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Introduccion

El alto costo social derivado del uso de plaguicidas sintéticos contintia siendo uno de los
temas mas controversiales en agricultura, ambiente y salud publica. En los paises en
desarrollo existen considerables motivos de preocupacion sobre los riesgos para la salud
humana derivados del uso excesivo de estos productos’.

Ademas de las intoxicaciones agudas producidas por el empleo de plaguicidas sintéticos,
estas sustancias también pueden ocasionar efectos a largo plazo. Estos efectos pueden
definirse como los procesos patoldgicos que se desarrollan en el organismo, generalmente
por la exposicion repetida a dosis bajas, independiente del periodo de latencia o de la

intensidad de la exposicion®.

Entre los principales efectos a largo plazo causados por el empleo de plaguicidas
sintéticos que han sido demostrados hasta la fecha se encuentran diversos tipos de
trastornos tales como: Trastornos Neuroldgicos, cambios de conducta, lesiones del
sistema nervioso central, neuritis periférica, reproductivos, esterilidad en el hombre
(DBCP), cutdneos, dermatitis de contacto, reaccion alérgica, reacciones fotoalérgica,
cancer, oftalmoldgicos, mutagénicos, aborto espontaneo, neumonitis y fibrosis

pulmonar.

El uso global de plaguicidas tiene grandes repercusiones sobre la salud en todo el mundo,
si bien resulta dificil establecer la cuantia exacta debido a los diversos tipos de productos
quimicos y al grado de exposicion originada. Digamos, en un principio, que no todos los
agroquimicos son igualmente peligrosos, como tampoco toda la gente esta expuesta a los
mismos riesgos. Los efectos pueden dividirse en dos categorias principales: los efectos
agudos, que aparecen inmediatamente después del contacto; y los efectos crénicos, que
pueden manifestarse muchos afios después y cuyas causas directas son dificiles de

establecer.?
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Los efectos agudos de los plaguicidas son relativamente bien conocidos. Por el contrario,
los efectos a largo plazo o crénicos lo son mucho menores, especialmente aquellos que se
cree proceden de los residuos minimos relacionados con los alimentos o con el agua.
Sobre la naturaleza de algunos efectos cronicos, tales como los derivados de exposiciones
extremas a los plaguicidas, apenas hay disparidad de criterios entre los estudiosos.

Pero también la exposicion a los plaguicidas puede causar dafios en el sistema
reproductor. La esterilidad masculina estd sin duda relacionada con una intensa
exposicion al 1,2- Dibromo 3-cloropropano (DBCP), muy usado para controlar los

nematodos.?

Cuando una pareja no puede reproducirse sexualmente pueden desarrollarse trastornos
psicologicos y afectar la vida de relacién de ambos miembros, asi como la de éstos con la
sociedad. No es raro que cuando se descubre la infertilidad de un miembro de la pareja
éste puede presentar disfunciones sexuales, sobre todo cuando es el varon, debido a que
su capacidad reproductiva se encuentra, frecuentemente asociada a su condicion de

hombre.

La fertilidad masculina puede ser alterada por diferentes factores. Estudios han
encontrado una relacion importante con sustancias toxicas especialmente de toxicos tipo
pesticidas'. Abordajes de la exposicién laboral relacionados a la infertilidad masculina se
han prodigados en las Gltimas décadas desde que se asociara la exposicion al pesticida 1,
2- Dibromo 3-Cloropropano (DBCP), con la fertilidad masculina en trabajadores
expuestos al mismo. En estudios realizados se ha observado una disminucion de la
concentracion media de espermatozoides asociados a la contaminacion ambiental
incluyendo la exposicion laboral a DBCP. La legislacion Espafiola ha clasificado al
Dibromo cloropropano (DBCP) como sustancia que perjudica la fertilidad de los seres
humanos, ha sido incluido en el grupo de los doce agroquimicos mas delicados en cuanto

a su uso°

En Nicaragua, no existen actualmente estudios bien documentados sobre alteraciones en
la fertilidad masculina y la exposicion al DBCP. Sin embargo, existen estudios sobre
otros plaguicidas y sus efectos adversos; como el realizado por el grupo de investigacion
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sobre efectos crénicos de los plaguicidas de la Universidad Nacional Auténoma, Ledn
han encontrado 7 personas afectadas de neuropatia periférica secundaria a intoxicacién
por plaguicidas organofosforados, entre enero de 1992 y diciembre de 1995. Las edades
de los pacientes estaban en el rango de 15 a 47 afios, con predominio del sexo masculino.
Entre los plaguicidas involucrados estaban el metamidofos (MTD), el clorpirifos
(Lorsban) y el malatién (Cytion).*

Desde finales de los sesenta y se sospecha que hasta hoy, el DBCP fue dispersado por
cientos de plantaciones bananeras en todo el mundo, incluyendo Nicaragua. En nuestro
pais, el procedimiento de aplicacion se realizaba de 6 de la tarde en adelante, sobre todo
si no habia viento, ya que éste dificultaba enormemente las operaciones. Mediante unas
tuberias se inyectaba el DBCP mezclado con agua a los cultivos. El veneno estaba en
barriles y con unas bombas se suministraba a toda la plantacion. Como en otras partes del
mundo, la falta de precauciones y protecciones personales fue constante durante los afios
de utilizacion del producto. Ademas, el veneno era detenido por las frondosas hojas del
banano e inhalado por los trabajadores que operaban en las plantaciones. El tamafio de
estas hojas impedia cualquier ventilacion. Algunos trabajadores, cuando llegaban a

trabajar por la mafiana, encontraban las hojas todavia himedas de la noche anterior.

En 1979, la EPA cancel6 definitivamente todos los usos del DBCP, exceptuando en las
pifias. Standard continuaba comprando DBCP en 1979 para sus plantaciones en Filipinas,
Honduras, Nicaragua y Costa Rica. Fue asi como, dos afios después de la prohibicién en
Estados Unidos, el quimico se utilizaba en unas 15 fincas bananeras del occidente
nicaraguense. Alli, miles de trabajadores se contaminaron para siempre. En la costa
atlantica de Costa Rica fueron vertidos cerca de 5 millones de litros de quimico. Aqui, el
problema de la esterilidad fue detectado hace 15 afios .Segun datos actualizados, se puede
hablar de 5 mil afectados en Honduras y 500 en Panama. En Costa Rica se calculan 30
mil y 22 mil en Nicaragua, incluyendo los afectados directos y los indirectos (nifios con
malformaciones, mujeres de ex trabajadores, etc.). Los trabajadores afectados
directamente por el Nemagon, suman hasta ahora de 3,500, de los cuales 800 son

mujeres. Asi, suman unos 65 mil el total de afectados, lo cual refleja, 30 afios después, la
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magnitud de esta tragedia disefiada, elaborada y llevada a cabo por seres humanos. En
este cultivo hasta se llegaron a aplicar 36 productos quimicos. La fumigacién aérea con
Nemagon alcanzaba a los plantios, los trabajadores, sus viviendas y las cosechas de
hortalizas. La contaminacion llegaba a tres niveles, el aire, el suelo y el agua por

transportacion directa o indirecta de herbicidas, fertilizantes, nematicidas, etc.5

En la década de los noventa se inicia en Nicaragua un proceso judicial por dafios y
perjuicios a la salud en ex trabajadores de Bananeras del Departamento de Chinandega,
refiriendo un gran porcentaje de trabajadores del banano problemas de infertilidad,
cancer, malformaciones congénitas, abortos y un sinnimero de sintomatologia
relacionando todo esto a la exposicion al DBCP, pesticida que se utilizaba en estas

Bananeras para el control de Nematodos *.

Conociendo la frecuencia con que este quimico fue utilizado en haciendas bananeras en
el Nor-occidente de nuestro pais, consideramos de gran importancia abordar esta
problematica que si bien es cierto, no causa mortalidad inmediata pero si es responsable
de una importante carga de discapacidad y mortalidad a largo plazo en las personas

expuestas.

Por ello hemos decidido estudiar las alteraciones de la fertilidad masculina relacionada
con la exposicion a este pesticida. Los resultados de nuestro estudio permitiran realizar
un diagnostico de la situacion de estas personas, asi como sensibilizar a la sociedad de la
problematica que las esta afectando de tal manera que se pueda tener un punto de partida

para su seguimiento posterior.
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OBJETIVOS

Objetivo general:

Describir la relacion entre la exposicion al Dibromocloropropano (DBCP) y las
alteraciones de la fertilidad masculina en ex trabajadores de bananeras en el

departamento de Chinandega.

Objetivos especificos:

1) Determinar el tipo y frecuencia de las alteraciones de la fertilidad masculina
expresados a través del espermatograma, perfil reproductivo y disfuncion eréctil en ex
trabajadores de Bananeras del Departamento de Chinandega expuestos al DBCP.

2) Describir el tiempo de exposicion al DBCP y su relacion con las alteraciones de la

fertilidad masculina encontradas.

3) Identificar si el tipo de actividad laboral que realizaron los ex trabajadores de las
bananeras se asocia con la frecuencia y tipo de alteracién de la fertilidad masculina.

4) Valorar la existencia de gonorrea, orquitis, fumado, consumo de alcohol, consumo de
otras sustancias, como Vvariables asociadas a la alteracion de la fertilidad en ex

trabajadores de las bananeras en el Departamento de Chinandega.
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Marco teorico

El aparato genital masculino esta compuesto por los genitales externos y una serie de
glandulas y conductos que producen y transportan los gametos masculinos

(Espermatozoide) y el liquido seminal, que juntos constituyen el semen.®

Los dérganos genitales masculinos constan de testiculo y epididimo situados en el escroto,
los conductos deferentes los cuales estan contenidos en los conductos espermaticos en
una parte de su trayecto, las vesiculas seminales, los conductos eyaculatorios, la prostata
y las glandulas de Cowper (bulbo uretrales), escroto y el pene todos son drganos pares

excepto el pene y la prostata.’

Las caracteristicas morfolégicas masculinas o femeninas inician a las 7™ semana de

gestacion.

Las gonadas derivan de 3 fuentes:
e El mesotelio (Epitelio mesodérmico) que recubre la pared posterior del abdomen.
e EIl mesénquima subyacente (tejido conjuntivo embrionario).

e Las células germinativas primordiales.

Las etapas iniciales del desarrollo gonadal se dan durante la 5% semana. Las
caracteristicas sexuales diferenciales comienzan a aparecer durante la novena semana sin

embargo, los genitales externos se diferencian plenamente a las 12 semanas®.

Los espermatozoides los cuales se forman en los testiculos son los componentes
esenciales del semen, pasan del testiculo al epididimo donde son almacenados. Luego
pasan por el conducto deferente y el conducto eyaculador hacia la uretra a través de la

cual llegan al exterior. La via completaes la siguiente: ’
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1. Tubulos seminiferos contorneados.
2. Tubulos seminifero rectos.

3. Red de Haller (rete testi).

4. Conductillos eferentes del testiculo.
5. Lobulillos o conos del epididimo.
6. Conducto del epididimo

7. Conducto deferente.

8. Conducto eyaculador.

9. Uretra prostatica.

10. Uretra membranosa

11. Uretra esponjosa.

La funcion reproductora en el hombre implica al sistema neuro-endocrino y a las
gonadas. Los testiculos, las gonadas masculinas, presentan dos funciones bien
diferenciadas: ®

o Espermatogénesis o produccion de gametos masculinos (espermatozoides), que

tiene lugar en los tubulos seminiferos.

o Esteroidogénesis o produccion de hormonas masculinas (androgenos), localizada

en el tejido intersticial.

Ambas funciones son controladas por via endocrina desde la pituitaria anterior, que
secreta dos gonadotropinas: la hormona foliculo-estimulante (FSH) y la hormona
luteinizante (LH); secrecion modulada, a su vez, por hormonas procedentes de los

propios testiculos en un sistema de retroalimentacion (Anexo 1).
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Procesos Endocrinos®

En el hombre, la FSH y la LH son secretadas continuamente desde la pubertad; sus

funciones son:

e FSH: estimula la Espermatogénesis; sus células diana son las células de Sertoli,

localizadas en el interior de los tibulos seminiferos.

o LH: actua sobre las células de Leydig, en el tejido intersticial, provocando el
proceso de esteroidogénesis, cuyo principal producto es la testosterona, pero

también pequefias cantidades de otras hormonas esteroideas.

La testosterona regula la secrecion de LH actuando sobre el hipotadlamo y la pituitaria
anterior en un proceso de homeostasis negativa. La espermatogénesis, la maduracion del
esperma, el crecimiento y actividad secretora de las glandulas accesorias, el desarrollo de
los caracteres sexuales secundarios y el comportamiento sexual dependen hormonalmente
de la testosterona. Todos estos procesos pueden verse indirectamente afectados por

toxicos que interfieran con el metabolismo de la testosterona.

Este delicado equilibrio hormonal es muy sensible a la accion de xenobioticos que actuen
bien por via directa, como en el caso de los xenoestrogenos y esteroides sintéticos (en la
produccion de anticonceptivos), o bien indirectamente por alteracion hepética o renal que
afecte al metabolismo de las hormonas end6genas (caso de algunos pesticidas).

Espermatogénesis®

La espermatogénesis tiene lugar en el epitelio de los tubulos seminiferos. Junto a la
membrana basal se encuentran las espermatogonias, las células germinales masculinas,
iniciadoras de la linea celular que dara lugar a los espermatozoides. Las espermatogonias
permanecen en reposo desde el nacimiento hasta la pubertad, en que retoman su actividad

proliferativa (Anexo 2).
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El epitelio germinal produce diariamente millones de espermatozoides y la poblacion de
espermatogonias es reemplazada continuamente. Para cumplir estas dos funciones las
espermatogonias se dividen por mitosis y dan lugar a nuevas espermatogonias; de entre

ellas, algunas células iniciaran el ciclo espermatogénico.

De la division mitdtica de las espermatogonias provienen los espermatocitos primarios,
en los que tiene lugar la meiosis. El resultado de esta division serd la reduccion de la
dotacién cromosomica normal (44XY, diploide) a la mitad (22X 6 22Y, haploide). En
una primera fase de division se forman espermatocitos secundarios, todavia diploides; la
segunda fase rinde espermatides haploides que no se dividen, se transforman en

espermatozoides por un proceso de diferenciacion llamado espermiogénesis.

La espermiogénesis normal requiere de las células de Sertoli presentes también en los
tibulos seminiferos y con numerosas funciones, entre ellas la de controlar el ambiente
inmediato alrededor de los espermatocitos y sintetizar hormonas y proteinas. Algunos
productos quimicos afectan indirectamente a la espermatogénesis actuando a través de

ellas.

La espermatogénesis es un proceso critico en la reproduccién gque requiere mecanismos

de proteccion que aseguren el correcto desarrollo de los gametos en el hombre.
Mecanismo de proteccion de la espermatogénesis frente a toxicos®

La barrera hematotesticular compartimenta el epitelio seminifero un una zona basal, con
espermatogonias y espermatocitos primarios, y una adluminal con células mas avanzadas;
este sistema del que la célula de Sertoli son piezas fundamentales, se asemejan mucho a
la barrera hematoencefalica, restringiendo el acceso de sustancias quimicas, nutrientes y
hormonas a las células germinales. La permeabilidad de los compuestos a través de la
barrera hematotesticular, dependera de su tamafio molecular y de su liposolubilidad a Ph

fisioldgico.
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La activacion enzimatica de los testiculos, sin ser tan elevada como la hepatica es
significativa; la biotransformacion y posible transformacion de sustancias quimicas

exogenas puede ser importante.

Durante la espermatogénesis tiene lugar la sintesis de ADN, por lo que el material
genético es muy sensible a la accion de los toxicos especialmente mutadgenos. De la
efectividad de los sistemas de reparacion dependera que las lesiones producidas por estos
en el ADN resulten o no en cambios en el material genético, la capacidad de reparacién

es variable segun la célula afectada.

El producto final de la espermatogénesis en el testiculo es el espermatozoide inmaduro.
Los cambios de maduracion tienen lugar durante los procesos postesticulares. Los
espermatozoides desprendidos del epitelio seminifero atraviesan diversos conductos hasta
llegar al epididimo, donde se almacenan hasta la eyaculacion; en este transito reciben las
secreciones provenientes de las glandulas sexuales accesorias (glandula prostatica,
vesiculas seminales, glandula de Cowper), incrementan su motilidad y adquieren la

capacidad de ser fértiles.’
Fertilidad en el hombre y causas de su defecto. *°

La capacidad reproductiva del hombre esta condicionada por la espermatogénesis. La
fertilidad se define como la produccién continuada de un nimero adecuado de gametos

masculinos funcionalmente competentes.

Infertilidad es la incapacidad para llevar a término un embarazo (para tener un hijo vivo),
y la esterilidad alude a la imposibilidad de concebir. Se considera que existe un problema
de infertilidad o de esterilidad cuando no se ha podido tener un hijo vivo, después de un

afio de relaciones sexuales con la finalidad de procrear.

Tipos:

= [Infertilidad primaria: cuando la pareja consigue una gestacion, pero no llega a

término con un recién nacido vivo.

10
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= Infertilidad secundaria: cuando la pareja, tras un embarazo y parto normales, no

consigue una nueva gestacion a término con recién nacido vivo.

= Esterilidad primaria: cuando la pareja tras un afio y medio de relaciones sin metodos

de contracepcion, no ha conseguido el embarazo.

= Esterilidad secundaria: cuando la pareja, tras la consecucion del primer hijo, no logra

una nueva gestacion en los dos o tres afios siguientes de coitos sin anticonceptivos.

La duracion del ciclo espermatogénico completo en el hombre es de unos 70 dias en los
testiculos, mas aproximadamente, entre 7 y 21 dias de maduracion en el epididimo; por lo
tanto, es de esperar un periodo de tiempo similar entre la exposicion y la evidencia de

efectos toxicos, asi como previo a la recuperacion de una exposicion toxica.’
Abordaje de la infertilidad masculina.’

El abordaje comprende dos etapas:
Etapa I:
e Historia clinica
e Examen fisico
e Seminograma (Anexo 3 -4)
e Curvas hormonales

e Test postcoital

Etapa II:
e Estudio inmunoldgico
e Estudio infeccioso

e Doppler escrotal

11
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e Biopsia testicular
e Evaluacion neuroldgica
e Estudio radioldgico

e Estudio ecogréfico.

Es fundamental el abordaje multidisciplinario, donde los distintos especialistas que
abordan los diferentes aspectos de la reproduccion tanto del hombre como de la mujer, se
retnan periodicamente para poder analizar todos los factores, para determinar de forma
adecuada y légica la conducta a seguir. El tratamiento podra ser farmacoldgico,

hormonal, quirdrgico o inseminacion artificial segun la causa.

La alteracion de la produccidn espermaética se debe hasta en un 30% a una base genética
que en la mayoria de los casos se trata de defectos especificos de la meiosis en las células
germinales y no en las de Sertoli. Otro tanto se debe a alteraciones nutricionales o

toxicas.

Mencionaremos algunas de las causas.™

Causas pre-testiculares

Causas testiculares

Causas postesticulares

Enfermedades sistémicas

Defectos en la sintesis o la accion del androgeno
Criptorquidia

Varicocele

Gonadotoxinas diversas

12
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Toxicos para la fertilidad *

Dada la complejidad del sistema reproductor, la fertilidad puede verse secundariamente
alterada por toxicidad general, sobre el sistema nervioso central o sobre el sistema
endocrino; pero para que una sustancia sea reconocida como toxica para la fertilidad, esta

debe mostrar especificidad de accion sobre el sistema reproductor.

Las glandulas son posibles puntos diana para toxicos; si se afectaran, resultaria alterada la

motilidad del espermatozoide y su nutricién.®
Efectos de los toxicos para la fertilidad.?

Los sistemas implicados en la reproduccion suponen diferentes puntos diana para los

toxicos de la fertilidad. El anexo 1 muestra cOmo se integran estos sistemas entre si.

Las interacciones de los toxicos dan lugar a efectos adversos que se manifiestan en

alteraciones de:
o Libido.
« Comportamiento sexual. ( Disfuncion eréctil )
e Funcion endocrina.
e Acoplamiento.
o Espermatogénesis.

o Duracion de la vida reproductiva.

La toxicidad en un punto puede repercutir en el resto del sistema, por lo que estas

alteraciones pueden presentarse aisladas o asociadas.

13
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En términos generales, podemos agrupar los efectos adversos en:

Impotencia coeundi, que se manifiesta como disminucion de deseo sexual,
incapacidad para obtener 0 mantener una ereccién o ausencia de eyaculacion. La
posible afectacion de la libido, la ereccion y la eyaculacién por la exposicién
laboral a sustancias quimicas es un tema poco conocido. Parece ser que, en
ausencia de enfermedad o edad avanzada, las causas psicogenas son las mas
habituales en este tipo de desérdenes. Incluso cuando el origen es organico,

siempre parece existir un componente emocional o psicolégico.

Infertilidad (antiguamente impotencia generandi), en la cual, siendo el

acoplamiento normal, la union resulta estéril.

Sustancias mutagénicas.’

Las sustancias mutagénicas poseen la capacidad de producir cambios permanentes en el

material genético; si el cambio tiene lugar en el material genético que heredan los

descendientes (células germinales), puede afectar a las generaciones posteriores.

Un mutageno interacciona con el ADN, produciendo una lesion que, si no se repara, 0 Si

la reparacion resulta deficiente, puede dar lugar a una mutacion. Esta Gltima puede

resultar letal o no para la célula.

No todas las sustancias mutagenicas en células somaticas son también mutagénicas en

células germinales. En cambio, todos los mutagenos de células germinales lo son también

en células somaticas. Por otra parte, las sustancias mutagénicas deben considerarse

probablemente cancerigenas.

14
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Posibles efectos de los mutagenos.®

En la reproduccion masculina, el proceso diana para las sustancias mutagénicas es la
espermatogénesis, pero no todas las células presentan el mismo riesgo ante la accion de

un mutageno. Tres factores las hacen diferentes:

o Nivel que ocupan en la linea: Las mutaciones en las células madre seran portadas

por el esperma desarrollado a partir de ellas durante toda la vida de la persona.
Desde este punto de vista las células de mayor riesgo son las espermatogonias; en
cambio, los espermatocitos 0 espermatozoides dafiados seran reemplazados al

cabo de un tiempo.

o Actividad replicativa: La sintesis de ADN tiene lugar principalmente en las

espermatogonias y los espermatocitos primarios que seran las células mas

sensibles a la accion de los mutagenos.

o Actividad de los sistemas de reparacion: Las células espermiogénicas son las

menos efectivas en la reparacion de lesiones y el esperma maduro ya ha perdido

esta capacidad reparadora.

Los cambios en el material genético que suponen las mutaciones permanecen

indetectables hasta la aparicién de efectos de muy diverso alcance (Anexo 5).

Algunas de estas consecuencias son sélo observables a muy largo plazo, en generaciones
posteriores. En cambio, el primer efecto detectable clinicamente de un mutageno puede
ser un descenso de fertilidad. Una oligospermia o también las pérdidas pre y post
implantacion, detectables por un descenso de fertilidad en la pareja (pérdidas
preimplantacion y posimplantacién tempranas) o como abortos espontaneos (pérdidas
posimplantacién mas tardias), podrian servir como aviso de otros efectos adversos

ligados a la exposicion.™

El caso del pesticida 1, 2-dibromo-3-cloropropano (DBCP) muestra la conexién entre
problemas de fertilidad y otras consecuencias reproductivas adversas. El DBCP, de efecto
selectivo sobre los testiculos por toxicidad aguda y como mutageno, puede causar atrofia
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del epitelio seminifero con pérdida de las espermatogonias. Inicialmente fue estudiado
por sus efectos sobre la fertilidad de los trabajadores; los analisis de semen detectaron
oligospermias e incluso azoospermias en algunos de ellos. Estudios posteriores han
descrito aumentos en la tasa de abortos espontaneos en las mujeres de expuestos. En
casos como éste, los problemas de fertilidad preceden a la deteccion de otros efectos

mucho més dificiles de observar. También se han observado alteraciones genéticas.*
Dibromocloropropano

El 1, 2-Dibromo-3-cloropropano (DBCP) es un nematicida que fue sintetizado por
Oppenheim en 1833. Este compuesto se obtiene mediante bromacion de cloruro de alilo
a temperatura ambiente controlando cuidadosamente la temperatura. Oppenheim lo

obtuvo por adicién del cloruro de alilo™

El DBCP, fue distribuido en el mercado con diferentes nombres, siendo el de mayor
poder el Nemagon (por su formacién microscopica), Fumazone 86.* Otros nombres que

llevé son: Nemafume, Fumagén, Nemabrén, Nemazon. ™

El DBCP una vez absorbido es metabolizado por el higado y el rifion sus metabolitos son:
epoxidos, epiclorhidicos y 4cido oxalico.'® Se puede absorber por inhalacion, ingestion y
por contacto con la piel causando un efecto irritante, siendo la via oral la de mayor
absorcion. En ratas, el DBCP es eliminado por la orina, bilis y por aire espirado en un
85%. Después de 14 dias en la orina se midié el 51% de toda la excrecion, sin haber
sufrido cambios. En las 24 a 48 horas, el 18% fue excretado por la via respiratoria y un

23% por la via biliar. *

La intoxicacion aguda se caracteriza por: Irritacion de piel ojos y tracto respiratorio,
cefalea, nauseas, vomito, ataxia y disartria.” El dafio hepético y renal son caracteristicas
del envenenamiento agudo.’® La exposicién crénica de concentraciones bajas ha sido
causa de esterilidad temporal o permanente debido a necrosis difusa de los tubulos

seminiferos.*®
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La OMS lo clasifica como extremadamente toxico y fue fabricado en la década de los
cincuenta por las transnacionales, Dow chemical Company, Occidental Chemical

Company y Shell Oil Company, Dead Sea Bromine en Israel.

La legislacion espafiola, como lo indica en el real decreto 363/95, clasifica los tdxicos
para la fertilidad en tres categorias sin distincién entre fertilidad masculina o femenina. El
DBCP se encuentra en la categoria 1 como sustancia que se sabe provoca infertilidad y

conocido como carcindgeno y mutageno.®

Este toxico es capaz de provocar en el hombre varios dafios como son:

Alteracion de la fertilidad masculina: Desde oligoospermia, teratospermia,
azoospermia, alteracion en la motilidad. Causa una necrosis difusa de los tdbulos
seminiferos, atrofia de los testiculos, epididimo, glandulas accesorias y disfuncion
eréctil 18 2 2

Céncer estomacal, testicular, renal y duodenal

La inhalacion crénica causa hiperplasia bronguial, metaplasia escamosa y necrosis

del epitelio traqueal. En estémago causa una acantosis e hiperqueratosis. *31%%

Alteraciones cromosomicas.??

En un estudio por parte del Doctor Charles Hine en los afios cincuenta, de la escuela de
medicina de la Universidad de California, San Francisco. En el cual se expuso a ratas a
diferentes niveles de exposicion, se encontré que a 5 unidades por millon, retardo del
crecimiento, dafio organico y atrofia testicular. A 10 unidades por millén, reduccién
testicular a la mitad de su tamafio normal. A 20 unidades por millon, todas las ratas eran
estériles. Se mostraba como rapidamente absorbido por la piel y altamente toxico al

inhalarse.”

En 1961, el Dr. Hine redacté un informe de apoyo al registro del nematicida ante la
Agencia de Alimentos y Farmacos (FDA), con la recomendacién de mantener

concentraciones de inferiores a una unidad por millon en el sitio de trabajo y el uso de
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ropa protectora impermeable. En 1964 se aprueba el registro y se inicia la

comercializacion del producto.

A finales de los afios sesenta, Standard Fruti Company comienza a probar el quimico en
sus plantaciones de Ameérica central y en 1969 se inicid su uso masivamente incluyendo
en Nicaragua. En 1975 se determind el efecto cancerigeno del producto y se prohibe su
uso en Hawai. En 1979, en Nicaragua se seguia utilizando el toxico.

Varios estudios se han realizado en laboratorios con el fin de observar el efecto del
DBCP sobre el organismo. En 1982, un estudio sobre efecto toxicoldgico y reproductivo
del 1,2 dibromo 3 cloropropano en conejos machos, en el que se expuso a los conejos de
6 meses de edad a 0.01, 1 o 10 partes por millon de vapores de DBCP, 6 horas al dia, 5
dias a la semana.®* Los conejos recibieron 10 ppm de concentracién, sélo fueron
expuestos 8 semanas debido a la alta mortalidad debido a neumonia. Se les realizo
monitoreo del peso corporal, histoquimica sanguinea, pero no se, encontraron diferencias

significativas entre controles y expuestos.?®

El semen se recolectd y evalué durante la exposicion y durante el periodo de
recuperacion de 32 a 38 semanas para evaluar la motilidad espermatica, viabilidad y
recuento. El recuento espermatico de aquellos conejos expuestos a 10ppm fue
significativamente menor que los controles luego de 7 semanas de exposicion y continué
disminuyendo. A una concentracion de l1ppm de DBCP, el conteo espermatico fue
esporadicamente menor pero se hizo estadisticamente significativo sélo a la semana 12.
El porcentaje de espermatozoides viables en el semen de los conejos expuestos a
concentracion de 10ppm disminuy6 drésticamente comparado con los controles a las
semanas 8 a 26. El porcentaje de espermatozoides anormales a la semana 14 fue de 5%
en los controles, 10% en animales expuestos a 0.1ppm, y de 18% a aquellos expuestos a

1ppm. 2

Para comprobar el efecto del DBCP sobre la fertilidad se aparearon machos expuestos
con hembras no expuestas en las semanas 14 y 41 del estudio. El DBCP no afecté la

libido de los machos expuestos a la semana 14. Cinco machos que estuvieron expuestos
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a 10ppm de DBCP fueron infértiles y ninguna de las hembras se prefid. Durante la
semana 41 todos los conejos expuestos a 0.1ppm y 1ppm produjeron camadas normales y

2 de los 5 machos expuestos a 10ppm de DBCP reganaron la fertilidad.

La FSH era elevada a la semana 14 de la exposicién lo que concomitaba con bajos
recuentos espermaticos. Se encontro atrofia testicular, del epididimo y de las glandulas

accesorias.

Por otro lado, el cddigo de California para la regulacion de sustancias peligrosas ha
determinado que el DBCP segun sus caracteristicas es considerado cancerigeno y las

directivas para la vigilancia del DBCP son las siguientes:
e Viade entrada: Inhalacidn, piel, absorcion ocular e ingestion.

e Toxicologia: Puede causar esterilidad en el hombre a muy bajas concentraciones
de exposicion. La exposicion crénica al DBCP resulta en una accién de necrosis
pronunciada en drganos parenquimatosos (higado, rifiones, bazo, etc.) y en
testiculos de ratas a concentraciones tan bajas como 5 ppm. Estas bajo exposicion
cronica presentaron también alteraciones hematoldgicas como bajo recuento
eritrocitico, leucocitopenia, y hemoglobina, reticulocitosis, ademas de
alteraciones hepaticas traducidas en una prolongacion del tiempo de
protrombina.?> Demostraron que una dosis tnica de 100mg produjo una depresion

profunda del SNC en las ratas.?

La exposicion aguda también resulté en la destruccion de la actividad de las glandulas
sexuales en ratas machos, al igual que cambios en el ciclo estrogénico en ratas
hembra.Administraron oralmente DBCP a ratas y ratones 5 veces a la semana y
experimentalmente predeterminaron las dosis maxima tolerada. Tan pronto como a la
décima semana del inicio del experimento, el DBCP indujo una alta incidencia de
carcinoma de células escamosas del estbmago con metéstasis en ambas especies. El
DBCP también indujo adenocarcinoma mamario en las ratas hembra.?” Finalmente se

establece que el DBCP considerado como un pesticida altamente persistente y movil, se
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descompone lentamente en el suelo y permanece en la tierra durante afios y puede ser
filtrado a través de ciertos suelos, convirtiéndose en un contaminador del aire, agua y
superficie terrestre. Quimicamente es increiblemente estable en agua inclusive en

cantidades muy pequefias.**
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Disefio metodoldgico

Tipo de estudio: Descriptivo.

Area de estudio: Comprende el Departamento de Chinandega. En zonas del mismo
donde se practico el cultivo del banano, y se utilizo el 1,2-Dibromo 3-Cloropropano, para
el control de los Nematodos entre los afios 70 y 80. Los trabajadores realizaban
diferentes actividades, tales como: Chapia, Embolse, Rodinero, Aplicacién de Nemagon,

Control de plagas y enfermedades, etc.

Muestra: Debido a que no existe actualmente en Nicaragua una lista oficial con el
namero de personas que se expusieron al DBCP en los afos de la produccion Bananeras,
y estos se encuentran ya dispersos por todo el territorio Nacional aunados a nuestras
litaciones econdmicas, realizamos este estudio solamente a cien (100) pacientes que
aceptaron participar y acudieron al laboratorio designado para la realizacion del examen

de esperma y recoleccién de datos.
Procedimiento de la recoleccion de datos:

Para llevar a cabo la recoleccién de datos, visitamos las zonas aledafias a las haciendas
bananeras, e invitamos a ex trabajadores de éstas haciendas que fueron expuestos al

DBCP, a participar en el estudio.

Nos presentamos como nuevos profesionales de la salud interesados en conocer las
alteraciones de la fertilidad en esta poblacion expuesta al DBCP. Los cuales medimos de
manera objetiva a través del espermatograma y subjetivamente a través del perfil

reproductivo y disfuncidn eréctil en la poblacion de estudio.

Explicamos detalladamente los objetivos perseguidos, la metodologia a emplear, su
derecho a decidir si participaba o no, la confidencialidad de los datos, la importancia

cientifica y social del estudio, que no era necesario la aplicacion de algiin medicamento o
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procedimiento invasivo para obtener la informacién. Se les explicé que podia haber
incomodidad por el tipo de muestra (semen, a través de la masturbacion) que se iba a
recolectar, que no habia ningln tipo de de compensacion econémica. Se cubrieron los
gastos de pasaje, alimentacion, y lectura de las muestras bioldgicas de los participantes.
Para lo cual se dio orientaciones especificas de como se recolectaria la muestra (Anexo 6)
Se llend hoja de consentimiento informado (Ver anexo 7)

Se solicitd informacion personal, perfil reproductivo, historia laboral y de exposicion a
pesticidas que fue registrada en una ficha. Se solicitd una muestra de semen para ser

analizada (Ver anexos 8).

El espermatograma fue analizado en un laboratorio habilitado en la ciudad de
Chinandega, por personal experto en Bioanalisis clinico siguiendo las recomendaciones
de la OMS.*®

Los resultados fueron entregados a cada uno de los participantes y en dependencia del
tipo de alteracion encontrada fue derivado a instancias de apoyo.

Obtencién de muestras para espermatogramas 2

La recoleccion de la muestra de semen se realizo siguiendo el procedimiento

estandarizado descrito por la OMS. Este contiene los siguientes pasos. (Anexo 9)

Para recoleccion y envio de la muestra: Se entregd al paciente una hoja de instrucciones
por escrito y con claridad, y a los analfabetos se les leyé y explico hasta aclarar

cualquier duda, sobre la manera de recoger el semen y trasladarlo. (Anexo 6).
Plan de analisis:

Los datos fueron procesados y analizados en el programa estadistico SPSS version 11.
Se calcul6 la frecuencia de las variables que brindaban informacion sobre las

caracteristicas generales de la poblacion de estudio, el porcentaje de alteracion del
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espermatograma, perfil reproductivo y de disfuncion eréctil, asociando todo esto con el
tiempo de exposicion, historia laboral y con otras posibles causas de alteracion de la
fertilidad masculina en esta poblacion de estudio. También analizamos la variable edad
con el tipo y la frecuencia de las alteraciones encontradas Los resultados se expresan en
graficos y tablas.
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Operacionalizacién de las variables

VARIABLE | CONCEPTO FUENTE | VALORES
Anélisis del Examen de laboratorio que Primaria Oligozoospermia
semen permite medir el conteo Teratozoospermia

espermatico, la motilidad y la _

morfologia, vitalidad. Necrozospermia

Astenozospermia

Fecundidad | Capacidad de una fertilizacion Primaria
Humana repetida. Se realizaron las siguientes

preguntas en la ficha de recoleccion Si

de datos:

-¢ Tiene hijos?

-¢Desea tener hijos?

-¢Ha tenido dificultad para tenerlos?

-¢Ha tenido hijos después de la

exposicion al DBCP?

-¢Ha utilizado usted o su pareja No

métodos anticonceptivos?
Disfuncion Incapacidad repetida para conseguir | Primaria Si
eréctil 0 mantener una suficiente rigidez del

pene que permita una relacion

sexual satisfactoria. Se tom6 como si

No

el hecho que el paciente haya
presentado repetidos episodios de
disfuncion eréctil, al menos dos

posterior a la exposicion.
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Actividad Desempefio efectivo a través de | Primaria Chapia

laboral un conjunto de acciones en las

bananeras. Rodineo

Embolse
Aplicacion del
DBCP
Deshije,

Control de plagas

enfermedades, etc.
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Aspectos éticos:

Consentimiento informado

Con la intencién de obtener de manera voluntaria la participacion de cada uno de los
sujetos del estudio se realiz6 un proceso comunicativo para obtener el consentimiento
informado. Para lograr lo anterior, como ya se dijo, se visitaron las zonas aledafias a las
antiguas haciendas bananeras en donde se contactaron ex-trabajadores de dichas
haciendas; una vez alli, se les realizd lectura de la hoja de informacion para el posible
participante antes de que éste otorgue su consentimiento para ser incluido en el estudio.

Dicha hoja contendra informacion referente a los siguientes aspectos de nuestro estudio:

El documento fue el siguiente:

Somos estudiantes postulantes al titulo de Médico y Cirujano en la UNAN- Leodn.
Tenemos la intencidn de realizar un estudio en Chinandega con el objetivo de encontrar
las alteraciones causadas por el Nemagdn sobre la fertilidad de los ex—trabajadores de
bananeras. La importancia de nuestro estudio radica en que no hay antecedentes de
estudio realizados en Nicaragua que describan las afectaciones del espermatograma en
personas expuestas al DBCP, y que aungue nos motivé la problematica surgida
recientemente en el caso Nemagon, nuestro estudio no tiene fines legales sino meramente
cientificos e informativos y humanitarios. Por tanto éste estudio no tiene validez para

ninguna demanda judicial por parte de los sujetos investigados.

Para realizar éste estudio, necesitamos de cien participantes a los cuales, una vez
obtenido su consentimiento informado (Anexo 7), se citaron al laboratorio designado
donde se les realizo la entrevista y recoleccion de la muestra. Se les garantizé los gastos
de transporte, alimentacion y de laboratorio. El participante siguié las orientaciones

previas para la buena recoleccion de la muestra de semen (Anexo 6).

Con éste estudio se pretende proporcionar un instrumento a todos los participantes para

que sepan si tienen o no problemas de infertilidad y describir la situacion reproductiva de
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éstos ex-trabajadores de las antiguas bananeras, con el fin de buscar una respuesta a
aquellos participantes que refieran tener problemas para engendrar hijos(as).

Este estudio es confidencial, sin caracter divulgatorio de la identidad de la persona
participante y privado en todos los aspectos. Para los pacientes participantes, no
existieron mayores riesgos, ya que no se administrd6 medicamento ni se realizd extraccién
de material bioldgico por incision o puncion. Durante el estudio, cada paciente visitd el
laboratorio en un promedio de dos veces. La citacion al laboratorio se hizo en consenso

con el participante.

Todos los participantes estuvieron claros que, podian retirarse del estudio en cualquier
momento si ellos asi lo deseaban, participacion absolutamente voluntaria. A los datos de
los pacientes teniamos acceso los realizadores de la tesis y los tutores monograficos. La
confidencialidad se aseguré por medio de estricta y exclusiva posesion de los datos por

los autores.

Aclaramos que no somos responsables por accidentes durante el traslado de los
participantes al laboratorio. Realizamos consejeria, informamos sobre el resultado y se
di6 debida referencia a la instancia mas indicada para su tratamiento si el paciente tenia
un proceso morbido que ameritaba tratamiento. Nos hicimos responsables de aclarar

dudas y responder cualquier pregunta que el paciente tenga.
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Resultados

Grafico 1. Distribucién de la poblacion de estudio de acuerdo a los grupos etareos.

Departamento de Chinandega Marzo —Junio 2005.
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Fuente de informacién: Primaria.

Encontramos que el 87% de la poblacion se ubica entre los 40 y los 59 afios de edad.

Grafico 2. Distribucion de la poblacion de estudio segun nivel de escolaridad.

Departamento de Chinandega Marzo — Junio 2005.
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Fuente de informacién: Primaria.
Podemos observar, que 37% de esta poblacion son analfabetas y un 5% tienen un nivel de

escolaridad de secundaria.
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Tabla 1. Frecuencia de las alteraciones de la fertilidad masculina y su asociacion con los
afos de exposicion en la poblacién de estudio. Departamento de Chinandega
Marzo-Junio 2005.

Variable Poblacion total 1 a 4 afos 5 a mas afos
(n=100)% (n=56)% (n=44)%

Recuento

= Oligozoospermia 55 48.2 63.6

= Azoospermia 6 54 6.8
Vitalidad

= Necrozoospermia 11 54 18.2
Movilidad

= Astenozospermia 44 10.7 22.7

Alteraciones combinadas

= Recuento+Movilidad 20 - -
=  Recuento+Movilidad 11 - -
+Vitalidad

Disfuncién eréctil

Si 60 46.4 77.3
Hijos posterior a la exposicion

al DBCP 60 732 432
No

Fuente de informacién: Primaria

De acuerdo a los resultados de los espermatogramas, las alteraciones en el recuento
(oligozoospermia + azoospermia) alcanzaron un 61%. En segundo lugar, la movilidad
(Astenozospermia) es de 44% y un 11% de anormalidades en la vitalidad espermética

(necrozoospermia).
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Ademas existen alteraciones combinadas en el espermatograma del 31% de la poblacion
de estudio. Las combinaciones mas frecuentes fueron: la movilidad+recuento con 20%,

seguida de movilidad+recuento+vitalidad en el 11%.

Al valorar el perfil reproductivo de la poblacion total el 40% nunca ha tenido hijos, el
77% desea tener hijos, un 58% refiere estar presentando dificultad para engendrar hijos
desde que iniciaron su trabajo en bananeras. El 60% no ha logrado tener hijos después de
estar expuesto al DBCP y el 60% de la poblacion refiere disfuncion eréctil. ElI 30%
utilizé algin método anticonceptivo siendo mas frecuente el uso de los gestagenos orales

por parte de las esposas de los pacientes.

Al hacer la asociacién entre el tipo de alteracion de la fertilidad masculina y los afios de
exposicion al DBCP, se encontrd que el 70% de los que trabajaron de 5 a méas afos
tienen alteraciones en el recuento (oligozoospermia + azoospermia) y un 54% en los que
trabajaron de 1 a 4 afios. También se encontrd que el 43% de los pacientes que trabajaron
de 5 afios a mas no tuvieron hijos después de la exposicion al DBCP y de los que
trabajaron de 1 a 4 afios el 73% tampoco lo han logrado. Al valorar la disfuncién eréctil
en el grupo expuesto de uno a cuatro afios y de cinco afios a mas, el 46% y el 77% la

presentaron respectivamente.

Al asociar las alteraciones de la fertilidad masculina con el tipo de actividad laboral
existe minima diferencia de los resultados para cualquier actividad. El recuento es el
parametro del espermatograma mas afectado con mas de 50% de oligospérmicos para
cualquier actividad. La disfuncion eréctil esta presente en el 80% de los que aplicaron
Nemagon (el mayor porcentaje) y el 40% de los que rodinaron (el menor). El 33% de los
que realizaron control de plagas y enfermedades tuvieron hijos, posterior a la exposicion

(como menor porcentaje) y el 65% de los que aplicaron Nemagon (como mayor).
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Tabla 2. Asociacion de las alteraciones de la fertilidad masculina con otras posibles
causas en la poblacion de estudio. Departamento de Chinandega Marzo -

Junio 2005.
Variable* Gonorrea Fumado Alcoholismo
(n=14)% (n=22)% (n=25)%
Espermatograma
Oligospermia 21.4 54.8 45.7
Azoospermia 7.1 9.5 8.6
Necrozoospermia 7.1 11.9 14.3
Astenozospermia 28.6 14.3 20
Disfuncién Eréctil Si 57.1 52.4 57.1
Hijos después de la exposicion al
DBCP No 57.1 50 51.4

* Un paciente padeci6 de orquitis el cual no tuvo hijos después de la exposicion, es
astenospérmico y presenta disfuncion eréctil. El Gnico paciente que consume otras

sustancias tiene disfuncion eréctil y es oligospérmico.

Fuente de informacién: Primaria.

Al identificar otras causas que alteran la fertilidad masculina segun el espermatograma,
encontramos que el 14% padecio de Gonorrea y de éstos el 28 % presentd alteracion en el
recuento (Oligozoospermia +Azoospermia), un 43% no tuvo hijos después de la
exposicion al DBCP y un 57.1% presentan disfuncion eréctil. En cuanto al alcoholismo y
el fumado, el mayor porcentaje de afectacion se vio en el recuento con 45.7% de
oligospérmicos y 54% respectivamente. Ademas mas del 50% no han tenido hijos

posterior a la exposicion y el mismo porcentaje padecen de disfuncion eréctil.
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Tabla 3. Asociacion de las alteraciones de la fertilidad masculina con la edad de la

poblacién de estudio. Departamento de Chinandega Marzo-Junio 2005

Variable 30 a39 40 a 49 50a59 60 a mas
(n=5)% (n=42)% (n=45)% (n=8)%

Recuento

Oligospermia 80 61.9 44.4 62.5

Azospermia 0 4.8 8.9 0

Vitalidad

Necrozospermia 0 9.5 13.3 12.5

Movilidad

Aztenozospermia 20 11.9 20 12

Disfuncion eréctil Si 60 52 60 100

Hijos posteriores a la exposicion

del DBCP. No 60 57.1 62.2 62.5

Fuente de informacién: Primaria

Al revisar los grupos etareos en relacion a las diferentes alteraciones en la fertilidad

masculina encontramos que existen alteraciones en todos los parametros de medicién de

la fertilidad masculina en los grupos de 40 a 49 afios y de 50 a 59 afios. En los demas hay

afectacion considerable s6lo en ciertos parametros. Ademas, todos los pacientes de 60 a

mas afios presentaron disfuncion eréctil y de los 5 pacientes de 30 a 39 afios el 60%

refieren disfuncion eréctil.
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Discusion de los resultados

Los estudios que utilizan informacion en base a pruebas de laboratorio tienen la
debilidad en cuanto a la validez de los datos. Por lo que se debe garantizar la validez de
los procedimientos y la estandarizacion de los mismos. En este estudio se hizo un
esfuerzo por abordar ambas cosas. Para la obtencion de las muestras y realizacion de los
espermatogramas se siguieron los lineamientos de la OMS; con lo cual obtuvimos datos
validos y la posibilidad de compararlos con otros estudios. Para la realizacion de los
espermatogramas contamos con personal de laboratorio capacitado el cual efectué un
diez por ciento de pruebas cruzadas ciegas, lo que nos asegur6 una validez interna con
buena correlacién. Ademas, a los quince dias se cito al diez por ciento de los
participantes del estudio para realizarse un segundo encontrando resultados muy similares
en este segundo muestreo. S6lo en éste nimero de pacientes logramos realizar doble
muestreo debido a grandes limitaciones econdémicas ya que tampoco teniamos
financiamiento de ningun tipo por parte de ningin organismo. Ademas de que no era
posible para la mayoria de los pacientes acudir en el tiempo estipulado para la realizacién
de la segunda muestra por el dificil acceso de los lugares donde habitan. Por otro lado
para muchos de ellos les era dificil obtener una buena muestra. El hecho de no realizar
doble muestreo a toda la poblacion de estudio por los motivos antes expuestos resta

confiabilidad a los resultados.

Otra de nuestras limitaciones al realizar nuestro estudio fue el tamafio de la muestra ya
que no se conocen en Nicaragua el nimero exacto de afectados por el Nemagon. Ademas

por el factor migratorio muy importante en todos estos ex trabajadores.

De los resultados que obtuvimos la mayoria de la poblacién de estudio era joven cuando
trabajaron en bananeras hace mas 0 menos 20 afios, iniciando a temprana edad el trabajo
en el campo y un bajo nivel de escolaridad donde el analfabetismo ocupa un lugar
importante. No encontramos estudios que relacionaran éstas variables con la exposicion
al DBCP.
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En un estudio realizado en Colombia 2°, en pacientes normales, revela que el 5 al 10% de
las parejas tienen algun tipo de problema de fertilidad. Dentro de las causas de
infertilidad de las parejas, el caso del varon constituye entre un 23 y un 50%
caracterizado por la presencia de alteraciones aisladas o combinadas de recuento,
morfologia y movilidad. En un estudio realizado en Costa Rica en 1999" en ex
trabajadores expuestos al DBCP se encontrd que éstos sufren de varios tipos de
alteraciones de la fertilidad tales como azoospermia, teratozoospermia, necrozospermia,
oligospermia. Catalogdndolo como la castracién quimica de miles de hombres debido al
uso del DBCP. Datos del presente estudio son similares en cuanto a las alteraciones del
espermatograma encontradas con una afectacion del recuento (Oligozoospermia y
azoospermia 61%), vitalidad (necrozoospermia 11%) y movilidad (Astenozospermia
44%). Ademas se encontraron que 31% de los casos tenian alteraciones combinadas entre

recuento, vitalidad y movilidad.

Segun el perfil reproductivo lo encontramos bajo ya que en nuestro pais el promedio de
hijos en la poblacién del 4rea rural es de 4.4 hijos 0 mas *. Y en nuestra poblacién de
estudio el promedio de hijos es de 1 hijo. En nuestro estudio Ilama mucho la atencién de
que el 60 % no ha tenido hijos después de la exposicién al DBCP. En otro estudio
realizado por la agencia de proteccion ambiental de los Estados Unidos revel6 que de 114
empleados expuestos al quimico DBCP el 40% estaban estériles.*

En un estudio realizado en Massachussets (1994) revela que la disfuncion eréctil tiene
una incidencia del 5% en la cuarta década de la vida y un 15% a la edad de 70 afios.*
Pero la legislacion espafiola clasifica al DBCP como tdxico para la fertilidad, siendo
capaz de provocar en el hombre entre otras causas disfuncién eréctil independientemente
de la edad. Muy diferente a los resultados en nuestro estudio encontrando porcentajes
mayores siendo un hallazgo importante que los pacientes comprendidos de 30 a 39 afios
el 60% refieren disfuncion eréctil, asi como en la poblacion en general presentando el

mismo porcentaje.
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En el estudio realizado en 1979 * en trabajadores de una planta productora de DBCP,
se encontrd que el 79% de los pacientes tenian azoospermia y oligozoospermia. Se
demostrd que a mayor tiempo de exposicién, mayor alteracion en el espermatograma.
Esto coincide con los hallazgos de nuestro estudio en el cual aquellos pacientes
expuestos a 5 afios a mas, tienen un mayor porcentaje alteraciones en el espermatograma

en relacion a los que trabajaron de 1- 4 afios.

La agencia de proteccién medioambiental ** de los Estados Unidos realizé en 1991 un
estudio para comprobar el efecto del DBCP sobre la fertilidad masculina en conejos
machos, expuestos por diferentes periodos de tiempo: 14 y 41 semanas revelando que los
que se expusieron por mayor tiempo fueron infértiles y ninguna hembra se prefid.
Contrario a lo esperado, luego de conocer los resultados del espermatograma de nuestro
estudio, solo es 43% de la poblacion que trabajo de 5 afios a mas no ha logrado tener
hijos posterior a la exposicion, no asi los de 1-4 afios en el que el 73% no lo lograron.
Estos resultados de la fecundidad posterior a la exposicion no siguen la tendencia de
aquellos de los espermatogramas, es decir menor fecundidad a mayor tiempo de
exposicion. Probablemente esto se explique porque la mayoria de los pacientes del grupo
que trabajo 5 a mas afios se encontraban en el grupo etareo de 20 a 30 afios al momento
del Gltimo trabajo en las bananeras, no asi los del grupo que trabajé de 1 a 4 afios en el
cual la mayoria de los pacientes se encontraban entre los 30 y los 40 afios de edad al
momento del dltimo trabajo en las bananeras. Recordemos que los pacientes mas
jovenes(grupo de 5 afios a mas), por naturaleza, tienen mayor frecuencia de relaciones
sexuales con sus parejas que los que se aproximan a los cuarenta afios de edad( grupo de
1 a 4 afos). Es decir que un paciente oligospérmico en el grupo de 5 afios a mas tuvo mas

posibilidades de fecundar que el de 1 a 4 afios.

Encontramos que independientemente del tipo de actividad laboral realizadas en las
bananeras no hay diferencia en el tipo de alteracion en la fertilidad masculina segun
espermatograma, perfil reproductivo y disfuncion eréctil. Probablemente porque los
trabajadores realizaron variadas actividades de tal manera que estandarizaron la

exposicion. En nuestra revision bibliografica no encontramos estudios relacionados con
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el tipo de actividad laboral en las bananeras y las alteraciones de la fertilidad masculina
en pacientes expuestos al DBCP.

Al tratar de encontrar otras causas de alteracion en la fertilidad masculina observamos
que el 14% de nuestra poblacion padecié de gonorrea. Sin embargo, en nuestro estudio
no se asocia a esterilidad en su gran mayoria. En general las ITS causan el 5%
infertilidad masculina. La orquitis como causa de alteraciones en el espermatograma es
obviable por que solo un paciente la padecié. EI MINSA ** en el plan de salud 2004-2005
refiere que las Infecciones de transmisidn sexual se presentan, en orden decreciente de
prevalencia: gonorrea, condilomatosis y sifilis. Es importante hacer notar que nuestra
poblacion tienen un porcentaje bajo en habitos de ingesta de alcohol, fumado y el
consumo de otras sustancias. No encontramos estudios que relacionen éstas variables con

la exposicion al DBCP vy las alteraciones de la fertilidad masculina.

Al discutir la asociacion de la edad y las alteraciones de la fertilidad encontradas en
nuestra poblacion de estudio, nos damos cuenta que el factor edad no influye en el tipo y
frecuencia de éstas. Lamentablemente no encontramos ningun estudio donde se asocie la

edad, exposicion al DBCP y las alteraciones en la fertilidad masculina.
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Conclusiones

1) Determinamos que segun el espermatograma en el 61% se observaban alteraciones

aisladas en el recuento y 31% de las alteraciones combinadas tanto de recuento

movilidad y vitalidad. Segun el perfil reproductivo, el 60% de los pacientes no
tenido hijos despues de estar expuestos al DBCP y el 60% de la poblacion sufre

disfuncion eréctil.

ha
de

2) Las alteraciones de la fertilidad masculina seglin espermatograma, perfil reproductivo

y disfuncion eréctil encontradas son mayores a mayor tiempo de exposicion al DBCP;

excepto la fecundidad de los que trabajaron mas de cinco afios la cual es mayor que

los que trabajaron menos tiempo.

3) En cuanto a la actividad laboral, no podemos conocer si fue una actividad especifica

que caus6 mayor o menor dafio a la fertilidad ya que la mayoria de los trabajadores

realizaron diferentes tipos de actividad en las bananeras. EI 80% de los pacientes que

aplicaron Nemagon tienen disfuncion eréctil.

4) Al valorar la existencia de otras causas relacionadas a la alteracion de la fertilidad
masculina, éstas representaron un porcentaje bajo dentro de nuestra poblacién de
estudio por lo que concluimos que la gonorrea, la orquitis, alcoholismo, fumado no

son los responsables de éstas alteraciones.
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Recomendaciones

Consideramos que en nuestro medio el uso del Nemagon para el control de plagas
(Nematodos), ha tenido un efecto adverso en la salud de la poblacién, que debe quedar
guardado en la experiencia de empresarios y profesionales para evitar que se vuelvan a

repetir dafos a la salud de los trabajadores.

En este sentido proponemos:

1) Que las instancias responsables de la introduccion, comercializacion y certificacion

de productos agroquimicos:

a. Desarrollen mecanismos estrictos de calidad y seguridad medioambiental

y humana.

b. Aseguren que los empleadores tengan y vigilen el empleo de los medios
necesarios de proteccion por parte de sus trabajadores y que respeten las
normas de utilizacion asi como el cumplimiento de ellas por los

trabajadores.

c. Que se realicen talleres informativos a los trabajadores sobre los posibles
efectos de los productos con los que estaran en contacto en su sitio de

labor.

2) Consideramos necesario que las instancias competentes desarrollen un programa que
pueda darle seguimiento a los problemas de salud que estas personas estan

padeciendo.

3) Que se realicen estudios con el fin de evaluar y detectar, a través del tiempo,
cambios en la funcion testicular y reproductiva de los ex trabajadores de las

bananeras porque no existen estudios de ese tipo a nivel nacional.
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4) Una vez que teniamos los resultados Yy el porcentaje de alteraciones de nuestro
estudio derivamos a los pacientes con alteraciones a las instancias correspondientes
para un mejor abordaje de su problema, garantizandole la consulta con el especialista

en la materia.
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ANEXO 1
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Fig. 1. Integracion de los sistemas implicados en la reproducciéon masculina®
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ANEXO 2
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ANEXO 3

Valores normales de los indicadores del espermiograma®

Indicadores Valores normales
Volumen eyaculado 1,5-6,0ml
Ph del semen 7,2-8,0

Concentracidn espermatozoides/ml

20.000.000 0 mas

Movilidad lineal progresiva (a+b) 50 %
Movilidad lineal rapida (a) 25%
Morfologia normal 50 %
Morfologia normal: Criterio estricto 30 %
Viabilidad 50 %
Aglutinaciones 10 %
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ANEXO 4

Nomenclatura descriptiva de los hallazgos del espermatograma.?®

= Normozoospermia: Concentracion de espermatozoides 40 000 000 en total o

mas.

» Oligozoospermia: Concentracion de espermatozoides menos de 40 000 000/en

total.

= Astenozoospermia: Menos del 50 % de espermatozoides con progresion line o

menos del 25 % con progresion rapida.
= Teratozoospermia: Menos del 50 % de espermatozoides con morfologia normal.
= Necrozoospermia: Menos del 50 % de espermatozoides no viables.
= Azoospermia: Ausencia de espermatozoides en el eyaculado.
= Aspermia: Ausencia de eyaculado externo.

= Leucocitospermia: presencia de 1.000.000 de leucocitos/ml.
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ANEXO 5
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ANEXO 6

Hoja de instrucciones al paciente para la coleccién y envio de la muestra.?®

1. Absténgase de tener relaciones sexuales y masturbacion por un periodo de 3 -
7 dias.
2. Realizar un meticuloso lavado de manos y genitales previo a la obtencion de

la muestra.

3. Sino logra una buena ereccion ayudarse con las revistas, videos de juegos

sexuales que se le proporcionaran antes.
4. Producir la muestra via masturbacion sin usar lubricante artificial.
5. Recolectar la muestra en un contenedor de vidrio o plastico limpio de boca

ancha, el cual ser& proporcionado por el laboratorio, recogiendo la totalidad

del eyaculado. En caso contrario marcado incompleta.

6. Etiquetar el espécimen con nombre y/o nimero de identificacion, fecha y hora

de recoleccién
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ANEXO 7

MODELO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Titulo del estudio: Alteraciones de la fertilidad masculina en ex trabajadores de
bananeras expuestos en algin momento de su vida al DBCP, en el Departamento de
Chinandega.

0 T

(Nombre y apellidos)

He leido la hoja de informacion que se me ha entregado.

He podido hacer preguntas sobre el estudio.

He recibido suficiente informacion sobre el estudio.

Hablé con los investigadores:

Br. Ernesto Leonel Sequeira Abarca.

Br. Roberto Carlos Miranda Sequeira.

Comprendo que mi participacion es voluntaria.

Comprendo que puedo retirarme del estudio:

1- Cuando quiera.

2- Sin tener que dar explicaciones

3- Sin que esto repercuta en mis cuidados médicos.

Presto libremente mi conformidad para participar en el estudio.
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ANEXO 8

Ficha de recoleccion de datos

1). Datos generales:

NuUmero de cédula Fecha.
A). Edad:

B). Escolaridad.
1- Analfabeto
2- Primaria
3- Secundaria
4 —Técnico
5 — Superior

C). Hébitos.
1. Alcoholismo

2. Fumado

3. Uso de sustancias (drogas)

2). Perfil reproductivo:

A) ;Tiene hijos?

1.Si___. 2.No
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B) ¢Cuantos hijos tiene?
C) ¢Ha tenido alguna dificultad para engendrar hijos?
1.Si__ 2.No___
D) ¢Si es si, cuando?
1- Antes de trabajar en las bananeras___.
2- Durante el trabajo en las bananeras___.

3- Después de trabajar en las bananeras___.

4- Siempre___.

E) ¢.A qué asocia usted ese problema?

1- Enfermedad previa___.
2- Uso de agroquimicos___.
3-Edad .

4- A la pareja___.

5- Nosabe .

F) ¢ Tuvo hijos después del ultimo trabajo en las bananeras.

1-Si__.2-No

G) ¢Ha deseado tener hijos después del Gltimo trabajo en las bananeras?

1.Si___ . 2.No__.

H). Mencione, si los conoce, los métodos anticonceptivos que utilizaron
su(s) esposa(s) o usted por favor.
DIU
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Géstasenos orales
Inyectables

Condones

Vasectomia

Espuma

Esterilizacién quirtrgica
Otra

Ninguna

3). Historia laboral:

A) ¢Lugares donde ha trabajado?

B) En que afios se desempefié como trabajador de las bananeras

(mencione desde que entr6 por primera vez)

1-Del-4afnos__ .

2- De 5 amas aflos .

C) ¢Qué tipo de trabajo ha realizado en las bananeras?

D). Utilizo algun tipo de medio de proteccién ala hora de aplicar el pesticida?
1- Ningun medio de proteccién___.

2- Al menos un medio de proteccion___.

3- Dos 0 mas medios de proteccion___.
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E). Describa la forma de aplicacion del pesticida Nemagon en las bananeras

F). Como es el olor y el color del pesticida?

4). Historia Uroloégica:

A). Ha padecido usted alguna de éstas enfermedades?
1). Gonorrea
2).0rquitis
3).0tras (especificar)

B). Ha presentado disfuncion eréctil en repetidas ocasiones posterior a su trabajo en las
bananeras?
. Si_
2).No__

5). Reporte de laboratorio

Analisis del semen

Hora de recogida del semen: Periodo de abstinencia

Examen microscopico

Ph . Aspecto . Olor

Volumen ml. Licuefaccion minutos.

Viscosidad . Recuento millones.
Examen microscépico Morfologia
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Células epiteliales.

Leucocitos

Eritrocitos

Hongos

Bacterias

Motilidad a los 60 minutos

Motilidad progresiva tipo |
Motilidad progresiva tipo Il
Motilidad progresiva tipo IlI

Motilidad no progresiva

Inmoviles

Conclusiones:

Cabeza
Normales
Ovales grandes
Ovales pequefias_ .
Filiformes
Amorfos
Dobles
Afinados
Redondos

Pieza intermedia (cuello)
Normales
Anormales
Vitalidad
Normal
Necrozospermia
Cola
Normales

Anormales

Firma del examinador:
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ANEXO 9

Obtencién e investigacion de muestras para espermatogramas®

Lo ideal es recoger la muestra después de las 48 horas y no mas de 7 dias de
abstinencia sexual. Para reducir la variabilidad de los resultados de los analisis del
semen, el nimero de dias de abstinencia sexual debe ser lo mas constante posible.
En el formulario que acompafia a cada analisis de semen se anoto el numero de

cédula, el periodo de abstinencia, fecha y hora de recoleccion.

Obtener la muestra en un lugar especial en las instalaciones del laboratorio que
goce de privacidad y que esté equipado con una cama o camilla y/o una silla,
ademas constara con un equipo de television, VHS, videos y revistas con juegos
sexuales. De lo contrario, si la muestra la toman fuera del laboratorio deben

enviarla antes de transcurrida una hora.

La muestra debe ser obtenida mediante masturbacion con previa practicas de
higiene (lavado de manos y genitales), y eyacularse dentro de un recipiente de
vidrio o de pléstico de boca ancha de 45mm exento de cito toxicidad suministrado
por el laboratorio. La muestra del semen debe de ser completa.

La muestra debe protegerse de temperatura externa, durante el traslado al

laboratorio.

El recipiente debe rotularse con el nombre del paciente y/o nimero de

identificacion.

Para lograr una buena excitacion y obtener una buena muestra se proporcionaran

revistas y videos con juegos sexuales.

Para hacer la evaluacioén inicial se deben estudiar dos muestra de semen, si los

resultados son muy distintos, se ensayaran mas muestras.
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B. Medidas de seguridad.

Los fluidos humanos, tanto el semen como la sangre, deben ser considerados
potencialmente infectantes y por consiguiente deben ser manipulados con especial

cuidado.

La muestra de semen puede estar contaminada con microorganismos patdégenos

(el virus de inmunodeficiencia humana y el virus de la hepatitis B).

Todo el personal que trabaja en el laboratorio debe recibir la vacuna para hepatitis
B.

Se deben tomar medidas estrictas para evitar heridas accidentales con
instrumentos cortantes infectados con semen y también el contacto del semen con

heridas y lesiones cutaneas.

Todos los objetos punzantes (agujas, hojas de bisturi, etc.) deben ser colocados en
un recipiente marcado que se sella antes de estar completamente lleno, y se
descarta de la misma manera que otros elementos peligrosos del laboratorio. Otros
recipientes descartables (guantes, recipiente para semen) deben ser recolectados y

eliminados convenientemente.

La infeccion puede ocurrir por derrame o salpicaduras del semen o sangre
infectada. Se deben tomar las medidas adecuadas para prevenir y tratar los

derrames.

Las ultimas gotas de una muestra no deben ser expelidas fuertemente puesto que
pueden formar aerosoles y micro gotas. Por lo que se debe utilizar mascarilla

quirdrgica.

Se deben utilizar guantes de goma o de plastico cuando se manipulan muestras de

semen frescas y congeladas o frascos que han estado en contacto con el semen o
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11.

12.

13.

14.

15.

plasma seminal. Los guantes deben ser sacados y descartados cuando se sale del
laboratorio y cuando se atienda el teléfono o se abre la puerta. Los guantes nunca

deben ser reutilizados.

Se debe utilizar un guardapolvo en el laboratorio, que se quita al salir del mismo.
El guardapolvo no debe ser utilizado en otros ambientes, especialmente en

cafeterias y lugares de reunion.

El personal debe lavarse las manos con jabon desinfectante de manera regular, en
especial antes de salir del laboratorio, después de manipular muestras y de

quitarse los guantes y/o el guardapolvo.

Cuando la cara externa del recipiente del semen esté contaminada debe lavarse

con una solucion desinfectante.

La superficie de trabajo, que deben ser impermeable se descontaminaran con un
desinfectante, inmediatamente después de haber ocurrido un derrame y también al
finalizar el trabajo diario.

Se debe utilizar material descartable cuando sea posible y debe ser descartado

cuidadosamente.

Se debe utilizar elemento de pipeteo mecanico para la manipulacion de liquidos
en el laboratorio. Pipetear con la boca no esta permitido.

No se permite comer, beber, fumar, la aplicacién de cosméticos o guardar comida

en el laboratorio.
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Investigacion del esperma. 2
(Anexos 3,4y 8).

Examen macroscopico inicial: En el que se valora lo siguiente.
a). Licuefaccion

b). Aspecto

c). Viscosidad

d). Ph
Investigacion microscopica inicial:

Se realiza una estimacion de la concentracion, la motilidad y la aglutinacion de los
espermatozoides, y de la presencia de elementos celulares distinto de los

espermatozoides.

b) Preparacion para el examen seminal de rutina.

c) Estimacion preliminar de la concentracion de los espermatozoides.
d) Graduacion de la motilidad.

e) Elementos celulares diferentes de los espermatozoides.

f) Aglutinacién.

Examen microscopico adicional:
a) Vitalidad espermatica por exclusién de colorante.
b) Evaluacion de la concentracion espermaética

c) Analisis de las caracteristicas morfolégicas de los

espermatozoides.
d) Clasificacion morfoldgica de los espermatozoides.

e) Conteo morfolégico de los espermatozoides.
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