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RESUMEN: Teniendo en cuenta la repercusion sanitaria que residuos organoclorados puedan
tener, se determinaron niveles de pesticidas organoclorados y bifenilos policlorados (PCBs) en
muestras de tejido adiposo mamario de donantes que padecian cancer de mama (grupo con
patologia maligna) y de donantes que presentaban alteraciones benignas en las mamas (grupo
control). Ademas, se estudiaron datos epidemioldgicos de estas mujeres y, posteriormente, se
estudio la relacién residuos organoclarados/datos epidemioldgicos. Los analisis indicaron que
las concentraciones de Aldrin, PCB n° 28 y PCB n° 52 fueron estadisdicamente diferentes entre
los dos grupos de donantes. Los niveles de estos compuestos fueron mayores en el grupo con
patologia maligna que en el grupo control. Ello sugiere la posibilidad de una relacién positiva
entre la presencia de estos residuos en las muestras analizadas y la malignidad de los tumores
en las mamas de las donantes.

PALAVRAS CLAVE: Residuos Organoclorados. Cancer de Mama.

1- INTRODUCCION compuestos y la salud es todavia poco &dr& En

este contexto, el objetivo general de este trabajo fue

Actualmente, hay un creciente interés publicel de realizar la identificacion cualitativa y cuantitativa

y cientifico respecto a los contaminantes ambientaleke residuos organoclorados en tejido graso mamario,
y sus implicaciones sobre la incidencia de enfermesi como conocer la posible repercusion sanitaria que
dades neoplasicas en humanos. Investigaciones comlichos compuestos puedan tener sobre la salud de la
las realizadas por Unger et al. (1984Mussalo- poblacién femenina. Para ello, se estudiaron datos
Rauhamaa et al. (1999)Falck et al. (199%), Krieger  epidemioldgicos y muestras de tejido adiposo mamario
et al. (1994% y Costabeber (1999) muestran que de mujeres, residentes en la provincia de Cérdoba
residuos organoclorados pueden estar asociados d&spafia), que fueron intervenidas quirdrgicamente en
la incidencia de cancer de mama en mujeres, si bi¢gaaUnidad de Patologia Mamaria de la Ciudad Sanitaria
algunos autores sefialan que la relacion entre est@gina Sofia.
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2- MATERIAL Y METODO los residuos de cuatro pesticidas organoclorados (HCB
(hexaclorobencenoy;HCH (lindano), Aldriny p,p’-

Por medio de cuestionarios (encuestas) sBDE) y de once congéneres de bifenilos policlorados
recopilaron datos personales de las donantes, tal@ss 28, 52, 101, 118, 138, 153, 170, 180, 183, 187 y
como: edad, numero de hijos, meses de lactancia, edeB) en tejido adiposo. Las muestras fueron sometidas
primer parto, nimero de abortos, edad menarquiaaun proceso de extraccion y purificacion con n-hexano
menopausia, peso, talla, zona de nacimiento y domicilig, florisil, segin la metodologia de Garrido et al.
antecedentes familiares y personales, estado civ{l992)%. El método empleado permiti6 la obtencién
ocupacion laboral anterior y actual, hdbitos fumadode extractos limpios que fueron analizados por
res y alcohdlicos, empleo de productos en agricultueromatdgrafo de gases con detector de captura de
y ganaderia, y datos referentes a habitos alimentariekectrones. Mediante el proceso de validacion, se ha
(alimento mas consumido y consumo de pescado, carmgmostrado la correcta linealidad, precision, exactitud
leche, frutas, verduras y legumbres). También sesensibilidad del método analitico empleado.
recopilaron datos referentes a la procedencia de la  Para el andlisis estadistico de los resultados
muestra, el volumen de la mamay la localizacion de labtenidos se ha empleado los programas informéticos
lesion. Statistica version 6.0 y Statistical Analysis System

Los informes resultantes de los estudiog§SAS) version 6.1. Para los datos referentes a las
anatomopatologicos de las donantes, realizados poraeincentraciones de los residuos organoclorados y de
equipo médico del hospital, permitieron la clasificacioias encuestas, se realizaron las siguientes pruebas: a)
de los datos de los cuestionarios y de las 134 muestestadisticos basicos (media, desviacion tipica, minimos
de tejido mamario en dos grupos: el grupo control y lmaximos), b) coeficientes de correlacion lineal simple,
grupo con patologia maligna. Las donantes cuyay distribucion de frecuencias del total de muestras
lesiones anatomopatoldgicas fueron informadas conamalizadas y muestras segun los grupos de donantes,
fiboroadenoma, mastopatia fibroquistica y “otrason sux? de asociacién y, d) pruebae Student.
alteraciones” en las mamas fueron clasificadas en el
“grupo control”, y las que presentaron informes;. pESULTADOS Y DISCUSION
anatomopatoldgicos de lesiones carcinomatosas en las
mamas fueron clasificadas en el “grupo con patologias  Los resultados obtenidos son presentados en
malignas”. La clase “otras alteraciones” se refiere s puntos siguientes: a) residuos organoclorados,
las donantes que presentaron alteraciones tales corhpdatos de las encuestas y, c) relacién datos encuestas/
adenosis, fibrosis, ectasia ductal, mastitis, granulonrasiduos organoclorados.
lipofagico, necrosis grasa, pa-
piloma intraductal y tumor
filodes benigno.

La Gréfica | presenta la
distribucion de frecuencia de

Carcinoma
51,5%

Fibroadenoma

las clases de muestras objeto 12.7%

de investigacion, teniéndose en

cuenta el informe anatomo-pa-

tolégico. El grupo control lo

formaron 65 donantes, lo que _

corresponde a un 48,5% de las Mastopatia fibrog,
10.4%

muestras. El grupo de donantes
con patologias malignas estuvo
integrado por 69 mujeres, lo que
corresponde a un 51,5% de las
muestras analizadas.

Se ha puesto a punto y
validado una técnica multir- Gréfica | - Informe Anatomopatolégico de las donantes
residuo para la investigacion de

Oitras alteraci ones

254%
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a) Residuos organoclorados organoclorados, excepto el p,p’-DDE presentaron ni-
veles mas bajos en el grupo control que en el grupo
Los resultados alcanzados en la investigaciooon patologia maligna.
sobre los residuos organoclorados en las muestras  Respecto a los bifenilos policlorados (PCBSs),
analizadas se encuentran recogidos en la Tabla I. los congéneres®h138, 153, 170, 180 y 187 tuvieron
De entre los pesticidas organoclorados, el p,puna frecuencia de un 100% en las muestras de tejido
DDE fue detectado en todas las muestras analizadagiposo. Se identifican los congéneres de PCBs n
y en niveles superiores a los deméas compuestos 018, 183 y 188 en un 90% de las muestras, y los
vestigados. Kanja et al. (199%), Ludwicki y congéneres% 28, 52 y 101 en menores porcentajes.
Goralczyk (199499, Gallelli et al. (1995%2,  Los bifenilos policlorados, en su conjunto, presentaron
Waliszewski et al. (1995 y Kamarinos et al. un nivel medio de 0,fig/g de tejido mamario. Este
(1997)'4 detectaron también el p,p’-DDE en todasvalor fue ligeramente inferior a la concentracion me-
las muestras analizadas, ademas dicho compuestia de 0,66.9/g de tejido subcutaneo encontrada por
presentaba niveles medios mas elevados cuando Bkaare et al. (1988); al nivel medio de 0,78g/g de
compararon con los niveles medios detectados de otriggido adiposo determinado por Duarte-Davidson et al.
compuestos investigados. El HCB, Aldriy4HCH  (1993f1®y al valor de 0,7@g/g de tejido adiposo de-
presentaron frecuencias de un 98%, un 64% y un 16%ctado por Duarte-Davidson et al. (1994) Una
respectivamente. Los niveles medios detectados fueroancentracion media mas elevada (igdg de tejido
de 1,87ug/g de tejido mamario para el p,p’-DDE, 0,23%diposo) que la encontrada en este estudio fue de-
ug/g para el HCB, 0,00Qg/g para el Aldrin y 0,018 terminada por Poli et al. (199%) en las muestras de
pg/g para el-HCH. Se observé que los pesticidastejido adiposo de residentes en el Distrito de Trento

Tabla | - Valores médios ( ug/g de tejido) y frecuencias de determinacién de los residuos organoclorados
detectados en las muestras de tejido adiposo mamario y en las muestras segun los grupos de donantes

Valores Médios ( ug/gde tejido adiposo

Frecuencia de

Compuestos T SN Total de _muestras Grupo control Grupo con_patolog/'a
analizadas maligna
Pesticidas
HCB 98,51 0,239 0,207 0,263
y-HCH 15,67 0,018 0,001 0,004
Aldrin 64,18 0,009 0,002 0,008
p,p’-DDE 100,00 1,869 2,099 1,652
Bifenilos
PCB n° 28 61,94 0,062 0,016 0,059
PCB n° 52 66,42 0,017 0,007 0,014
PCB n° 101 49,25 0,005 0,002 0,003
PCB n° 118 93,28 0,025 0,024 0,022
PCB n° 188 97,01 0,011 0,011 0,011
PCB n° 153 100,00 0,122 0,126 0,119
PCB n° 138 100,00 0,103 0,107 0,099
PCB n° 187 100,00 0,047 0,050 0,045
PCB n° 183 94,78 0,021 0,021 0,019
PCB n° 180 100,00 0,137 0,142 0,131
PCB n° 170 100,00 0,046 0,048 0,045
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(Italia). Las concentra-ciones medias mas altas dé&-aciones medias mas bajas en las muestras controles,
tectadas en las muestras de las donantes cordobesaésntras los congénere®i18, 138, 153, 170, 180,
correspon-dieron al congénere n° 180 (04¢/g de 183 y 187 presentaron valores medios mas bajos en
tejido mamario), seguido de los congéneres n° 198s muestras del grupo con patologia maligna.
(0,122 pg/g) y n° 138 (0,10319/g). Las concen- Los niveles deldrin, PCB n° 28 y PCB n° 52
traciones medias mas bajas correspon-dieron a lesn estadisticamente diferentes (p < 0,01) en los gru-
congéneres n° 101 (0,0Q&/g de tejido mamario), pos control y con patologia maligna. Las Gréficas I,
n° 188 (0,0111g/g) y n° 52 (0,011g/9). [ll'y IV muestran la distribucién de frecuencia de las
Las concentraciones medias de los residuos deuestras segun los valores detectados de estos com-
PCBs detectadas en las muestras fueron ligerameipgestos en las muestras de donantes controles y de
superiores en el grupo con patologia maligna. Cuandtmnantes con patologia maligna. Las concentraciones
se comparan los niveles medios de los congé-neregedias de estos compuestos fueron menores en el gru-
individuales en los dos grupos, se observa que |l@g® control que en el grupo con patologia maligna, y
congéneres % 28, 52 y 101 presentaron concen-ello sugiere la posibilidad de una relacion positiva en-
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Gréfica Il - Distribucién de frecuencia de las muestras segun los grupos y concentraciones de Aldrin.
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Grafica lll - Distribucién de frecuencia de las muestras segun los grupos y concentraciones de PCB n° 28.
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tre estos residuos y la malignidad de los tumores$re la concentracion de dicho compuesto en las
En este sentido, Wassermann et al. (1976) muestras y el grado de patologia de las donantes.
concluyeron que los niveles de compuestos organtnger et al. (1984), Krieger et al. (1994) y Key y
clorados y PCBs en el tejido maligno se mostraroReeves (1994)) tampoco establecieron diferencias
significativamente mas elevados que los observadaggnificativas en los nivels de DDE y PCBs entre los
en el tejido de mama aparentemente normal. Wolffasos de céancer y los controles. Refiriendose a los
et al. (1993%? encontraron una relacion positiva en-valores de p,p’-DDE determinados en este trabajo,
tre el cAncer de mama y los niveles de DDE detectéas mayores distribuciones de muestras de ambos los
dos en el suero de 58 casos con cancer y 171 contgiupos, se encuentran entre el limite de cuantificaciéon
les. Elautor considera que las mujeres con alto.D) y 2 ug/g de tejido mamario (Grafica V). De en-
niveles deDDE presentan 4 veces mas riesgo de pare las bibliografias consultadas, ninguna hace
decer cancer de mama que las mujeres con bajos réferencia a la Gréfica IV - Distribucion de frecuencia
veles de este metabolito. En la presente investigacide las muestras segun los grupos y concentraciones
no se ha establecido una relacién significativa erde PCB n° 52.
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Gréfica IV - Distribucion de frecuencia de las muestras seguin los grupos y concentraciones de PCB n° 52.
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Gréfica V - Distribucién de frecuencia de las muestras segun los grupos y concentraciones de p,p’-DDE.
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Tabla Il - Valores medios y desviaciones tipicas de datos
cuantificables de las encuestas

Valores Medios

Desviacién Tipica

donantes que compo_nl'an el grupo cc Variables Controles Malignos Controles  Malignos
patologia maligna, motivo por el cual no s:
ha podido comparar los resultados. Edad 45,8 56,6 14,320 16,053
Menarquia 12,4 12,8 1,412 1,650
b) Datos de las encuestas a
N° de hijos 2,1 2,5 2,142 1,820
Los resultados obtenidos en lo: Meses lactancia 9,2 21,7 16,832 26,482
cuestio-narios aplicados a cada donante | No |actancias 1,8 2.0 2,105 1,818
muesf[r_a se reflejan en la Tabla Il (datc Edad 1% parto 24.8 24.4 4.662 3,312
cuantificables) y en la Tabla Ill (datos n¢ .
cuantificables). Con los datos referentes : '\ d€ abortos 0.3 0.5 0.713 1,038
peso y a la talla, se ha calculado el indi¢; Menopausia 47,2 48,2 6,890 4,600
de masa corporal (ICM), aplicando la peso (kg) 67,0 69,4 15,167 13,878
seguiente formula: Talla (cm) 158,6 15515 6,040 7,000
ICM = peso en kg/(talla en M) IMC 26,8 28,8 6,168 6,345
Tabla Ill - Datos no cuantificables de las encuestas se  gin el mayor percentual de las contestaciones de las
donantes
Mayor % de contestaciones
Datos

Grupo control

Grupo con patologia maligna

Zona de nacimiento

Zona de domicilio

Estado civil

Profision actual

Profision anterior
Antecedentes familiares
Antecedentes personales
Alimento mas consumido
Consumo semanal de pescado
Consumo semanal de carne
Consumo diario de leche

Consumo de frutas, verduras y
legumbres

Habitos fumadores
Habitos alcohélicos

Contacto con productos quimicos en
agricultura y ganaderia

Peso y sobrepeso
Procedencia de la muestra
Voluman de la mama

Localizacion de la lesion

Campifia y Cérdoba capital
Cérdoba capital
Casada

Sus labores
Sus labores

No habia

Si tenian
Frutas

2 veces

3 veces

250 ml

Toma a diario

Fuman menos de 10 cigarros por dia
No bebedoras

No fumigaron

Peso normal
Mama izquierda
Mediana

Cuadrantes superiores

Campifia y Cérdoba capital
Cérdoba capital
Casada

Sus labores
Agricultura

No habia

No tenian
Frutas

1vez

3 veces

250 ml

Toma a diario

Fuman menos de 10 cigarros por dia
No bebedoras

No fumigaron

Obesidad leve y grave
Mama izquierda
Mediana

Cuadrantes superiores
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Respecto a los datos cuantificables, la edad, leeempo, y ello posiblemente se debe a la mayor edad
meses de lactancia, el indice de masa corporal y dae poseen estas donantes.
talla son datos que presentaron significacion estadistica  La talla se relaciond significativamente con los
con relacion a los grupos de donantes. Los trasveles de residuos de HCB, Aldrin y PCB n° 28 de-
primeros son mas elevados en las donantes ctectados en las muestras de tejido mamario. Las
patologia maligna, mientras la talla es menor en ladonantes con menor talla presentaron concentraciones
donantes de este grupo. mas elevadas de estos tres contaminantes.

Los antecedentes personales y el peso y so-  Elestudio antecedentes personales y niveles de
brepeso, clasificados como datos no cuantificables, soesiduos organoclorados presento diferencias signifi-
datos que presentaron también significacion estadisticativas para el p,p’-DDE y PCB n° 118. Los niveles
con relacion a los grupos de donantes. Respecto a ldsestos compuestos fueron superiores en las donantes
antecedentes personales, en el grupo control un maypre anteriormente habian presentado enfermedades.
nuamero de donantes habia presentado anteriormente  También resulto significativo el estudio entre el
algun tipo de alteracion en las mamas. En relacion peso y sobrepeso de las donantes y las concentraciones
peso y sobrepeso, las donantes con patologia maligtetectadas de HCB, p,p’-DDE y PCB n° 118. Estos
presentaron mayores grados de obesidad. tres contaminantes se encontraron en concentraciones

mas elevadas en las donantes con obesidades leve y

c) Relacion datos encuestas/residuos organoclo- grave

rados

En Io_que se refiere a la relacion da,tos eM_ CONCLUSION
cuestas/residuos organoclorados, se observé que, con
el aumento de la edad de las donantes, se produce un Los resultados obtenidos sobre el estudio de los
incremento de los niveles de residuos organocloradesestionarios indican que factores epidemioldgicos,
en el tejido mamario, a excepcion del Aldrin queomo la edad (50-60 afios), tiempo de lactacién (10-
presentd concentraciones mas elevadas en las mujeB@smeses), peso elevado y talla baja o alto indice de
mas jovenes. masa corporal, pueden ser considerados factores de

Teniéndose en cuenta la edad de las donanteesgo con relacién al cadncer de mama entre las
del grupo control y la edad de las del grupo comujeres cordobesas.
patologia maligna, los residuos organoclorados Los hébitos alimentarios de las donantes
presentaron concentraciones mas bajas en las mujeessudiadas no han sido significativos en relacion a las
mas jovenes de ambos los grupos. El Aldrin y lodonantes con patologia mamaria maligna. Sin embar-
congéneres de bifenilo®r28 y 52 presentaron algunasgo, estos habitos se relacionan parcialmente con los
particularidades. El Aldrin presentd concentracionesesiduos organoclorados investigados, lo que
mas altas en las mujeres mas jovenes del grupo contredsiblemente refleja la carga corporal de las donantes
mientras que en el grupo con patologia maligna estelos contaminantes detectados en sus muestras. En
contaminante presento concentraciones mas elevadasestra investigacion se relaciona claramente el
en las donantes mayores. El PCB n° 28 present@nsumo de productos agricolas, principalmente las
concentraciones mas altas en las donantes del gruperduras, con el compuesto mayoritariamente de-
maligno, independente de la edad. EI PCB n° 5&ctado en la grasa mamaria, el p,p’-DDE. La ele-
presentd concentraciones mas bajas en las mujekesla concentracion de p,p’-DDE en las muestras
mas jovenes del grupo control, y concentraciones mag atribuye a la larga persistencia de este compuesto
altas en las mujeres mas jovenes del grupo can el medio ambiente y a la amplia utilizaciéon que
patologia maligna; este compuesto presentd concema tenido el DDT.
traciones similares en las mujeres mayores de ambos A la vista de las determinaciones realizadas
los grupos de donantes. respecto a cuatro pesticidas y once congéneres de bi-

Se establecieron correlaciones significativasenilos policlorados en este estudio, se observa una
entre los meses de lactancia y los niveles de residucdara significacion estatistica de tres de estos com-
de HCB, Aldrin y PCBs % 28, 118, 138, 153 y 188. puestos (Aldrin, PCB n° 28 y PCB n° 52) que presentan
Estos compuestos presentaron concentraciones nraayores concentraciones en la grasa de mujeres con
elevadas en las donantes que lactaron durante n@icer de mama; motivo por el que se concorda con
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las teorias actuales de que residuos organocloradeslizacion de nuevasvesti-gaciones con vistas a
pueden actuar como promotores activos del cAncampliar los conocimientosxistentes sobre el tema
de mama, si bien, y por ello, se hace imprescindible Ebordado en esta investigacion.

COSTABEBER I; ANGULO R & JODRAL M. Organochlorate residues In mammary adipose tissue and their
relation with to breast cancer. Medicina, Ribeirdo Preto, 33: 506-514, oct./dec. 2000.

ABSTRACT: Taking into consideration the sanitary repercussion that organochlorate residues
may have, levels of organochlorate pesticides and polychlorate biphenyls were determinated in
samples of adipose tissue from donors with mammary cancer (group with malignant pathology)
and beneficial alteration (group control). Furthermore, a study was made about these women
epidemiologic data and, posteriorlly, the relation organochlorate residues/epidemiologic data
was studed. The levels of Aldrin, PCB congener n° 28 and PCB n° 52 were statistically different in
the control and malignant pathology groups. The mean concentrations of these compounds were
lower in the control group than in the malignant pathology group, and this suggests the possibility

of a positive relation between these residues and the malignancy of the tumours.

UNITERMS: Organochlorate Residues. Breast Neoplasms.
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