DETECCION DE PESTICIDAS ORGANO - FOSFORADOS
EN CADENAS ALIMENTARIAS
QUE CULMINAN EN EL HOMBRE

(riiMBERG, J. . I, CAPURRO ®); J, TpINza 9

SUMMARY

Blood samples of three groups of bovids belonging to dairy settlements fed on pas-
tures close to zones sprayed with organo-phosphorus pesticides, were analized. The pur-
pose was to deteet possible transference of these pesticides to the mentioned animals by
measuring the inhibition that they produce in the plasma cholinesterase aetivity. This ac-
tivity was measured using Michel’s Electrometric Method.

The results were compared with those obtained through the blood analysis of a group
of bovins fed on pasture land not recently fumigated.

As a result, the three experimental groups show a lower plasmatie cholinesterase ae-
tivity than the eontrol.

In the mean time seven groups of white rats were submitted to known doses of Gu-
sathion in drinking water with increasing eoncentrations of 5, 10, 15, 20, 40, 80 and
160 parts per million respectively. Blood samples of them were analysed in order to find
out some pattern for correlating the amount of pesticide intaked with, the inhibition of
the enzimatie activity.

The statistical analysis of the vesults show that a decreasing in the plasma cholines-
terase activity begings with 15 parts per million concentration.

The inhibition degree of the enzimatic activity does mot show any visible equivalent
variation during the inseeticide inercasing.

1. INTRODUCCION Y ANTECEDENTES

El aumento acelerado de la poblacion humana ha traido como conse-
cuencia, entre otras cosas, una mayor demanda de alimentos, lo cual ha obli-
gado al hombre a desarrollar una agricultura y una ganaderia intensivas.

Si bien es cierto esto se ha logrado gracias a un uso creciente de una
vasta gama de pesticidas quimicos, substancias usadas para combatir las pla-
gas que causan dafio a la agricultura o a la salud humana o animal en gene-
ral, no cabe duda que dichos productos han llegado a convertirse en un
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factor de contaminacién. De hecho, residuos de ellos han sido encontrados en
el aire, agua, suelo, plantas, animales e incluso en el hombre (Carson 1962.)

Un grupo importante de estas substancias son los insecticidas y dentro
de estos los Grganos-fosforados cuyas propiedades toxicas se deben a la eca-
pacidad que tienen de inhibir la colinesterasa, enzima que cataliza la hidré-
lisis de la acetilcolina, neurotransmisor quimico parasimpético, produciéndo-
se, por lo tanto, acumulacién de esta dltima, lo que se traduce en trastornes
en la transmisién nerviosa, falla respiratoria y muerte por asfixia (Rodri-
ouez 1963).

Estos compuestos son degradables en forma relativamente facil, ya sea
en el organismo animal o en el ambiente por lo que practicamente no se acu-
mulan ni dejan residuos.

Lehman (en West 1970) ha encontrado que concentraciones de 5 partes
por millén de Gusathién en el alimento de ratas durante un periodo de dos
afios no causan efecto clinico alguno. Sin embargo, por otra parte Townsend ¥
Specht (1975) han encontrado residuos de 6rganos—fosforados en el suelo 3
meses después de su aplieacién y Wolfe et al. (1973) hallaron que el Para-
thion persistia en el suelo hasta 5 afios después de ser aplicado.

A pesar de que no existen pruebas que las pequefias cantidades de estas
substancias halladas en los tejidos humanos o en la dieta dentro de los ni-
veles de tolerancia establecidos por la ley hayan sido capaces de produeir
algtn efecto desfavorable en la salud humana (Whitten 1969) debemos te-
ner presente que un cambio en un punto, en una moléeula incluso del orga-
nismo, puede traer consecuencias insospechadas, imposibles de predecir, pro-
vocando cambios en 6rganos o tejidos que aparentemente no tengan ninguna
relacion, si bien no a eorto plazo, por lo menos con el transcurso de los afios.

En Chile, el niimero de trabajos realizados para cuantificar la transfe-
rencia de pesticidas animales domésticos ecomo los bovinos, a través de los dis-
tintos eslabones de la cadena alimentaria de la cual forman parte y que tie-
ne como eslabén final al hombre, es bastante escaso.

Ante estos hechos decidimos realizar un anélisis preliminar experimental,
que nos permiticra establecer el grado de contaminacién por insecticidas o6r-
gano-fosforados que experimenta el ganado bovino que se encuentra mante-
nido en areas vecinas a zonas sometidas a aplicaciones aéreas con estos biocidas,

Paralelamente y con el objeto de obtener alguna pauta que estableciera
una relacién entre los resultados obtenidos y la cantidad de pesticida ingeri-
do, decidimos determinar la presencia de oérgano—fosforados en ratas blancas
de laboratorio, las cuales fueron sometidas a dosis conocidas de insectieida.

II. MATERIAL Y METODO

Se tomaron muestras de sangre en cuatro grupos de bovinos pertenecien-
tes a planteles lecheros de los alrededores de Santiago:
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Grupo 1: 11 muestras de animales pertenecientes al fundo ‘‘Maria Ele-
na’’ sin antecedentes de aplicaciones recientes por lo eunal fue considerado
como grupo control en relacién a los demés.

Grupo 2: 10 muestras de animales del fundo ‘‘Los Maitenes’’ ubicado en
Padre Hurtado en donde se habian realizado tratamientos aéreos, en cultivos
de papas colindantes, con Gusathion, 7 dias antes de tomar las muestras.

Grupo 3: 12 muestras de sangre de animales del fundo “Los Sauces” de
Padre Hurtado lugar donde se habia tratado un maizal con Gesapin, 6 dias
antes de la toma de la muestra, mediante una motobomba. Ocho dias antes de
la toma de la muestra, estos animales estuvieron confinados en potreros cuyos
terrenos vecinos habian sido sometidos a aplicaciones de Ekatin hacia sélo
dos dias.

Grupo 4: 13 muestras de sangre de animales de la Parcela N° 6 de Pu-
dahuel, en donde un alcachofal colindante estuvo sometido a aplicaciones aéreas
con Gusathién 20 dias antes de la toma de la muestra,

Se analizaron ademas muestras de sangre de ratas sometidas a dosis cc-
nocidas del insectida organo—fosforado Clusathign disuelto en el agua de
bebida la cual se administré ad libitum durante 4, 5 dias. Para esto se traba-
j6 con 7 grupos de ratas eada uno formado por 5 animales. Lia concentracién
de insecticida en el agua que se le suministré a cada grupo, fue respectiva-
mente de 5, 10, 15, 20, 40, 80 y 160 partes por millén. Un grupo de 10
animales, los que no fueron tratados con insecticida, se mantuvo como control

A cada rata se le tomaron muestras de sangre 60 hs. antes de aplicar
el insecticida al agua (medicién inicial). Luego se hicieron mediciones en
muestras de sangre tomadas a las 12, 36, 60, 84 y 108 hs. de administrado
éste.

Ninguno de los animales analizados, bovinos o ratas, mostr sintomas eli
uicos de intoxicacién (Sandifer et al. 1972).

Entre los varios métodos empleados para determinar la presencia de Or-
gano—fosforados, nos decidimos por aquellos indirectos que se basan en medir
la actividad de la colinesterasa sanguinea (Witer 1963). Entre estos escogi-
mos por ser el mas asequible a nuestras posibilidades, el Electrométrico de
Michel (Michel 1949) el cual estid basado en la determinacién del dcido acé-
tico liberado por la accién de la colinesterasa sobre la acetilcolina. La produe-
cisn de 4cido es medida en términos de diferencia de pH (D. pH/hera) pro-
dueida por la actividad enzimética sobre una solucién buffer standard. Me-
diante cste método medimos la actividad de la colinesteresa plasmética.

1II. RESULTADOS

Para establecer si las diferencias encontradas entre los valores D. pH/ho-
ra en los cuatro grupos de bovinos tienen algin valor significativo, utiliza-
mos la prueba no paramétrica de Kruskal-Wallks (Siegel 1956). Comparados
los resultados obtenidos con la Tabla C de Siegel, obtuvimos un p < 0.001.
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Con el objeto de visualizar las variaciones entre cada grupo, sabiendo ya
que son significativas, obtuvimos el valor promedio de D. pH/hora en cada
grupo, los que se encuentran expresados en la Tabla N? 1.

TapLa Ne 1

Valor premedio de D, pH/hora en los 4 grupos de bovinos analizados

Grupo D. pH/hora
1 (Coutrol) 0,28
2 0,19
3 0,16
4 0,17

En relacion a las ratas tratadas y con el objeto de determinar la va-
riabilidad normal del valor D, pH/hora, tomamos para el caleulo el valor
de la medicién inicial en los 45 individuos utilizados, estableciendo su media

(:_{), desviacién tipica (S) y coeficiente de variacién (C.V.).

Los resultados fueron los siguientes:

x = 0,57
S = 0,16
C.V. = 289

O sea, se podria esperar que los valores de D. pH/hora fluet@ien normal-
mente en el 95 % de los casos para los distintos individuos entre 0,27 : y 0,87
(x = 28).

Sobre la base de la amplitud del valor D. pH/hora en las 6 mediciones
de cada rata del grupo testigo, analizamos la variabilidad existente en un
mismo individuo, lo que nos dio el resultado siguiente:

= 0,10
- 0,03
30 %

.<UJZNI
Il

I

C.

De acuerdo con estos datos, encontrado en un individuo un valor deter-
minado de D. pH/hora, éste, en el 95 % de los casos, no podria variar nor-
malmente sobre ese valor méis 0,16 ni bajo ese valor menos 0,16, ya que la
amplitud no deberia ser mayor de 0,16 (x == 28).

La amplitud no excedié de 0,10 en ninguno de los animales de los grupos
1 y 2. En los restantes grupos en todos los animales estd sobre 0,16.

Se caleuls el valor promedio D. pH/hora para las mediciones realizadas
en los diferentes tiempos de tratamiento en cada uno de los grupos; los re-
sultados estdn expresados en la Tabla N¢ 2.
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TaBLa N 2

Valores promedios de D. pH/hora en los diferentes tiempes de tratamiento

Grupos Inicial 12 hs. 36 hs. 60 hs. 84 hs. 108 hs.
Control 0,59 0,55 0,61 0,59 0,57 0,57
1 0,48 0,46 0,47 0,44 0,44 0,45
2 0,49 0,45 0,46 0,44 0,45 0,47
3 0,69 0,50 0,49 0,43 0,47 0,43
4 0,57 0,38 0,33 0,34 0,34 0,35
5 0,55 0,34 0,30 0,30 0,29 0,31
6 0,64 0,47 0,37 0,13 0,10 0,14
7 0,62 0,50 0,32 0,09 0,00 0,00

Realizando el anélisis estadistico de esta Tabla, encontramos que:

Tomando como referencia los promedios iniciales de cada grupo, anali-
zamos la variabilidad del valor D. pH/hora entre grupos obteniendo los si-
guientes resultados:

x = 0,58
S x (error tipico) = 0,07
C.V. = 12 9%

De esto se desprende que los valores promedios de D. pH/hora, para
grupos distintos, deberfan fluctuar en el 95 % de los casos entre 0,44 y 0,72
(x =28 x).

Todas las mediciones que se hicieron bajo el efecto del insecticida des-
cendieron de 0,44 en los grupos 4, 5, 6, y 7. En el grupo 3 dos de las me-
diciones descendieron de este limit.e

La variabilidad del valor D. pH/hora en un mismo grupo se estimé to-
mando como referencia la amplitud de los promedios de las 6 mediciones del
grupo testigo; esta amplitud fue de 0,06.

En los grupos 1 y 2, la amplitud no fue mayor que ésta, pero en los
restantes fue muy superior.

- Para visualizar en forma mds representativa los valores promedios de
D, pH/hora en las diversas mediciones en cada grupo, estos se expresaron,
como porcentaje de actividad relativa respecto al valor inicial en cada gru-
po, el que se considers como 100 %.

Estos porcentajes estin dados en la Tabla N? 3 y representado en el
Grafico N° 1.
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TasLa N9 3

Porcentaje de actividad relativa de colinesterasa respecto al valor inicial

Grupos Inieial 12 hs. 36 hs. 60 hs, 84 hs. 108 hs.
Control 100 93 108 100 97 97
1 100 96 08 92 92 94
2 100 92 04 90 92 96
3 100 72 71 62 68 G5
4 100 67 58 GO G0 61
5 100 62 55 55 53 56
G 100 ' 73 a8 20 16 . 23
7

100 81 52 14 0 0

porcentgje de actividad relativa

12 36 60 8a 108
tiempo de tratamiento (hrs)

Grafico N2I.. Porcentdje de actividad relativa de colinesteraso
respecto al valor inicial.

IV. DISCUSION

En cuanto a la variabilidad del valor D. pH/hora entre individuos po-
demos expresar, seglin los resultados obtenidos en ratas, que este valor esta
sujeto normalmente a apreciables variaciones. Ksto estaria de acuerdo con los
resultados encontrados en humanos por Hamblin et al. (en del Pozo 1968}
que sefialan que las variaciones normales en individuos no expuestos son del
(rden de 60 a 250 %.

Referente a las variaciones existentes en un mismo individuo, éstas tam-
bién han sido halladas en humanos por Callaway et al. (en del Pozo 1968)
que han demostrado fluctuaciones de 20 a 23 %. Otros trabajos de Kay et al.
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y de Wolfsie y Winter (en Kingsley, 1870) han demostrado en humanos va-
riaciones individuales de alrededor de 40 %. Incluso se han encontrado va-
riaciones en la misma muestra analizada por diferentes laboratorios (Serat
y Mengle 1973).

Respecto al grado de inhibicién de la colinesterasa en los grupos trata-
dos, ésta no se observa inhibida en los grupos 1 y 2 lo que confirmarfa el
hecho que la téecnica empleada presentaria el inconveniente de mno detectar
concentraciones pequefias de insecticida (del Pozo 1968).

La dosis capaz de producir inhibicién, actiia rdpidamente; ya a las 12
horas, la actividad aparece disminuida. Bossen et al. (1973), en cerdos so-
metidos al efecto de Atgard vet en dosis que variaban de 50 a 200 mg/Kg de
peso, mostraron una inmediata reduecién de la actividad de la colinesterasa
plasmética.

Podemos apreciar también que, a partir de un cierto instante y para
una determinada dosis de insecticida, la actividad colinesterésica parece man-
tenerse constante en un nivel al mantener constante la dosis, lo que podria
deberse a que se logra un cierto equilibrio, una de cuyas causas podria ser
una rapida eliminacién del insecticida. Dauterman et al. (en O’Brien 1960)
después de dosis orales tinicas de Dimetoato en ratas, han encontrado que en
448 hs. se ha eliminado desde un 55 a 90 % por la orina. Ahmed et al. (en
O’Brien 1960) hallaron que el 66 9% de dosis orales unicas de 10 mg/kg de
Parathién en ratas, era excretado por la orina en 24 hs. Otra causa de este
equilibrio, podriamos encontrarla en el hecho de que se active la produccién
de fosfatasas que hidrolizan el 6rgano fosforado. Fukani y Shishide (en
O’Brien 1967) han encontrado dimetilasas en higado de ratas, cobayos y
conejos tratados con organo fosforados.

En lo que se refiere al grado de inhibicién a medida que se aumenta la
dosis de insecticida, no se aprecian variaciones equivalentes respectivas que
puedan considerarse significativas. Valeri y Colvee (1960) no encontraron
diferencias marcadas en la inhibicién de la colinesterasa plasmética entre bo-
vinos tratados con 20 y 40 mg/kg de Butil terciario—cloro-fenil-metil fosfora-
mida metilada.

El anilisis de los resultados obtenidos en bovinos establece claramente que
la actividad de la enzima estd disminuida en los grupos 2, 3 y 4 con respecto
ul control, lo cual seria atribuible a las aplicaciones con érgano—fosforados que
se registraron en los antecedentes previos.

No se aprecian diferencias significativas entre los tres grupos de bovinos
ufectados. Las diferencias en el nimero de dias que mediaron entre el mo-
mento del tratamiento y la toma de las muestras de sangre no tendria ma-
yor importancia, ya que habria que considerar la posibilidad de ingestion
continuada durante varios dias de pasto contaminado de acuerdo a la vida
media de los insecticidas, Recordemos que la vida media del Ekatin es do
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alrededor de 30 dias (folleto de Hoerchst) y que el Gusathiém tiene un pe-
riodo medio de vida de 14 dias (folleto de Bayer).

Las pequefias diferencias encontradas entre los grupos de bovinos afec-
tados o la tasa de disminucién de actividad colinesterdsica en ellos no nos
permiten sugerir alguna inferencia en relacién a la cantidad de pesticidas
consumida, en cada grupo.

V. CONCLUSIONES

1. Dada la gran variabilidad del valor D. pH/hora entre individuos, es
evidente que para el diagnéstico de casos subelinicos individuales, la activi-
dad de la colinesterasa debe ser medida antes y después de la exposicion.

2. El diagnéstico de una intoxicacién sub-clinica en un grupo de indi-
viduos podria hacerse sin necesidad de contar con una medida previa en
ellos, ya que los valores normales de D. pII/hora para grupos individuales son
relativamente constantes.

3. Concentraciones pequefias de insecticida, no pueden ser detectadas me-
diante el Método Electrénico de Michel ya que éstas no producen inhibicién
manifiesta de la colinesterasa plasmitica.

4. Tgualmente el método empleado no es adecuado para determinar, en-
contrada inhibicion en la enzima, la cantidad de pesticida ingerido. Sola-
mente es posible establecer un nivel minimo de ingestion sobre el cual se
produciria inhibicién de la colinesterasa.

5. Los pesticidas empleados en aplicaciones aéreas son transferidos al
parecer a los animales que pastan en lugares cercanos a donde ellas se rea-
lizan, por lo que nos parece prudente sugerir que se tomen las maximas pre-
cauciones en éstas, con el objeto de impedir o reducir lo mis posible el paso
de estas substancias a los animales.
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