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Resumen

Los plaguicidas son sustancias que previenen, destruyen o controlan plagas. A
estos compuestos estdn expuestos muchos trabajadores del sector agricola,
principalmente aquellos encargados de aplicarlos. El objetivo principal de este estudio
fue determinar el grado de exposiciéon a plaguicidas y metales en una muestra
poblacional de mujeres trabajadoras en la recoleccién de frutas y verduras frente a
trabajadoras de una fabrica de elaboracién de conservas. Se han llevado a cabo estudios
a distintos tiempos de exposicidn, identificando posibles factores asociados a dicha
exposicién y las posibles consecuencias sobre su salud. Para ello, y tras firma del
consentimiento informado, se les recogié informacion mediante encuestas
epidemioldgicas para realizar una valoracidn del estado general de salud. Ademas se
tomaron muestras de sangre destinadas al estudio de la bioquimica sérica, estudio de
los niveles de peroxidacién lipidica como marcador de estrés oxidativo, analisis de la
actividad de la acetilcolinesterasa eritrocitaria y la colinesterasa plasmatica como
marcadores de exposicion a organofosforados y andlisis de niveles de metales en sangre.
Se observé una diferencia significativa en los niveles de peroxidacidn lipidica en suero
entre las mujeres trabajadoras del campo y las de la fabrica, en los dos periodos de
muestreo. Sin embargo, la actividad de la acetilcolinesterasa eritrocitaria no presenté
diferencias significativas entre ambos grupos de mujeres. Finalmente, de los metales
estudiados sélo se detectaron Al, Mn, Cu, Zn y Pb. Estos resultados forman parte de un
estudio a largo plazo, por lo que las conclusiones seran preliminares hasta la finalizacién
del estudio. De momento se confirma la relacién entre la exposicidon laboral a plaguicidas
y la alteracién de algunos pardmetros como son la peroxidacion lipidica o valores de

glucosa, urea o creatinina.

Palabras clave: plaguicidas, lipoperoxidacion, metales, acetilcolinesterasa,

mujeres



Introduccion

1. Concepto de plaguicida

El Cdodigo Internacional de Conducta para la Distribucién y Utilizacion de
Plaguicidas de la Organizacién de las Naciones Unidas para la Alimentacién y la
Agricultura o Food and Agriculture Organization (FAO, 2002) define los plaguicidas como
“cualquier sustancia o mezcla de sustancias destinadas a prevenir, destruir o controlar
cualquier plaga, incluyendo los vectores de enfermedades humanas o de los animales,
las especies no deseadas de plantas o animales que causan perjuicio o que interfieren
de cualquier otra forma en la produccién, elaboracién, almacenamiento, transporte o
comercializacién de alimentos, productos agricolas, madera y productos de madera o
alimentos para animales, o que pueden administrarse a los animales para combatir
insectos, aracnidos u otras plagas en o sobre sus cuerpos. El término incluye las
sustancias destinadas a utilizarse como reguladoras del crecimiento de las plantas,
defoliantes, desecantes, agentes para reducir la densidad de fruta o agentes para evitar
la caida prematura de la fruta, y las sustancias aplicadas a los cultivos antes o después
de la cosecha para proteger el producto contra la deterioracion durante el

almacenamiento y transporte”.

2. Clasificacion de plaguicidas

Los plaguicidas se pueden clasificar de diferentes maneras atendiendo a
diferentes caracteristicas. Normalmente, los plaguicidas se clasifican segun el tipo de
plaga al que estén destinados, siendo los mas importantes de esta clasificacidn los
fungicidas, herbicidas, rodenticidas e insecticidas (Martin-Reina et al., 2017). Por otro
lado, la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) realiza una clasificacién atendiendo a
la capacidad de producir dafio tras una exposicion aguda a uno de ellos, que también
podriamos definir como el dafio en la salud de una persona tras una o varias
exposiciones en 24 horas. Esta clasificacion se realiza basdandose siempre en el concepto
de dosis letal media (DL50), siendo ésta la estimacion estadistica de la cantidad de una
sustancia toxica por peso corporal (mg/kg), necesaria para matar al 50% de animales de

experimentacién (usualmente ratas de laboratorio) en los que se ensaya el efecto letal



(tabla 1), o concentracion letal media (CL50) usada cuando la exposicidn es a través del
agua y el aire (Ramirez y Lacasafia, 2001; Pineda, 2007; Del Puerto et al., 2014). Ambos
valores dependen de conceptos como el estado en el que se encuentre el plaguicida, la
via por la que entre en el organismo y otros conceptos endégenos del afectado como

son el sexo, la edad, la dieta... (L6pez, 1993).

Clase Toxicidad Ejemplo
Clase IA Extremadamente peligrosos Paration
Clase IB Altamente peligrosos Carbofurano
Claselll Moderadamente peligrosos Paraquat
Clase lll Ligeramente peligrosos Glifosato

Tabla 1. Clasificacion de los plaguicidas segiin la OMS, basada en la DL50

Otra clasificacion que se realiza de los plaguicidas es segun su estructura quimica,
dando lugar a diversas familias como pueden ser los organoclorados o los
organofosforados, siendo estos algunos de los mas conocidos por ser los mas utilizados
a lo largo de la historia, aunque cada vez estdn mas en desuso por sus propiedades

toxicas.

También se pueden hacer otras clasificaciones de los plaguicidas atendiendo a
otras caracteristicas como puede ser su vida media de efectividad, clasificandose asi en
permanentes, persistentes, moderadamente persistentes y no persistentes (Briggs,

1992).

3. Consumo de plaguicidas

Espafa es el pais europeo que mas plaguicidas consume en la agricultura en
términos absolutos: 77.216 toneladas en 2015; por delante de Francia, Italia y Alemania,
con 67 mil, 63 mil y 48 mil toneladas, respectivamente. El Real Decreto 1311/2012 regula
la utilizacién de plaguicidas para reducir su uso, sin embargo, el consumo en Espafia ha
aumentado: en 2012, afio de la norma, se vendieron 63.490 toneladas, un 20% menos
gue en 2015. Los herbicidas son los plaguicidas mas ampliamente utilizados,
representando mas del 60% de todos los plaguicidas usados en agricultura (Vidal-

Dorsch, 2012).



Con respecto a Andalucia, junto con ambas Castillas, es la comunidad que mas
terreno de cultivo tiene, con 3.543.456 hectdreas. El consumo de plaguicidas en nuestra
region supone un 33% del total del territorio nacional vy, al igual que en el resto de
Espafia, los herbicidas son los mas usados con una media de 6.980 toneladas en 2012
segln el Ministerio de Agricultura y Pesca, Alimentacién y Medio Ambiente (MAPAMA,
2013).

4. Reglamentacion actual

En la actualidad, el reglamento europeo por el que se regula la normativa de
existencia y uso de plaguicidas es la N2 528/2012 del Parlamento Europeo y del Consejo
del 22 de mayo del 2012 relativo a la comercializacion y el uso de plaguicidas. Esta norma
establece que los plaguicidas son necesarios para controlar organismos que puedan ser
daiinos para animales, humanos y recursos naturales. También expone que estos
plaguicidas suponen un riesgo para humanos, animales y medio ambiente debido a sus
propiedades y el uso que se hace de ellos. Como es evidente, todos ellos deben ser
usados segln la normativa y asegurando un alto nivel de proteccién para la salud de

humanos, animales y medio ambiente.

En Espana, el uso de plaguicidas y la exposicidon y los riesgos que estos suponen
estd controlado por el Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad, actual
Ministerio de Sanidad, Consumo y Bienestar Social, que es el encargado de publicar las
distintas normativas relacionadas con estos. La reglamentacién espafiola ademas de
acogerse a la autorizacion segun la normativa europea, también incluye un registro de
plaguicidas segin un Registro Nacional (Real Decreto 3349/83) y un listado de productos
insecticidas y repelentes comercializados para enfermedades como son el

Dengue, Chikunguya y Zika.

Existe también un listado de sustancias activas que siguen autorizaciones
excepcionales por el Ministerio de Agricultura y Pesca, Alimentacién y Medio Ambiente
(MAPAMA), que cada afio se autorizan durante un periodo no superior a 120 dias, para
algunos cultivos en concreto en determinadas comunidades auténomas. Por ejemplo,

en Andalucia en el presente afio se ha autorizado de forma excepcional el uso de



plaguicidas a base de benzoato de propanil al 48% para el control de las malas hierbas

en los cultivos de arroz (Consejeria de Agricultura, Pesca y Desarrollo Social, 2018).

Cabe destacar el concepto de limites maximos de residuos (LMR) de plaguicidas,
que se define como la concentracién maxima de residuos de un plaguicida (mg/kg) que
se permite legalmente sobre la superficie o la parte interna de los alimentos destinados
al consumo humano y de piensos. La finalidad de establecer este criterio es conseguir
que los alimentos derivados de los productos basicos sean toxicoldgicamente aceptables
y se fijan segun las buenas précticas agricolas (Comision del Codex Alimentarius, 1997).
Existen normas comunitarias para definir los LMR, siendo la norma europea el
Reglamento (CE) n2 396/2005 del Parlamento Europeo y del Consejo de 23 de febrero
de 2005 relativo a los limites maximos de residuos de plaguicidas en alimentos y piensos
de origen vegetal y animal y cuya finalidad principal es fijar estos limites para facilitar el
mercado interior entre los paises miembros de la Comunidad, asi como proteger al

consumidor y controlar el uso de los plaguicidas (Comunidad Europea, 2015).

Los plaguicidas pueden causar efectos téxicos en el hombre, no sélo a través de
la dieta. Aquellos trabajadores expuestos en su ambiente laboral a estas sustancias son
una poblacién a proteger. Asi, existe una abundante legislacion relativa a la proteccidn
del trabajador que manipula los plaguicidas (transporte, almacenamiento y aplicacion),
sin embargo, no se protege a aquellos trabajadores encargados de la recoleccién de

verduras y frutas.

En Espaiia, el Instituto Nacional de Seguridad e Higiene en el Trabajo o Instituto
Nacional de Seguridad, Salud y Bienestar en el Trabajo (INSSBT), el 6rgano cientifico-
técnico especializado en la seguridad y la salud laboral, se encarga de la publicacion de
documentos denominados notas técnicas de prevencién (NTP), en las que se especifican
los peligros de los plaguicidas y los elementos necesarios para una proteccion tanto

grupal como personal de los trabajadores. Algunos ejemplos son:

- NTP-1033. Productos fitosanitarios: prevencion de riesgos durante su uso en
la que se recogen distintos aspectos relacionados con la legislacion del uso

de plaguicidas con el fin de mejorar su uso.



- NTP-660. Control biolégico de trabajadores expuestos a plaguicidas (l):
aspectos generales y NTP-661. Control biolégico de trabajadores expuestos
a plaguicidas (I1): técnicas especificas. Dos notas que hablan sobre el control
bioldgico especifico de los trabajadores que se encuentran expuestos a
plaguicidas y las consecuencias y peligros que esta supone. Ademas, en la
segunda se habla de las técnicas concretas dependiendo del tipo de

plaguicida.

5. Exposicidn a plaguicidas

Las vias de entrada mas frecuente para los plaguicidas son la cutanea, la

respiratoria y la digestiva.

La peligrosidad que supone el uso y la exposicidén a plaguicidas se encuentra mas
centrado en los trabajadores encargados de su aplicacién, pero podemos considerar una
exposicién laboral a plaguicidas a las actividades como la fabricacién y formulacion del
plaguicida, su transporte y almacenamiento, su venta o su aplicacién, ya sea a pie 0 a
maquina en el campo y la aplicacién aérea o en espacios cerrados (Comunidad
Autonoma de la Regién de Murcia, 2018). También consideramos exposicién laboral a
la que sufren los trabajadores de las zonas tratadas, es decir, aquellos trabajadores que
se encuentran expuestos a diario a ellos, tanto en la recoleccién como en la

manipulacién posterior de los cultivos.

El riesgo al que se enfrentan los trabajadores viene definido, ademds de por el
tipo de exposicién, por las caracteristicas de la exposicion sufrida. Las caracteristicas de
la exposicién pueden ser el tipo de producto, la forma en la que se presenta el mismo,
el modo en el que se usa el plaguicida, los habitos del aplicador como son las medidas
de contencidn o proteccidn usadas y las actividades posteriores al tratamiento

(Comunidad Auténoma de la Regidn de Murcia, 2018).



6. Mecanismos de accidn y efectos toxicos de los principales plaguicidas

» Organofosforados

Los organofosforados son los insecticidas mas usados en el mundo. Se trata de
compuestos liposolubles y volatiles, resultando en una toxicidad variable debido a que
estas caracteristicas facilitan su absorcién. Sus efectos varian dependiendo del grado de

toxicidad y de la via de entrada al organismo (Fernandez et al., 2010).

El principal efecto téxico de los organofosforados se debe a la inhibicidn de la
enzima acetilcolinesterasa (AChE), una enzima encargada de catalizar la hidrdlisis de la
acetilcolina (ACh). La ACh es un importante neurotransmisor del Sistema Nervioso
Central y Periférico, y su funcién es la trasmision del impulso nervioso. La consecuencia
de la inhibicidon de la enzima resulta en una acumulaciéon del neurotransmisor en el
espacio sinaptico, dando lugar a efectos neurotdxicos debido a la hiperexcitabilidad de
tejidos, provocando sintomas como convulsiones, pardlisis severa, hipersecrecién
glandular y fallo respiratorio, un conjunto de signos y sintomas denominado sindrome

colinérgico, pudiendo derivar en coma y muerte, (Martin-Reina et al., 2017).

Diferentes autores han encontrado evidencias de la existencia de intoxicaciones
tanto agudas como crénicas en la exposicién laboral a estos plaguicidas. Las
intoxicaciones agudas pueden derivar en sintomas que varian de leve a muy grave y
pueden ser dolores de cabeza, nauseas, vomitos, bradicardia, miosis, dermatitis o
guemaduras. Los problemas neurotdxicos estdan mas relacionados con la exposicidon
cronica, resultando en problemas cognitivos, motores, sensoriales (Roldan-Tapia et al.,
2005; Joshaghani et al., 2007) y enfermedades neurodegenerativas como pueden ser el
Alzheimer, el Parkinson o la esclerosis lateral amiotréfica (ELA) (Sdnchez-Santed et al.,

2016).

Kemp et al., (2008) definen el estrés oxidativo como “una diferencia entre la
produccién de agentes prooxidantes y agentes antioxidantes con la desorganizacion del
circuito redox y dafios macromoleculares”. Ademas de la inhibicién de la AChE, los
organofosforados tienen la capacidad de producir estos danos oxidativos debido a la

capacidad de producir especies reactivas de oxigeno (ROS).

El cerebro es particularmente susceptible al dafio oxidativo debido a su alto



contenido en lipidos, alta demanda de energia y menos defensas antioxidantes en

relacién a otros érganos (Pearson y Patel, 2017).

Los organofosforados también afectan a receptores hormonales, actuando como
ligando y dando lugar como consecuencia a una actividad como disruptor endocrino,

produciendo alteraciones hormonales (Combarnous, 2017).

» Carbamatos

De la misma forma que los organofosforados, los carbamatos son insecticidas
gue inhiben la AChE. A diferencia de los organofosforados, la exposicién a carbamatos
da lugar a una toxicidad mas corta ya que se metabolizan rdpidamente (Silberman 'y

Taylor, 2018).

La exposicidn puede dar lugar a una toxicidad tanto aguda como crénica, siendo
la piel, los pulmones o la conjuntiva, algunas de las vias de entrada. Los sintomas, muy
similares a los de una intoxicacidén por organofosforados, son hipersalivacion, lagrimeo

o problemas gastrointestinales (Silberman y Taylor, 2018).

> Piretroides

Los piretroides son relativamente menos tdxicos para los mamiferos que los
organofosforados, por ello y por ser de amplio espectro, son de los plaguicidas mas
usados en la mayoria de los paises como alternativa al uso de organofosforados (Lei et

al., 2017).

Podemos diferenciar los piretroides tipo |, aquellos que tienen una estructura
basica de éster carboxilico como ciclopropano y los tipo Il, que ademas de la estructura

basica poseen un grupo ciano (Bradberry et al., 2005).

Los piretroides incluyen efectos tdxicos como neurotoxicidad, toxicidad

respiratoria o efectos téxicos en la piel y en el sistema reproductor (Lei et al., 2017).



El mecanismo de accién principal de los piretroides se ejerce sobre los canales
de cloro y sodio, resultando en una excitacién de las células tanto nerviosas como
musculares. Los piretroides disminuyen la activacion de los canales de calcio voltajes
dependientes (VGSC), disminuyendo la corriente producida. Dependiendo del tipo de
piretroide, se produce un efecto u otro. Los piretroides tipo | dan lugar a un
hiperexcitabilidad por una prolongacién de la apertura del canal y en el caso de los tipo
Il, esta prolongacién de apertura, que es mayor, resulta en una despolarizacién de la

membrana y en un bloqueo de la conduccién (Martin-Reina et al., 2017).

Los piretroides tipo Il también tienen efecto sobre los canales de cloro. A
concentraciones relativamente altas, los piretroides pueden afectar también a los

receptores del GABA dando lugar a convulsiones (Bradberry et al., 2005).

Diferentes estudios muestran también que juegan un papel como disruptores
endocrinos, teniendo un efecto sobre receptores tanto estrogénicos como androgénicos
in vitro, que podria derivar en una alteracidon de la salud reproductiva de hombres

adultos (Saillenfait et al., 2016).

> Glifosato

El glifosato es probablemente el herbicida mas usado hoy en dia en el mundo.
Cuando se comenzd a usar en 1974, el glifosato era considerado de bajo peligro para
mamiferos, sin embargo, la Agencia Internacional de Investigacién sobre el Cancer o
International Agency for Research on Cancer (IARC) lo considera desde 2015 un
producto probablemente carcinogénico (Tarazona et al., 2017). A pesar de esto, tanto
la Agencia Europea para las Sustancias Quimicas, European Chemicals Agency (ECHA),
como la Autoridad Europea en Seguridad Alimentaria o European Food Safety Authority
(EFSA), han descartado que provoque cancer en los humanos, por lo que la Unién

Europea ha renovado la licencia del glifosato hasta el 2022 (Comisién Europea, 2017).

El glifosato actua inhibiendo la ruta biosintética de los aminoacidos aromaticos
solo presente en las plantas, algas, bacterias y hongos. Concretamente, el glifosato actua
sobre la sexta enzima de la ruta del shikimato, la 5-enolpiruvilshikimato-3-fosfato-

sintetasa (EPSPS), inhibiéndola y reduciendo la sintesis de estos compuestos aromaticos.



La funcién del glifosato se basa en que esta ruta no estd en los mamiferos, por lo que
supone un buen objetivo para el desarrollo de sustancias antimicrobianas, antifungicas

y antiparasitarias (Greim et al., 2015).

En cuanto a su toxicidad en humanos, muchos estudios demuestran que el
glifosato es tdxico para las células humanas placentarias. También estd comprobado que
puede actuar sobre la actividad de la aromatasa, actuando como disruptor endocrino
(Salazar y Aldana, 2011). Ademads, se ha demostrado que el glifosato presenta
genotoxicidad por provocar dafios en la estructura del ADN y que puede produce

toxicidad in vivo en células humanas (Monroy et al., 2005).

» Elementos inorganicos empleados como plaguicidas

Los compuestos inorganicos forman parte de diferentes sustancias que son
usadas como fertilizantes o plaguicidas, estos compuestos inorganicos como son los
metales pesados pueden inducir algun tipo de dafio en el organismo (El-Kady y Abdel-

Wahhab, 2018).

Existen un gran numero de metales pesados y metaloides que suponen peligro
para la salud, entre los cuales se encuentran el cadmio (Cd), el plomo (Pb), el manganeso
(Mn) o el zinc (Zn). La exposicién a estos metales viene dado por fuentes como la
actividad agricola, destacando que algunos fertilizantes contienen en su formulacién
hierro (Fe), Cd o cobre (Cu) y el Mn, que se emplea como regulador del pH para mejorar
la fijacion de otros plaguicidas y ademas, algunos plaguicidas que incluyen mercurio

organico (Hg) o azufre (S) en su composicion (tabla 2) (Florea y Biisselberg, 2006).

Plaguicida Uso

Bromoxinil 20% Herbicida
MCPA (4cido 4-cloro-2-toliloxiacético) Herbicida
Dimetilditiocarbamato de zinc Fungicida
Oxicloruro de cobre Fungicida
Hidréxido cuprico Fungicida
Acetato fenilmercurico Fungicida

pH NON SPUM (Mn 3%) Regulador de pH

Tabla 2. Plaguicidas que contienen metales en su composicién



Los metales pesados presentan la caracteristica de permanecer en el cuerpo
durante largos periodos de tiempo, induciendo efectos téxicos tanto mutagénicos,

como carcinogénicos y teratogénicos (Florea y Bisselberg, 2006).

7. Efectos toxicos de los plaguicidas en poblacion femenina

Cabe destacar, la relaciéon observada entre la exposicidn a plaguicidas y efectos
adversos en la fertilidad y la reproduccion de mujeres jovenes, asi como la aparicién de

una menopausia temprana o abortos espontaneos (Mendola et al., 2008).

Ademas, numerosos estudios confirman también relaciones derivadas de la
exposicién a plaguicidas y la incidencia de cdncer de mama en aquellas personas en
zonas rurales, todo esto explicado con el mecanismo que tienen las hormonas como el
estrégeno, que son mimetizadas por plaguicidas y juegan un papel importante en la

induccion de este tipo de cdncer (Santamaria-Ulloa, 2009).

Mayhoub et al. (2014) también encontraron relaciones entre la exposicion
ocupacional de mujeres a plaguicidas durante el embarazo y diferentes factores como

nacimientos prematuros o nifios nacidos con bajo peso.



Objetivos

El objetivo principal de este proyecto era determinar el grado de exposicion a
plaguicidas y metales en una muestra poblacional de mujeres rurales en edad fértil,
comparando las trabajadoras del campo (recoleccién de frutas y verduras) frente a las

trabajadoras de una fabrica de conservas (procesado posterior de frutas y verduras).

Para ello se ha hecho un seguimiento trimestral, identificando posibles factores

asociados a dicha exposicién y las posibles consecuencias sobre su salud.
Los objetivos secundarios a llevar a cabo fueron:

1. Seleccién vy realizacién de una encuesta epidemioldgica en la poblacién de

estudio.

2. Hacer estudio de bioquimica sérica, marcadores de funcién hepatica (GPT/ALT
y GOT/AST), marcadores de funcién renal (urea y creatinina), y hormonas tiroideas:
hormona estimulante del tiroides (TSH) vy tiroxina libre (T4L) y hormonas

gonadotrépicas: foliculo estimulante (FSH) y leutinizante (LH).
4. Estudiar la actividad enzimatica de las colinesterasas plasmatica y eritrocitaria.

3. Estudiar los niveles de peroéxidos lipidicos en sangre como indicativo del estado

oxidativo.

5. Cuantificar en muestras de sangre el grado de exposicién a los metales
seleccionados (Na, P, Mn, Cu, Zn, Al, Pb), mediante Espectrometria de Masas con Plasma

acoplado Inductivamente (ICP-MS) previa digestién de la muestra.



Metodologia

1. Seleccion de la poblacion de estudio

Marinaleda es un pueblo situado en la provincia de Sevilla, en la cuenca del Genil
en la comarca de Sierra Sur. Tiene una extension de 24,8 km? y una poblacidn total de
2665 habitantes. De la poblacion total, un 65'2% se encuentran en edades
comprendidas entre los 20 y los 65 afios, de los cuales 1299 son mujeres, representando

un 49% de la poblacién.

La eleccién del pueblo se basa en su organizacion politica y social, que la hacen
Unica e idénea para la consecucidon de los objetivos de esta memoria. Algunas de

sus caracteristicas principales son:

- Setrata de un municipio eminentemente agricola, cuya economia se basa en

la produccidén agropecuaria.
o Elsector primario se basa en el trabajo en la finca “El Humoso”.

o El sector secundario estd basado en la elaboraciéon de productos

agricolas en la cooperativa “Marinaleda SCA”.
- Toda la poblacién tiene un puesto de trabajo.
- Existe igualdad de salario para todos, sin importar el puesto que ocupe.

La cooperativa “Marinaleda SCA” supone uno de los ejes centrales de actividad
en el pueblo. Se trata de una cooperativa existente desde finales de los anos 70,

controlada por los propios trabajadores.

La finca o cortijo “el Humoso” tiene una extensién de 1200 hectareas, situado en

la comarca de Sierra Sur a 11’5 km de Marinaleda donde se desarrolla la agricultura.

Segun datos de 2015, la agricultura supone una de las principales actividades
econdmicas. Hay tanto cultivos herbaceos, que suponen una superficie de 812
hectareas, como cultivos lefiosos, que tiene una superficie de 1207 hectareas. En el caso
de los cultivos lefiosos, el principal es la aceituna. También hay cultivos herbaceos como

el pimiento o la alcachofa.



En este estudio, concretamente, contamos con la participacion de una muestra
de mujeres de esta poblacién, comprendidas en un rango de edad entre 18 y 45 afios,
que trabajan en la recoleccidon de futas y verduras en la finca “El Humoso” y en la

cooperativa “Marinaleda SCA”.

Los criterios de inclusién que se utilizaron fueron: mujeres cuya edad esté
comprendida entre 18 y 45 afios; residentes en Marinaleda durante al menos los ultimos
10 afos, y que hayan firmado el informe de consentimiento y completado el
cuestionario epidemioldgico. Se excluyeron del estudio aquellas mujeres con
hepatopatias o en tratamiento con anticoagulantes orales, ya que pueden interaccionar
con los plaguicidas. Ademads de aquellas que usen anticonceptivos hormonales y las que
no tengan un ciclo menstrual regular. El objetivo de limitar la edad es centrarnos en el
periodo fértil de estas trabajadoras expuestas de forma crénica a cantidades traza de

plaguicidas.

Las participantes (n=40) se dividieron en dos grupos, aquellas que durante el
estudio trabajan en la cooperativa (n=20) y las que trabajan en la finca (n=20),
encargadas de la recoleccion. Durante los seis meses en los que se desarrolla el estudio,
dividido en dos tomas de muestras, una inicial y otra tres meses después, algunas de

ellas pasan de trabajar en la Finca a hacerlo en la cooperativa o al revés.

Inicialmente, se realizé una entrevista con las mujeres en la que se les informa
sobre los objetivos del proyecto y se procede a la firma del consentimiento informado.
Posteriormente, se realizaron dos extracciones de sangre y toma de muestra de orina.
La primera de las extracciones se realizd en octubre del 2017 y la segunda de ellas se

realizé en febrero de 2018.

En cada una de las tomas de muestras y en la entrevista inicial se llevaron a cabo
encuestas epidemioldgicas sobre la salud general de las mujeres. Estas encuestas han
sido desarrolladas por el equipo de investigacion para este proyecto en concreto, con el

asesoramiento de la Dra. Horno, médico del trabajo y colaboradora del mismo.



En la primera de las encuestas se buscaba establecer un conocimiento base sobre
cada una de ellas, desde lugar de procedencia y residencia, hasta problemas de salud,
pasando por habitos alimenticios y datos laborales que pudieran tener relevancia en el
estudio. Los otros dos cuestionarios, realizados durante la toma de muestras, estaban
mas enfocados a problemas de salud tanto de caracter reciente como pasados o
antecedentes familiares de algun tipo, asi como posibles cambios observados entre

ambas tomas, que se pudieran relacionar con la exposicidn a los plaguicidas.

2. Bioquimica sérica

La extraccidon de sangre se realizé en tubos de extraccién por sistema de vacio
BD Vacutainer®, con un tubo que contenia acido etilendiaminotetraacético (EDTA), el
anticoagulante de eleccion para las pruebas de hematologia, por lo que se destiné uno

para el analisis bioquimico general.

Esta prueba fue realizada en el laboratorio del Hospital de Osuna. En ella se
analizaron pardmetros bioquimicos generales como marcadores de funcidon hepdtica
(GPT/ALT y GOT/AST), marcadores de funcidn renal (urea y creatinina), marcador de
dafio muscular (creatina quinasa), hormonas tiroideas (TSH y T4L) y hormonas

gonadotrépicas (FSH y LH).

3. Actividad enzimatica de las colinesterasas eritrocitaria y plasmatica

La medicidn de la acetilcolinesterasa se realiza en muestras de sangre entera con
anticoagulante (EDTA), extraidas tal y como se describe en el apartado 2 de esta
metodologia. La determinacién se realizé siguiendo el método de Ellman et al. (1961)

adaptado a microplacas por Clemente et al. (2010).

Para la obtencion de eritrocitos, lavamos las muestras de sangre entera con una
disolucion de NaCl al 0.9% por 3 veces, previa centrifugacion y rompemos las células con
agua fria destilada y por ultimo se resuspende el extracto del lisado de eritrocitos en una

disolucion de NaCl al 0.9%.



La actividad de la AChE se llevd a cabo utilizando como sustrato acetiltiocolina 9
mMy 5,5’-ditiobis (2-acido nitrobenzoico) (DTNB 0,75 mM) como reactivo colorimétrico.
La medicion de la actividad enzimatica se realizd en lector de microplacas a 410 nm,
llevando a cabo una cinética durante 5 minutos haciendo medidas cada 30 segundos. La
lectura se realizé en el CITIUS Il (SGI Celestino Mutis), en un sistema de placa

microtituladora o placa de microtitulacién con el software Genb5.

Los resultados obtenidos se expresan en Ul (mmol/h).

4. Peroxidacion lipidica (LPO)

La extracciéon de sangre destinada a este estudio se realizé en tubos BD
Vacutainer® que contenian un gel coagulante separador, que se destind a la separacion
de la sangre con la finalidad de obtener suero. Para ello las muestras se centrifugaron
hasta su completa separacion, obteniendo una fase de suero y otra de paquete globular
y una interfase, en la que se encontraban el gel. De las muestras de suero obtenidas, se
hicieron dos alicuota de 2ml, en tubos eppendorf. Todas las muestras fueron

conservadas en un congelador a -782C hasta su utilizacion.

Para llevar a cabo la determinacion de la oxidacion lipidica, se sigue el protocolo
de Esterbauer y Cheeseman (1990), el cual mide los niveles de malondialdehido (MDA)
mediante el método del acido tiobarbiturico. Los reactivos utilizados en esta prueba son:
acido acético al 20%, una disolucién acuosa 40 uM de TEP (1,1,3,3-tetraetoxy-propano,
97%), SDS (dodecilsultafo sédico) al 8%, butilhidroxitolueno (BHT) al 1% y 4acido

tiobarbiturico (ATB), preparado al 0,8% (extemporaneo).

Los resultados obtenidos se expresan en nmol/mg proteinas.

5. Grado de exposicion a los metales seleccionados en sangre

La medicidn de metales en sangre es realizada también en muestras de sangre
entera con anticoagulante (EDTA) y el procedimiento llevado a cabo se realiza mediante
digestion de la muestra en horno microondas y posterior determinacidén por

espectrometria de masas con plasma acoplado inductivamente (ICP-MS).



El método que se usa es el método EPA 200.8 para la determinaciéon de

elementos traza.

La mineralizacion de las muestras se llevd a cabo en dos pasos, predigestion y
posterior digestion las muestras. La predigestion se realizé durante un periodo de 24h,
para lo que se tomd 1mL de sangre mas 8 mL de HNOsz al 65%. Posteriormente se llevo
a cabo la digestién aplicando una segunda dilucidn con HNOs al 65%, resultando en una

dilucién 1:10.

La medida de los metales se llevd a cabo en el Servicio de Radioisétopos del

CITIUS, el equipo usado fue un ICP-MS/MS de triple cuadrupolo/octopolo.

Los resultados obtenidos se expresan en ng/gramos de muestra.



Resultados y discusion

1. Encuestas epidemioldgicas

De la encuesta inicial realizada obtuvimos algunos resultados epidemioldgicos
relevantes en cuanto a las caracteristicas del grupo de mujeres participantes. Todas ellas
nacidas en Espaia, la gran mayoria residentes en Marinaleda (70%) y solo un 30% en
Matarredonda (poblacién a 1,6km de Marinaleda), ya que ambas constituyen el
municipio de Marinaleda. Todas ellas han sido residentes durante mas de 5 afios. Uno
de los criterios de inclusién que hemos usado en el estudio es la edad, en el rango de los
18 (por corresponderse con la mayoria de edad) a los 45, que hemos considerado la
edad limite para la mujer fértil. Un 15% de las mujeres se encuentran entre 18 afios y

28, el doble (30%) estd entre 28 y 38 ainos y un 55% tiene de 38 a 45 afios.

El habito tabaquico supone un dato importante a tener en cuenta ya que es
fuente de la presencia de algunos metales pesados como son el Cadmio (Cd), Cobre (Cu)
o Aluminio (Al). Por ello habria que tenerlo en cuenta en la deteccidn de los metales. Las
no fumadoras suponen el 40% del total de las participantes, igual porcentaje que para
el caso de las fumadoras, siendo el 20% restante el porcentaje de mujeres exfumadoras
(figura 1). La mitad de ellas son no consumidoras de alcohol (50%), mientras que el resto
se dividen en consumidoras espordadicas (20%) o habituales los fines de semana (30%)

(figura 2).
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m Consumidoras habituales (fines de semana)

Figura 1. Porcentajes correspondientes al consumo Figura 2. Porcentajes correspondientes al consumo

de tabaco. de alcohol.



Otro dato de especial relevancia es la exposicion a plaguicidas en el hogar, donde
se concluye que casi el total (90%) de las mujeres hacen uso de insecticidas en espray,
suponiendo esta una fuente de exposicidn a plaguicidas también. Un porcentaje menor,
50%, aseguran hacer empleo de repelentes sobre la piel, ademas de usar insecticidas.
Finalmente, un 30% hace uso tanto de repelentes, como de insecticidas en espray,

ademas de usar insecticidas en liquido o pastillas en enchufe.

En el momento del comienzo del estudio, un 45% de la muestra de mujeres
desarrollaba su trabajo en la fabrica (cooperativa “Marinaleda SCA”), y el resto (55%) lo
hacia en el campo (finca el Humoso). Al cabo de los tres meses (segunda toma de
muestra), algunas de ellas pasaron de la fabrica al campo. El 80% de las mujeres llevaba
mas de 10 afios trabajando en el campo y tan solo un 5% llevaba menos de 5 afios. La
mayoria de ellas realizan jornadas continuas de mafana (65%) y tan solo el 10% realizan
una jornada partida, tanto en la fabrica como en el campo. El Unico uso de medidas de
prevencion que se realiza es el uso de guantes en el caso de casi todas las participantes

(95%), en ambos grupos de estudio.

En relacién a los datos obtenidos sobre el estado de salud, un 25% de las mujeres
padecen o han padecido alguna enfermedad neuroldgica, como cefaleas o mareos.
Numerosos estudios asocian la exposicion a trazas de plaguicidas al desarrollo de
sintomas como cefaleas, mareos o fatiga, por lo que esta exposicidon podria ser la
desencadenante de estos sintomas (Jamal et al., 2002; Kamel et al., 2005). El 35% de las
participantes han padecido sintomas respiratorios y digestivos. Sélo el 5% de las
participantes presentaron tanto enfermedades neuroldgicas, digestivas como
respiratorias. Los sintomas respiratorios son comunes entre los trabajadores expuestos
a plaguicidas, comprobandose una relacion entre la exposicion a plaguicidas como los
clorofenoles con el cancer de pulmén (Zendehdel et al., 2014). Ademads se ha observado
una posible relacion entre esta exposicion y enfermedades respiratorias crénicas como
pueden ser el asma o la enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) (Ye et al.,

2013).

Con respecto a otras sintomatologias, el 10% de las participantes respondieron
haber notado cambios en el ritmo intestinal. Tan solo un 5% notaron cambios en el peso

en los tres meses entre la primera toma de muestra y la segunda. En la bibliografia



consultada, no se han encontrado efectos de los plaguicidas en el aumento del peso o
en cambios en el ritmo intestinal, pero algunos autores (Bhaskar y Monhaty, 2014) han
determinado que el mecanismo que desarrollan algunos plaguicidas como disruptor
endocrino y concretamente, el hipotiroidismo y la hiperprolactinemia que inducen

contribuye a un aumento de peso en estudios llevados a cabo en ratas.

Teniendo en cuenta que nuestro estudio estd enfocado en una poblacién
femenina en edad fértil, se les incluyd en el cuestionario de salud la posible aparicidon de
bultos en el pecho tratando de relacionarlo con el cancer de mama. De todas las
participantes, un 15% asegura haberlos notado en estos ultimos 3 meses. Numerosos
estudios muestran una posible relacién entre la posibilidad de desarrollar cancer de
mama y la exposicién a plaguicidas como el dicloro difenil tricloroetano (DDT), siendo
mayor la posibilidad mientras mds temprana sea la exposicion (Strumylaité et al., 2010).
Para ver la posible influencia de la exposicién laboral a plaguicidas y la fertilidad se les
preguntd por si habian tenido dificultad para poder quedar embarazada, siendo
afirmativa la respuesta en un 15% de los casos, de un total en el que tan solo un 10%
son solteras, y el resto son casadas (60%), parejas de hecho (20%) o viudas (10%). Los
estudios sobre la relacién entre la exposicidon a plaguicidas y la fertilidad realizados en
humanos hasta el momento se centran en hombres, ya que estos suponen mayoria en
el personal encargado de la aplicacién, y no tanto en las mujeres trabajadoras en la
recoleccién. Sengupta y Banerjee (2014) concluyeron que, a pesar de no existir estudios
a gran escala, la exposicién a plaguicidas estd muy relacionada con la infertilidad en
general y con la diminucion de los niveles de espermatozoides por debajo de los limites
en los hombres expuestos. También se habla de una relacidon con abortos, partos
prematuros o malformaciones, aunque seria necesaria una monitorizacion y mas
estudios con el fin de demostrarlos, ya que existen estudios de toxicidad demostrada en

el sistema reproductor de numerosos animales (Sengupta y Banerjee, 2014).



2. Bioquimica sérica

En los analisis bioquimicos que se han realizado hemos obtenido diferencias
significativas en algunos de los valores entre la primera y la segunda recogida de

muestras.

En las tablas 3 y 4 se muestran resultados de los principales pardmetros
bioquimicos estudiados, en ambos grupos de estudio en las dos tomas de muestras
realizadas. Cabe destacar que durante la primera toma se encontraron diferencias
significativas entre las mujeres trabajadoras en el campo y las de la fabrica en los valores
de glucosa, urea y creatinina pero en ambos casos, los valores medidos se encuentran
dentro de los rangos normales (glucosa: 75 —110 mg/dL, urea: 15— 50 mg/dL, creatinina:
0.60 —0.120 mg/dL). Por lo tanto, no podemos achacar a la exposicidn laboral a ningtn
contaminante la existencia de estas diferencias significativas, que es mas una
significancia estadistica que real. En el mismo sentido podemos interpretar los
resultados obtenidos en la segunda toma, en la que las medias de todos los pardmetros
medidos estan dentro de los rangos normales, aunque existan diferencias significas en

algunos de ellos como por ejemplo la urea.

También se realizd el estudio de las hormonas tiroideas, tanto la estimulante del
tiroides (TSH) como la tiroxina libre (T4L) (tablas 3 y 4), ambas involucradas en el
metabolismo tiroideo y relevante debido a la relacidn que establecen autores como
Bhaskar y Monhaty (2014) de la induccion de hipotiroidismo en ratones por su papel
como disruptor endocrino. En la bibliografia consultada no existen resultados
concluyentes sobre la relacion con el hipotiroidismo en humanos pero si sobre el papel

gue tienen como disruptores endocrinos.

En los estudios también se incluyé la medicién de las hormonas gonadotropicas
(FSHy LH) con el fin de establecer una relacion mas concluyente de la exposicion laboral
a los plaguicidas y los posibles resultados tanto en la fertilidad, como en el ciclo
menstrual y la menopausia (tablas 3 y 4). Autores como Cooper et al. (2002) relacionan
la exposicion a plaguicidas con una aparicion mas temprana de la menopausia y las
consecuencias que se derivan de ella, como una mayor mortalidad por enfermedades

cardiovasculares.



Campo

Media SD Media SD
Glucosa (mg/dL) 94,56 13,92 81,09 7,08
Urea (mg/dL) 36,22 8,47 22,00 4,82
Creatinina (mg/dL) 0,84 0,17 0,69 0,10
Creatinina quinasa (U/L) 168,33 104,63 115,82 66,21
Fosfatasa alcalina (U/L) 57,89 16,87 58,73 14,11
Tirotropina (mUl/mL) 1,32 0,85 1,62 1,02
Tiroxina (libre) (ng/dL) 1,17 0,08 1,21 0,20
Folitropina (FSH) (mUl/mL) 29,31 35,39 25,72 39,62
Lutropina (LH) (mUl/mL) 21,97 24,09 18,85 20,13

Tabla 3. Medias y desviaciones de los resultados bioquimicos obtenidos en la primera recogida de

muestra.

Campo

Media SD Media SD
Glucosa (mg/dL) 78,55 14,50 76,63 6,72
Urea (mg/dL) 29,55 4,32 21,13 2,59
Creatinina (mg/dL) 0,72 0,09 0,63 0,08
Creatinina quinasa (U/L) 124,36 75,05 105,38 33,37
Fosfatasa alcalina (U/L) 68,00 28,95 65,13 14,41
Tirotropina (mUl/mL) 1,59 0,79 1,60 0,70
Tiroxina (libre) (ng/dL) 1,16 0,13 1,21 0,29
Folitropina (FSH) (mUI/mL) 23,44 40,34 49,19 61,52
Lutropina (LH) (mU1/mL) 16,86 21,78 25,95 23,21

Tabla 4. Medias y desviaciones de los resultados bioquimicos obtenidos en la segunda recogida de

muestra.

El Ministerio de Sanidad tiene editado un protocolo de vigilancia de la salud para

trabajadores que estan expuestos a plaguicidas. Este protocolo basa su control bioldgico

en la determinacién de las colinesterasas plasmatica y eritrocitaria y los niveles de

transaminasas, tanto aspartato transaminasa (AST/GOT) como alanina transaminasa

(ALT/GPT) (Cabanillas et al., 1999). Por ello, se ha incluido en el presente estudio la

medida de la actividad de estas enzimas (el resultado de las colinesterasas se puede ver

en el apartado siguiente).




En concreto la AST y la ALT son indicadoras de posibles dafios hepaticos que
podria producir la exposicién a plaguicidas. En nuestro caso, no se obtienen diferencias
significativas entre los valores de las mujeres trabajadoras en el campo y la fabrica, en

ninguna de las dos tandas de muestras (figuras 3y 4).
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Figura 3. Media de los valores de AST/GOT obtenidos en la muestra de

mujeres tanto en la tanda 1 como en la 2, en campo y fabrica.
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Figura 4. Media de los valores de AST/GOT obtenidos en la muestra de

mujeres tanto en la tanda 1 como en la 2, en campo y fabrica.

Autores como Reyes-Gordillo et al. (2017) relacionan una produccién prolongada
de ROS con dafios hepaticos, pudiendo utilizarse como biomarcadores de estos la
actividad de estas enzimas. Debido a que uno de los mecanismos de accién mas
comunes de los plaguicidas es la produccién de ROS, esto podria desencadenar el

desarrollo de enfermedades hepaticas.



3. Actividad enzimaticas de las colinesterasas eritrocitaria y plasmatica

El estudio de la actividad de estas enzimas se utiliza como biomarcador laboral a
la exposicidon de organofosforados y carbamatos, recogidos en el protocolo de vigilancia
de la salud anteriormente mencionado. Las colinesterasas son inhibidas
reversiblemente por los carbamatos e irreversiblemente por los organofosforados,
siendo la colinesterasa plasmatica cominmente usada para medir toxicidad aguda,
mientras que la eritrocitaria es empleada para la exposicién crénica. El protocolo de
vigilancia de la salud incluye la medida de estas enzimas junto con la AST y la ALT, por

ello en el presente estudio se han incluido ambas cuyos resultados se reflejan en la

figuras 5y 6.
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Figura 5. Valores de colinesterasa eritrocitaria para Figura 6. Valores de colinesterasa plasmatica para
las dos recogidas de muestras para las las dos recogidas de muestras para las
trabajadoras del campo y la fabrica. trabajadoras del campo y la fabrica.

Con respecto a las colinesterasas no se observan diferencias significativas entre
los dos grupos de estudio durante las dos tomas de muestras. Ademas las medias de
todos los valores se encuentran dentro de los rangos normales, siendo los valores de
referencia 5.6 — 15.5 Ul en el caso de la eritrocitaria y 4400 — 15500 UI/L para la
plasmatica. Esto puede deberse al escaso uso de este tipo de plaguicidas en la zona
agricola de estudio. Sin embargo, Fareed et al. (2017) si observaron valores disminuidos
de la actividad de ambas enzimas en trabajadores expuestos a organofosforados,
estableciéndose asi la relacién entre la exposicion a organofosforados y la disminucién

de la actividad enzimatica.



A pesar de que el protocolo de vigilancia de la salud anteriormente mencionado
hace hincapié en la medida de la actividad de estas enzimas de forma generalizada,
gueda probado que si los agricultores no hacen uso de estos plaguicidas
(organofosforados y carbamatos), no resulta ser un buen indicador de la exposicién
laboral a plaguicidas. Esto es debido sobre todo a la tendencia actual a ser sustituidos
por otros menos téxicos como los piretroides. Por ello, seria interesante incluir dentro
de los protocolos de vigilancia de la salud otros indicadores de toxicidad como, por

ejemplo, marcadores de estrés oxidativo.

4. Peroxidacion lipidica (LPO)

Un biomarcador especifico de estrés oxidativo es la LPO, ya que el metabolismo
aerobio genera una serie de ROS que atacan a todo tipo de moléculas bioldgicas,
incluyendo sustratos lipidicos, dando lugar a su oxidacién. A su vez esto genera nuevos
radicales libres que pueden reaccionar con otras moléculas rompiéndose el equilibrio
entre defensa antioxidante y ROS, y que se genere por tanto una situacion de estrés

oxidativo.

Los valores obtenidos en la peroxidacién lipidica muestran diferencias
significativas cuando comparamos los valores de las mujeres trabajadoras en el campo
y las de la fabrica, tanto en la primera (p<0.05) como en la segunda tanda (p<0.01)

(figura 6).

El estrés oxidativo es uno de los principales mecanismo de accién de los
plaguicidas, provocando un aumento de la produccion de ROS responsables de la
oxidacién lipidica (Hilgert el al., 2018). En nuestro caso, podemos establecer una relacion
entre la exposicién a plaguicidas en el caso de las mujeres trabajadoras en el campo con
un aumento significativo en el valor de la LPO, siendo este uno de los biomarcadores
mas utilizados a los largo de los afios para establecer una posible exposicién a
plaguicidas. De la produccion de ROS se deriva también la capacidad genotéxica de los

plaguicidas al interaccionar estos con membranas celulares (Hilgert el al., 2018).



nmol/mg proteinas

Figura 6. Comparacion de niveles de LPO en suero de mujeres trabajadoras tanto en el campo como

en la fabrica, en la primera como en la segunda extraccién de sangre. En la primera toma se obtiene

3,5

2,5

1,5

0,5

LPO

B Campo

una significancia de * p<0.05 y en la segunda, la diferencia significativa obtenida es de ** p<0.01

5. Grado de exposicion a los metales seleccionados en sangre

Los metales forman parte de numerosos plaguicidas y fertilizantes, siendo ambos
una fuente de exposiciéon importante (tabla 5). En los resultados obtenidos, no se
muestran diferencias significativas entre las trabajadoras en el campo y las de fabrica.
Los valores obtenidos de los elementos mayoritarios (Na y K) se encuentran dentro de
los valores necesarios para el buen funcionamiento del organismo. Muchos metales
tienen la capacidad de permanecer en el organismo produciendo dafios, en concreto, el
Al y el Pb son metales neurotdxicos, cuya exposicidon puede derivar en problemas

cognitivos en el caso de nifios nacidos de mujeres que hayan estado expuestas (Forsytha

et al., 2018).
Campo
Media SD Media SD
Al (ng/g) 837,27 276,59 1674,44 1009,59
Mn (ng/g) 77,33 10,67 63,00 9,46
Cu (ng/g) 966,62 128,60 939,56 130,12
Zn (ng/g) 5864,55 1122,68 5762,89 1184,46
Pb (ng/g) 56,75 9,03 54,74 8,59
Na (mEq/L) 141,64 2,06 140,11 2,37
K (mEg/L) 40,55 119,88 4,42 0,37

Tabla 5. Metales medidos en muestras de sangre en mujeres trabajadoras en el campoy en la

fabrica.




Conclusiones

De todos los pardmetros estudiado bioquimicos estudiados sélo hemos obtenido
diferencias significativas entre ambos grupos de estudio en valores como la glucosa, la
urea o la creatinina, estos dos ultimos marcadores de dafio renal. Sin embargo, a pesar
de esas diferencias, en ambos grupos los valores medios se encontraban en los rangos
normales. Por lo tanto, no podemos decir que realmente haya diferencias significativas

relacionadas con la exposicidn a plaguicidas o con el ambiente laboral.

Si se han encontrado diferencias significativas reales en los niveles de perdxidos
lipidicos, siendo mds elevados en las trabajadoras de campo que en las de la fabrica.
Este hecho podria ser explicado por la exposicion de estas mujeres durante su jornada
laboral a plaguicidas, no sélo a los restos residuales que quedan en las verduras y frutas
gue recolectan, sino por los que se estan aplicando en los cultivos aledafios. Por ello,
creemos que se trata de un biomarcador no especifico de ninguin plaguicida en concreto
y que se podria considerar el incluirlo en los protocolos de vigilancia de la salud como

indicador de una exposicién laboral a diferentes plaguicidas.

El hecho de no detectar una disminucién en la actividad de las colinesterasas se
puede concluir que la poblacién objeto de estudio no estd expuesta a niveles toxicos de
plaguicidas organofosforados y/o carbamatos. Tampoco se ha detectado dafio hepatico,
ni renal, ni alteracion en las hormonas tiroideas y gonadotrdépicas. Los niveles de metales
detectados en sangre entran dentro de los rangos habituales, procedentes en la mayoria
de los casos de la dieta y por contaminacidon ambiental. Todos estos resultados son
resultados preliminares dentro de un proyecto que abarca un seguimiento de esta
poblacién durante un afio y el estudio de los niveles de otros plaguicidas en orina, por
ejemplo el glifosato, que daran una vision mas completa de la exposicidén y la posible

relacion con el estado de salud de las participantes.
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