticos. 

UNFOSARCOMA: Linfoma maligno compuesto de células aplásicas que producen linfocitos o linfoblastos, de 
acuerdo con el grado de diferenciación. 

METABOLISMO: Suma total de todas las reacciones bloqufmicas en el cuerpo, sintéticas (anabólicas} y 
degradativas (catabólicas}. 

METABOUTO: Sustancia derivada del metabolismo. 

METASTAS!S: Transferencia de la enfermedad desde un foco primario a uno distante, no directamente 
relacionado por el 1ransporte de agentes causales o células a lravés de los vasos sangufneos o lfnfáticos. 

MOS!S: Conlracción anormal de la pupila a menos de 2 mm. 

MUTACtON: Cambios en las caracteristicas de un organismo producido por ef material hereditario. 

MUTAGENO: Sustancia o agente que produce mutación genética. 

NECROSIS: Muerte patológica de una célula o grupo de células en contacto con células vivas. 

NEFROBLASTOMA: Tumor de Wilm. Tumor renal maligno compuesto principalmente de tejido mesodermlco. 

NEOPLASIA: Formación de tejido nuevo que puede tener carácter o no de tumor. 

NEOPLASMA: Crecimiento aberrante nuevo de células o tejidos anormales que resulta de un proí:eso · 
neoplásico. Tumor. · · 

NEUROPA TIA: Cualquier enfermedad no inHamatoria de los nervios periféricos. Lesiones de un nervio o nervios 
con perdidas de funciones reHejas sensitivas y motoras de las partes que inerva. 

NEUROTOXlCO: Cualquier sustancia que produce un efecto tóxico a nivel de Sistema Nervioso Cenlral o 
Periférico. 

NEUROTRANSMISOR: Agente qufmico producido por una neurona, por lo común en la terminación nerviosa 
que reacciona con el receptor de una célula vecina o alguna otra de un sitio distante, y produce respuesta en la 
célula receptora. 

ONCOGEN: Gen cuyo fenotipo es la transformación malignas de células en cultivo o la producción de tumores 
en animales. Gen capaz de producir un tumor cuando es activado. 
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PERMEABILIDAD: Propiedad o estado de ser penneable. 

PERMEABLE: Que puede ser atravesado por una sustancia. 

PROTO-ONCOGEN: Gen celulw normal que puede convertirse en un oncogén tras su activa:ión maligna por 
diversos mecanismos moleculwes. 

RECEPTOR: Supuesto grupo moleculw o atómico de la célula que tiene la facuHad de unirse a otras moléculas 
especificas. 

SEGREGACION CROMOSOMICA: Separación de geíl3S alelicos durante la meiosis, como cromosomas 
homólogos que empiezan a emip ha:ia los polos de la célula, de modo que finamente los miembros de cada 
par de genes alelicos pasan a gametos separados. 

SINAPSIS: Sitio de contacto funcional de neuronas a nivel del cual el impulso se transmite desde una neurona 
hacia la otra por medios eléctricos o qulmicos. 

TERAPIA: Tratamiento de la enfermedad, destinado a limitar la intensidad del efectD nocivo o a invertirlo. 

TERATOGENO: Sustancia que produce defec1Ds en los procesos reproductivos resultando en la reducción 
produciiva debido a la mortalidad fetal o embrionaria. 

TOXICIDAD: Propiedad relativa de una sustancia y puede ser directa e indirectamente Indeseable hasta donde 
afecte al hombre, pero siempre se refiere a un efecto nocivo sobre algún mecanismo biológico. 

TOXICO: Perteneciente o relativo a un veneno o toxina, causado por és1e o de su naturaleza que manifiesta los 
slntomas de infección grave. 
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