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1. RESUMEN

Los plaguicidas se utilizan ampliamente en la industria agricola de los paises en via
de desarrollo. La exposicion de los trabajadores a éstos puede ocasionar
intoxicaciones agudas y cronicas que incluyen deficiencia del metabolismo,
neurotoxicidad, carcinogenicidad, alteracion reproductiva y endocrina, asi como
disfunciones inmunologicas. Objetivo: determinar la asociacidén entre los niveles
sanguineos de colinesterasa, signos y sintomas de 0jo seco en trabajadores rurales
expuestos a agroquimicos. Materiales y Métodos: se realiz6 un estudio de casos
y controles a 50 agricultores expuestos a plaguicidas (casos) y 50 no expuestos
(control); a los que se les tomo6 una muestra de sangre para medir colinesterasa; y
una muestra de lagrima para determinar Sustancia P, citologia de impresion en
conjuntiva y cuestionario de sintomas de ojo seco de Donate. Resultados: Los
datos de la poblacién en general no fueron concluyentes: el valor de colinesterasa
promedio para los sujetos expuestos fue de 8.641 y para los no expuestos de 8.094,
lo cual no presenta una suficiente diferencia para considerarse estadisticamente
significativa entre los grupos. El puntaje total al cuestionario de sintomas auto
reportados presenté una mediana de 12 en los expuestos y de 13 en aquellos no
expuestos. Los resultados de las citologias de impresion conjuntival mostraron que
el 53% de las personas expuestas a solventes organicos presentaron un grado 2,
mientras que el 63% de la poblacion no expuesta present6 un grado 1 de metaplasia
escamosa, lo cual gener6 una diferencia significativa entre estos. Conclusiones:
los trabajadores expuestos a agroquimicos en esta investigacion no tuvieron
alteracion en los niveles sanguineos de colinesterasa ni en los signos ni en los
sintomas oculares; es necesario continuar con los estudios en poblaciones con

mayor riesgo de exposicion.



2. SUMMARY

Pesticides are widely used in the agricultural industry of developing countries.
Exposure of workers to these pesticides can lead to severe and chronic intoxications,
including metabolic deficiencies, neurotoxicity, carcinogenicity, reproductive and
endocrine disruption as well as immune dysfunctions. Objective: To determine the
association between levels of cholinesterase in blood, signs and symptoms of dry
eye in rural workers exposed to agrochemicals. Materials and Methods: A case-
control study was conducted to 50 agricultural workers exposed to pesticides (cases)
and 50 non-exposed (control); who had a blood sample taken to measure
cholinesterase; and a tear sample to determine Substance P, conjunctival
impression cytology and Donate dry eye symptom questionnaire. Results: The data
of the population in general were not conclusive: the average cholinesterase value
for the exposed subjects was 8,641 and for the unexposed, it was 8,094, which does
not present a substantial difference to be considered statistically significant between
the groups. The total score to the questionnaire of self-reported symptoms presented
a median of 12 in those exposed and 13 in those not exposed; the results of
conjunctival impression cytologies showed that 53% of the people exposed to
organic solvents had a grade 2, while 63% of the non-exposed population presented
a grade 1 of squamous metaplasia, which represented a meaningful difference
between these. Conclusions: The workers exposed to agrochemicals in this
investigation did not have any alteration in the sanguineous levels of cholinesterase
in the ocular signs or symptoms. It is necessary to continue with further studies in

populations with greater risk of exposition.



3. INTRODUCCION

Los plaguicidas son sustancias quimicas utilizadas en la produccion de alimentos
agricolas. Segun el Banco Mundial, desde hace 20 afios se incrementa el uso en un
360%, asi como los reportes de intoxicaciones por consumo de alimentos y por
exposicion En Colombia, la intoxicacion por plaguicidas ocupa el segundo renglén
de las emergencias. (Agencia de Noticias UN, 2015) Los trabajadores expuestos
cronicamente a pesticidas como Captan y Carbendazim tienen alteraciones en la
inmunidad humoral y celular. Pequefias cantidades de piretroides sintéticos,
organofosforados y plaguicidas clorados conducen a efectos deletéreos sobre el
metabolismo , asi como también tienen efectos sobre la médula 6sea. (Aroonvilairat
et al, 2015).

Los pesticidas Organo Fosforados (OP) causan reduccion de la acetilcolinesterasa
sanguinea (AChE), por lo cual es un marcador eficaz para monitorear el nivel de
toxicidad de los OP. EI monitoreo de AChE ha demostrado que los nifios son mas
susceptibles a la exposicion OP, aldn sin presentar un contacto directo con estos
quimicos (How et al., 2014). En los trabajadores expuestos a estos pesticidas, se
ha reportado  disfuncion hepatorrenal, neuritis periférica, manifestaciones
psiquiatricas y algunas alteraciones electroencefalograficas (Amr, 1999),
evidenciando que su mayor efecto es sobre el sistema nervioso. La acetilcolina es
un neurotransmisor en los sistemas nerviosos autbnomo (simpético y
parasimpatico) y musculoesquelético estriado y su actividad es controlada
(eliminada) rapidamente por enzimas. Los valores normales de AChE varian con la
edad, el género, la grasa corporal, los niveles de lipidos y lipoproteinas plasmaticas
y el embarazo. Asi los recién nacidos presentan un valor de AChE de
aproximadamente el 50% de la concentracion normal del adulto y se incrementan
hasta alcanzar los valores de referencia del adulto en la pubertad, siendo los valores
de referencia entre 5 - 12 U/mL (5 - 12 kU/L), en sangre. ("Colinesterasa sA®rica -
VALORES NORMALES," 2017).
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4. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA'Y JUSTIFICACION

La generacién de empleos por la agricultura colombiana (aproximadamente 2,8
millones para el afio 2005), tiene una tendencia de crecimiento de aproximadamente
40 mil empleos por afio. El subsector de produccion vegetal (SPV), es el que mas
empleos genera (aproximadamente 2,3 millones para el afio 2005) y su tendencia
es de crecimiento, aproximadamente 50 mil empleos por afio. Por el contrario, el
subsector de produccion animal (SPA) genera menos empleos (0,5 millones) y su
tendencia esta en descenso, de aproximadamente 10 mil empleos por afo. Si se
relaciona a estos dos subsectores, se tiene que a inicios de los afios noventa el SPV
era responsable de 2/3 (67%) de los empleos generados en la agricultura y el SPA,
de los restantes 1/3 (33%). Para 2005, esta relacibn cambid, se origind un
incremento de empleos en el SPV hasta un 80% (4/5) y un decrecimiento en el SPA
hasta un 20% (1/5) (Barrientos, J. 2007) en las &reas rurales de Colombia viven
11.838.032 personas, lo que constituye el 26 % de la poblacion total y a finales del
afo 2008, el 64,5% de las personas en edades productivas del sector rural estaban
dedicados a las actividades agropecuarias (Perfetti JJ 2009). Dentro de esta
poblacion el uso de plaguicidas quimicos en grandes cantidades es una practica
difundida, a pesar de que esos productos causan intoxicaciones severas. En
Colombia la mayoria de los trabajadores del agro no estan afiliados a una
agremiacion o aseguradoras de riesgos profesionales y aquellos que fumigan,
generalmente no cumplen con los elementos de proteccién requeridos ni cumplen

con el manejo responsable de estos quimicos.

Por su parte, la produccién de plaguicidas liquidos fue muy marcada por los
fungicidas, con un crecimiento promedio anual del 73%, el cual pasé de 3.312.560
litros en el 2004 a 17.279.673 litros el 2007. Al contrario, en la produccion de
plaguicidas sélidos, se destac6 el caso de los herbicidas por su decrecimiento de
4.757.707 Kilogramos en el afio 2004 a 2.137.811 Kilogramos para el 2007, lo
equivalente a un decrecimiento promedio anual del 23% (Tabla 1). (Buitrago, et al,
2007).
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TABLA 1 Porcentaje de produccion de Plaguicidas en Colombia

Tasa de

crecimiento
Actividad | Plaguicidas promedio
anual

Fungicidas  32.263.934 23.272.535,4 30.147.890 20.031.569
Kg Herbicidas 4757707  4.898.469 2.417.418 2137811 -23%

ety Insecticidas 3243417 1946729 5.894.826 3.156.808 -1%
Fungicidas ~ 3.312.560  5.780.152 3.421.677 17.279.673 3%

Lt Herbicidas 23.396.472 25.386.586 23.242.671 25.998.228 4%
Insecticidas 5488578 5381168 5.096.865 3.032.914 -18%

Fuente: ICA, 2004 - 2007. Comercializacion de plaguicidas. Calculos DDSS - MAVDT.

Los efectos que generan los plaguicidas en la salud incluyen, Oto toxicidad, bronco
espasmo, bronquitis, problemas dermatolégicos como dermatitis irritativa por
contacto, Intoxicacibn aguda, enfermedad de Parkinson, neuritis periférica,
enfermedad de Alzheimer, encefalopatia, linfoma no Hodgkin, linfoma de Hodgkin,
mieloma multiple, sarcoma de tejidos blandos, leucemias, anemia aplasica,
canceres de cerebro, prostata, estbmago, pancreas y testiculo, glioma alteraciones
de vision al color , entre otros. Aroonvilairat (2015). La intoxicacion por plaguicidas
ocupa el segundo renglén de las emergencias en Colombia, el primer puesto lo
ocupan los envenenamientos provocados por medicamentos. (Agencia de Noticias
UN, 2015). Segun el Banco Mundial, desde hace 20 afios en el pais se incrementa
el uso en toneladas y la importaciéon de plaguicidas en un 360%, esto a la vez
aumenta los reportes de intoxicaciones por consumo de alimentos que no han tenido
un manejo adecuado en el lavado o la coccion. Ante esta problematica, la Facultad
de Medicina de la Universidad Nacional de Colombia, y el Ministerio de Salud y

Proteccion Social revisaron los alimentos de mayor consumo en el pais y los
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plaguicidas que se aplican a cada cultivo y la toxicidad de cada ingrediente activo,
entre los mas relevantes se encontraron los de tipo carbamatos y fosforados como
el Mancozeb, un plaguicida que se utiliza como fungicida para combatir los hongos

en los cultivos.

En una intoxicacion aguda por derrame de esta sustancia o utilizacion de elementos
impregnados con ella, se puede producir la inhibicion de la enzima
Acetilcolinesterasa encargada de los impulsos nerviosos que generan el movimiento
en las personas, lo que altera directamente el sistema nervioso central y causa

convulsiones, dificultad al hablar y al caminar (Agencia de Noticias UN, 2015).

Los pesticidas O.P causan reduccidon de la AChE sanguinea, por lo cual es un
marcador eficaz para hacer seguimiento del nivel de toxicidad de estos plaguicidas.
El monitoreo del nivel de AChE ha demostrado que los nifios pequefios de las
comunidades agricolas son susceptibles a los efectos nocivos y téxicos de la
exposicion OP, sin presentar un contacto directo con estos quimicos (How et al.,
2014). Experimentos en aves de engorde han comprobado que la ingesta de
cantidades tan bajas como 2 ppm de monocrotofos (organofosfato, OP) o de
endosulfan (hidrocarburo clorado, CH), durante 8 semanas disminuye
significativamente los niveles de acetilcolinesterasa (AChE), (Garg, Pal, Jha, &
Jadhao, 2004)

Los estudios genéticos muestran que los organofosforados y la mezcla de
organofosforado y piretroide de clases Il y lll, causan mayor dafio genotdxico en
relacion con los otros tipos de plaguicidas. EIl grupo fosforilo de los compuestos
organofosforados, es un sitio electrofilico que puede reaccionar con el ADN, y su
grupo alquilo tiene la capacidad de interaccionar con los centros nucleofilicos de la
molécula como el nitrdgeno de la guanina. Esto hace que dichos plaguicidas actien
como agentes alquilantes, y debido a su caracter electrofilico, son genotdxicas y/o

carcinogeénicas (Larrea, M. 2010)
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Muchos plaguicidas se evaporan en las zonas calidas, viajan por la atmoésfera y se
depositan en lugares mas frios, permaneciendo en el medio ambiente durante
mucho tiempo. También permanece en la grasa de los animales, ya que son lipo-
solubles, se acumulan progresivamente ocasionando efectos patoldgicos a largo
plazo como cancer, desordenes hormonales y neurolégicos ademas estos efectos
pueden transmitirse de una generacion a la siguiente, mientras se mueven a través
de la cadena alimenticia, los contaminantes organicos persistentes se concentran
mas y mas. (FAO, 2017). En Egipto, se encontré que el 40% de los vendedores
(300) y trabajadores (300) expuestos a pesticidas, tenian neuritis periférica,
manifestaciones psiquiatricas y algunos, alteraciones electroencefalograficas (>
25%) (Amr, 1999), demostrandose que el blanco principal de estas sustancias es

sobre el los tejidos ricos en lipidos, como el sistema nervioso .

En el ojo no hay reporte sobre los efectos de los plaguicidas sobre la salud visual y
ocular, sin embargo, teniendo en cuenta que mayoria de los plaguicidas son
solventes organicos, se ha demostrado que la exposicion a estos ultimos afecta
tempranamente la via visual, alterando la percepcion al color y profundidad
(Jimenez, 2016). También se ha demostrado que los solventes organicos
disminuyen la calidad y cantidad de la pelicula lagrimal y ocasionan una dafio directo
o indirecto sobre la integridad de la superficie ocular que se manifiesta como

sindrome de ojo seco (SOS) ambiental. (Herrero, V. 2014)

El SOS es una patologia frustrante debido a la escasez actual de terapias reales
gue puedan invertir o detener su progresion. La investigacion actual dirige sus
esfuerzos a conocer mas en profundidad la fisiopatologia del SOS para desarrollar
nuevas pruebas clinicas que mejoren el diagnéstico y estrategias terapéuticas mas
eficaces. (Pinto F., 2012); dentro de las técnicas mas objetivos existe la citologia de
impresion, una impronta de las capas superficiales del epitelio para evidenciar los
cambios en las células epiteliales y caliciformes de la conjuntiva (Egbert, 1977). La
evaluacion de la sintomatologia con cuestionarios validados es la primera prueba
recomendada para el diagnostico de ojo seco. El cuestionario para el diagnéstico
de ojo seco de Donate et al. (2002) se realizé con base en otros cuestionarios
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previamente validados como los de Schein y el OSDI. en el cual solo se evalla,
frecuencia e intensidad de la sintomatologia ocular. Este mismo principio se utiliza
ampliamente, para determinar la deteccion de umbrales de toxicidad de la mayoria

de los quimicos.

La respuesta de los tejidos frente a los quimicos se denomina quemestesis mediada
principalmente por el nervio trigémino el cual tiene receptores para los quimicos. La
sustancia P es un neuropéptido, que actia como mediador inflamatoria e
involucrado principalmente en la percepcion del dolor, del trigémino, el cual provee
la inervacion sensorial de la cérnea y la conjuntiva (Ten Tusscher et al., 1989).;
aunqgue a nivel ocular la sustancia P adquiere otro tipo de funciones, sola no tiene
efecto directo sobre la migracion epitelial de la cérnea, la combinacion de la
sustancia P y el factor de crecimiento similar a la insulina-1 (IGF-1) promueve
sinérgicamente la migracion epitelial tanto in vitro como in vivo promoviendo la

cicatrizacion del epitelial corneal (Chikamoto et al., 2009).

Dada la evidencia anterior, el presente trabajo busco evaluar de manera objetiva y
subjetiva el efecto de los plaguicidas sobre la superficie ocular y su asociacion con
los niveles de colinesterasas sanguineos, como marcador de intoxicacién por estas

sustancias.
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5. MARCO TEORICO

4.1 Plaguicidas: EIl articulo 2° del Cddigo Internacional de Conducta para la
Distribucién y Utilizacién de Plaguicidas (FAO, 1990) 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
o0 que interfieren de cualquier otra forma en la produccion, elaboracion,
almacenamiento, transporte o comercializacion 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”

Los plaguicidas se pueden clasificar en diferentes grupos (segun sus
caracteristicas, penetracion, su presentacion, toxicidad, sus caracteristicas) pero de
acuerdo con lo que toxicidad se refiere algunas son (Instituto Nacional de Salud,
2010)

I: Extremadamente téxicos Categoria
II: Altamente téxicos Categoria

[l Medianamente téxicos Categoria
IV Ligeramente toxicos

Ademas, La etiqueta de cada plaguicida tiene impresa la categoria toxicologica del
producto, y en su parte inferior aparece una banda o franja de color para identificar

en forma mas rapida a qué categoria pertenece el producto (tabla 2).
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TABLA 2. Identificacion de la categoria toxicologica por color

Categoria Descripcion Color etiqueta

| arawenteToncos | awamiio

[} MODERADAMENTE AZUL
TOXICOS

Tomado de Articulo 63, del Capitulo VII del Decreto 1843 de 1991

En el futuro, de acuerdo con la norma andina sobre plaguicidas, los colores de las
bandas seran: categorias | y Il rojo, categoria Ill amarillo y categoria IV azul. La
definicion de las existencias sobre la base de la clasificacion de la OMS de los

plaguicidas en funcién de los peligros que desencadenan se describe en la tabla 3.

Tabla 3. Cantidad méxima establecida de los plaguicidas segun su nivel de

peligrosidad.

Clase de peligro segun la OMS Grandes cantidades  Pequefias cantidades

> 2,5 kgllitro < 2,5 kgllitro
> 10 kg/litro < 10 kg/litro

Menos peligrosas que las de la Clase ) ;
| > 25 kgl/litro < 25 kg/litro

Tomado de 3ra Edicion. Presentacion y evaluacion de los datos sobre residuos de

plaguicidas para la estimacién de los limites maximos de residuos de plaguicidas en
alimentos y piensos. FAO 3ra Edicion.
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4.2 Intoxicaciéon por inhibidores de colinesterasa: Los organofosforados y
carbamatos son los plaguicidas responsables de la mayor parte de intoxicaciones
por plaguicidas en Colombia, tanto en indole suicida como accidental o laboral,
siendo los organofosforados los causantes en areas urbano-marginales y rurales.
En general estos compuestos son facilmente absorbidos por las vias respiratorias,
dérmica, digestiva y mucosa, por ser liposoluble presenta un gran nivel de
distribucién el metabolismo se realiza por via hepética y su excrecion por via
urinaria. De los compuestos que se encuentran con mas facilidad en Colombia la
vida media de estos en el cuerpo humano oscila entre 3 horas y 2 dias. (Pefa. L,
2017)

Los organofosforados y carbamatos causan una inhibicidbn de la colinesterasa
(enzima encargada de degradar la acetilcolina en el espacio sinaptico) lo que
conlleva a la acumulacién del neuro transmisor acetilcolina en los receptores

muscarinicos y nicotinicos. (Lotti M. 1995).

Sindrome de ojo seco: Segun el comité del DEWS Il se determiné que la definicion
de ojo seco se puedo entender como: "El 0jo seco es una enfermedad multifactorial
de la superficie ocular caracterizada por una pérdida de la homeostasis de la
pelicula lagrimal, y acompafado por sintomas oculares, en los que la inestabilidad
de la pelicula lagrimal y la hiperosmolaridad, inflamacién y dafio de la superficie
ocular, y neurosensorial las anormalidades desempeiian papeles etiologicos” (Craig
JP. 2017).

4.3 Sustancia P: es un neuropéptido presente en la pelicula lagrimal, que se libera
de las terminaciones nerviosas sensoriales del trigémino en la cérnea, la conjuntiva
y la glandula lagrimal en la pelicula lagrimal. El analisis de la composicién proteica
de la pelicula lagrimal humana puede proporcionar informacion valiosa sobre el
estado de la superficie ocular en estados de salud y enfermedad. Como un fluido
corporal humano de facil acceso, se han explorado las lagrimas humanas para
biomarcadores de enfermedades como el queratocono, enfermedad del ojo seco,

sindrome de Sjogren, conjuntivitis alérgica estacional, uso de lentes de contacto y
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enfermedad sistémica como cancer de prostata, diabetes, y oftalmopatia asociada
a tiroides. (Markoulli, M.,2017).

La sustancia P desempefia un papel en la curacion de heridas, pero también
mantiene la integridad corneal. promueve la migracion, la proliferacion y la
diferenciacion de las células epiteliales. En el nervio trigémino, se ha encontrado
que la sustancia P disminuye su concentracion en la diabetes en relacion con los
controles saludables. (Markoulli, 2017.) ademas dicha sustancia interactia con
células endoteliales, inmunes y mastocitos para desempefiar un papel en la fase
proinflamatoria al inducir la dilatacion de los vasos sanguineos, la extravasacion de
leucocitos, la activacion de las células inmunitarias y la sintesis y liberacion de varias

citoquinas. (Markoulli, 2017.)
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6. OBJETIVOS

5.1 OBJETIVO GENERAL.:
Determinar si hay asociacion entre los niveles sanguineos de Acetilcolinesterasa y

el estado de la superficie ocular de trabajadores expuestos a agroquimicos.

5.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Determinar los niveles de colinesterasa sanguinea. en trabajadores expuestos a
agroquimicos.

e Determinar los niveles de sustancia P, la sintomatologia ocular y el estado de la

superficie ocular en trabajadores expuestos a agrogquimicos.
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7. MATERIALES Y METODOS

7.1 Tipo de investigacion: analitica de corte transversal, controlada. Este trabajo
se realiz6 dentro del proyecto titulado Evaluacion de los riesgos de salud humana,
animal y ambiental en los sistemas de produccién agropecuaria por el uso de
agroquimicos, del centro de investigacion CISVI. Este proyecto fue evaluado y
aprobado por el comité de bioética de la Facultad de Ciencias de la Salud de la

Universidad de La Salle, Bogota Colombia.

7.2 Poblacion: Trabajadores agricolas de los municipios de Sibaté, Sopo y

Facatativa.

7.3 Muestra: Cincuenta sujetos no expuestos a solventes organicos “controles”, y
cincuenta trabajadores del area agricola expuestos a solventes organicos “casos”,
Criterios de inclusion para pacientes control 0 no expuestos: trabajadores mayores
de edad, hombres y mujeres entre los dieciocho y cincuenta afios sin discapacidad
fisica o mental, quienes es su experiencia laboral no estén o hayan sido expuestos
a solventes quimicos.

Criterios de exclusion para pacientes control: que presenten enfermedades
sistémicas o enfermedades con alteracion de la estructura ocular o cualquier
limitacion fisicas o cognitiva.

Criterios de inclusién para pacientes casos: trabajadores mayores de edad,
hombres y mujeres entre los veinte y sesenta y cinco afios, con capacidad de habar
leer, escribir y sin discapacidad fisica 0 mental; tener mas de 3 meses de exposicion
continua a solventes.

Criterios de exclusion para pacientes casos: presentar enfermedades sistémicas o
enfermedades con alteracion de la estructura ocular o cualquier limitacion fisicas o

cognitiva.

7.4 Aspectos éticos: Todos los participantes firmaron el consentimiento informado

antes de iniciar el estudio y después de conocer los objetivos de este, las técnicas
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y procedimiento, asi como los riesgos potenciales de los mismos, acorde con los

procedimientos éticos de las investigaciones en seres humanos, lo cual se

encuentra en el anexo 1

7.5 Procedimientos y técnicas: a todos los participantes de los casos y controles

se les realizo las siguientes pruebas:

Acetil Colinesterasa en sangre: se tomé una muestra de sangre venosa la cual
la cual paso a centrifugacion (1200 rpm x 10 min) y separo el suero el cual se
transportd al laboratorio en cAmara de hielo a una temperatura entre 6,8°C y
7,4°C; mediante el método cinético a 405nm para la determinacion de
colinesterasa en suero. Con el kit de la marca Wiener lab® y el procedimiento
AT fijo; se reconstituy6 el reactivo A con 3ml del reactivo B se pre incubo 1 minuto
a 25°C, se afiadio 20l de la muestra, se mezclé e inmediatamente se leyo la
absorbancia a 405nm, inmediatamente se dispar6 el cronometro, se volvié a leer
a los 30, 60 y 90 segundos. Se determiné la diferencia promedio cada 30 segun
(AA/30) restando la lectura del anterior y promediando los valores. Esto se repitio
con cada una de las muestras.

Estas mediciones se realizaron todos los miércoles teniendo en cuenta que las
muestras no podian superar 8 dias después de tomadas, durante este tiempo
estuvieron a 2°C, no expuestas a las luces. Valores de referencia que establece
el laboratorio Wiener lab® para el kit utilizado y la temperatura empleada son de
3.200-9.000 UI/L.

Sustancia P: se realiz6 la toma de muestra lagrimal en el saco conjuntival del
0jo seleccionado con un escobillén estéril, la cual fue transportada al laboratorio
en tubos ependorff con 200 micro litros de solucion salina estéril en camara de
hielo. Las muestras se tuvieron a -202C hasta su determinacion mediante la
técnica de ELISA.

Se realiz6 la técnica de ELISA por competicion para la determinacion de la
Sustancia P utilizando el kit comercial CAYMAN chemical ®, Los resultados se

leyeron en el microlector de ELISA Mindray a 405nm y se reportd en pg/ml.
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Los valores de referencia para la concentracion de sutancia P en lagrimas
humanas normales se encuentra entre 306,0 +/- 96,5 pg / ml (Masakazu, Y.
2002)

Citologiade impresion conjuntival Se utilizé la técnica descrita por Rodriguez,
Juyo y Rojas (2007), en resumen se aplicé una gota de anestesia topica de la
cornea y/o conjuntiva, se esperaron de 2 a 4 minutos, con una tira de papel de
filtro de acetato de celulosa, con un tamafio de poro de 0,22 un cortado en tiras
de 1.5 cm por 0.5cm de longitud Millipore HAWP 304 se colocO sobre la
conjuntiva bulbar nasal haciendo presioén suavemente por unos 3 a 5 segundos
con un escobillon, con cuidado se retira el papel del borde que no tuvo contacto
con la conjuntiva. De esta manera quedan pegadas de una a tres capas de la
conjuntiva; este procedimiento se realizé luego en conjuntiva bulbar temporal;
las tiras se fijan con un espray, y se almacenan a una temperatura de 2°C sin
contacto con la luz. Posteriormente, se colocé en lamina portaobjetos se les
realizo la coloracion de PAS HEMATOXILINA asi:

Rehidratacién en alcohol 70 % por un minuto
Agua destilada 2 pases rapidos

Ac periddico al 05% por 2 minutos

Agua destilada 2 cambios rapidos

Reactivo de Schiff (en oscuridad) por 4 minutos.
Metabisulfito sédico al 05 % por 5 minutos
Agua destilada 2 cambios rapidos

Hematoxilina de Harris por 1 minuto

© 0o N o g b~ W DdhPRE

Agua destilada 2 pases rapidos
10.Agua amoniacal 1 paso

11.Agua destilada 1 paso

12.Ac clorhidrico al 0.05% 15 segundos
13. Agua destilada 2 cambios rapidos

14.deshidratacion con OH 70 % por 1 minuto
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15. Deshidratacion con OH 100% 3 minutos
16.Aclarar con xileno 3 minutos

17.montaje con citoresina

La evaluacion de la metaplasia escamosa se realizé en microscopio de luz a 10Xy
40X, teniendo en cuenta la clasificacion de Murube et al (2002) descrita e ilustrada
por Rodriguez (2007).

Valores de referencia: grado 0-1 normal, mayor del grado 2 (inclusive) se

considera metaplasia escamosa.

Tabla 4. Clasificacion de metaplasia escamosa

Grado | El epitelio conjuntival es normal, moderado o
0. abundante numero de células caliciformes
dispuestas entre las células epiteliales no

secretoras. El citoplasma es eosindfilo. La

proporcion nicleo/citoplasma es de 1/1.

Grado | Disminucion marcada y temprana de
1 células caliciformes. Las células epiteliales no
secretoras presentan un leve alargamiento. El
citoplasma es eosindfilo. La relacion nucleo/

citoplasma es de 1/2 a 1/3. No existe

gueratinizacion.

Grado | Pérdida total de células caliciformes. Las : A
2. células epiteliales presentan un moderado

alargamiento y aplastamiento. El citoplasma es

eosindfilo-basdfilo. La relacion

ndcleo/citoplasma es de 1/4. No existe

queratinizacion.
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Grado

Grado

Grado

Todas las células epiteliales presentan una
pronta y leve queratinizacion; algunas células
tienen visibles filamentos de queratina. El
citoplasma sufre un moderado aplanamiento, y
es metacromatico. En este estado aparecen
células con nuacleos levemente picnéticos. La

relacion ndcleo/ citoplasma es de 1/6.

Las células epiteliales son de gran = e A

tamano, alargadas y presentan una moderada ! y g Pl
gueratinizacién; muchas de ellas con densos

paquetes de filamentos de queratina y nlcleos ‘ \ £ A
picnéticos. El citoplasma es metacromatico, P I e -"(
tendiendo a ser basdfilo. La relacion nucleo/ |

citoplasma es de 1/8.

Las células epiteliales presentan una avanzada T A |
gueratinizaciébn, con densos paquetes de A XL .
flamentos de queratina y  nulcleos P
marcadamente picnéticos o ausentes. El M

citoplasma es basofilo (Murube, 2002). : N

Tomado de Rodriguez (2007)

Cuestionario de Donate: se le manifesté a cada paciente de forma clara
en qué consistia el cuestionario, se aplicaron las 18 preguntas que solo
se refieren a la sintomatologia en la Ultima semana antes del examen. Se
le leyé pregunta por pregunta, pronunciando adecuadamente y a una
velocidad moderada, explicando la escala en la cual (0)es el menor
puntaje, (es no tiene ese sintoma) y (4) es el mayor puntaje
(Frecuentemente tiene ese sintoma, le molesta e interfiere en sus
actividades); que debia marcar con una X la opcién que él paciente refirié

asignando un nivel de sintomatologia al puntaje; se consider6 positivo,
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sospechoso de 0jo seco un puntaje mayor de 13. Las preguntas sobre la

sintomatologia se encontraban registradas en el (Anexo 2).

7.6Sesgos de la metodologia: Uno de los mayores problemas a la hora de
investigar es la presencia de los sesgos, en esta investigacion en particular se
presentaron por condiciones de la observacion, el tener que transportar las
muestras y que cada de una de ellas necesitara unas caracteristicas de
conservacion diferentes en tiempo y temperatura.

Los sesgos producidos a partir lo instrumentos de medicion, la encuesta realizada
al ser autoreportada genera mayor riesgo de presentarlos, el cambio de
instalaciones y por ende instrumentos para las mediciones como lo fue el
espectofotometro. Esto puede generar variaciones significativas entre las

mediciones.

7.7 Andlisis estadistico: se utilizé la prueba de normalidad, Shapiro Wilk en dénde
se obtuvo que los datos cuantitativos (Acetilcolinesterasas y sustancia P) del grupo
caso tiene una distribucién normal, pero en el grupo control es anormal, por lo tanto
para el andlisis descriptivo se utilizé la mediana como medida de tendencia central
y el rango interquartii como medida de dispersion. Las variables ordinales y
cualitativas se expresaron en porcentajes. Para el analisis bivariado, para
establecer las diferencias estadisticas entre los grupos se uso la prueba estadistica
de U de Mann-Whitney

26



8.RESULTADOS

8.1 Demografia:

Se examinaron 50 sujetos que hicieron parte del grupo de individuos expuestos,
trabajadores, los cuales realizan sus labores en el municipio de Sibaté, Sopo y
Facatativa Cundinamarca, en cultivos de flores, que cumplieron con los criterios de
inclusion y exclusion. La edad de los participantes estuvo entre 21 y 45 afios con un
promedio de 35,21 afios y una desviacion estandar de 9,2 afios. Del total de las
personas evaluadas, el 82,05% fueron mujeres. El nivel de escolaridad de estos
sujetos fue bachillerato 44,23%, primaria 38,46%, técnico 15,38%, universitario,
1,92%. ElI 60% de los participantes trabajan como operarios de cultivo (estos
realizan labores de cuidado cultural de la flor, trabajan en invernadero y estan
expuestos a diversas condiciones de temperatura, humedad y radiacién solar,
segun el clima). El 22.5% son operarios de sala (estos trabajan en recintos cerrados
en labores de clasificaciéon de la flor bajo condiciones de iluminacion artificial y
ventilacion estandar) y el 17,5% son fumigadores (estos realizan fumigacion
periédica usando elementos de proteccion personal reglamentarios). Todos los
fumigadores son de género masculino y no cumplen siempre esta funcién, los rotan
por funciones de sala o transporte. La media del tiempo de trabajo de los operarios
de cultivo fue de 124,54+72,72 meses; los operarios de sala presentaron una media
de 74,55+ 54,1 meses y en los fumigadores se reporté una media de trabajo y/o
exposicion de 61,71+ 85,06 meses, teniendo en cuenta que este tiempo esta
distribuido en diversas labores como se menciono anteriormente. El horario laboral

para todos los trabajadores es de 8 horas diarias.

Para el grupo control se examinaron 50 sujetos con edades entre 21 y 45 afios con
un promedio de 30,69 afios y una desviacion estandar de 8,30 afios. Del total de
este grupo, el 30,77% fueron del género masculino y 82,05% pertenecen al género

femenino. El nivel de escolaridad fue bachillerato 54,90%, técnico 37,25%,
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tecnologo 5,88%, universitario 1,96%. El total de los participantes cumplieron con

los criterios de inclusion y exclusion.
8.2 Evaluacién de la sintomatologia ocular

Cuestionario de Donate

El 50.98% de los casos y el 46,47% de los controles obtuvieron puntaje superior a
13, positivo o0 sospechosos de ojo seco (figura 1y 2). Los datos se distribuyeron de
forma anormal por lo cual se establece que la mediana del puntaje del cuestionario
de Donate en los trabajadores expuestos fue de 12 Rango intercuartil (RIC) 14 y en
los no expuestos la mediana fue de 13 y RIC 15. Dado que el valor Z es -0.075 y el

valor de p es 0.936, el resultado entre los dos grupos estudiados no es significativo
dado que p <0.05.
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Figura 1. Puntaje del cuestionario de Donate en cada participante del grupo de
expuestos agroquimicos (caso).
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Figura 2. Puntaje del cuestionario de Donate en cada participante del grupo no
expuestos (control).

8.3Niveles de Colinesterasa en sangre:

Los sujetos expuestos a los agroquimicos presentan niveles de colinesterasa
menores a 3.000 U/l en un 2%, entre 3.000 y 5.000 en un 11% y un 87% se
encuentra en niveles mayores a 5.000, contrastado con el grupo no expuesto que
no presenta valores menores a 5.000 U/l y se localiza en un 100% de normalidad
en los valores de referencia previamente establecidos (figura 3). Al alizar los datos
entre grupos de sujetos, se encuentra que el puntaje Z es 1.039 y el valor de p es
0.298 por lo tanto se establece que no hay diferencia significativa (p <0.05) entre

los resultados obtenidos de los grupos.
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m>5000 m<3000 <5.000

Figura 3. Porcentaje de trabajadores expuestos a agroquimicos con diferentes

valores de colinesterasas en sangre (U/l) (grupo control).

8.4 Metaplasia escamosa:

Se determina que los individuos expuestos a agroquimicos obtuvieron mayor grado
de metaplasia escamosa encontrado que la mayoria de ellos presenta un grado 2
con un 53%, y cabe resaltar que en este grupo se presenta un 2% con metaplasia
grado 4; caso contrario de la poblacion no expuesta en la cual el mayor porcentaje
de poblacién se sitta en un grado 1 de metaplasia con 63%, y hay un 20% en grado
0, demostrando de forma objetiva el mejor estado de la superficie ocular de aquellas
personas que no tienen contacto con agroquimicos (figura 4). Al analizar los dos
grupos con el test de Mann-Whitney, se alcanz6 un valor Z de 4.967 y con un valor
de p de <.00001, y con un valor de p <0.05, se concluye que hay una diferencia

estadisticamente significativa entre los grupos evaluados.
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GRADO DE METAPLASIA ESCAMOSA

B Grupo Control Grupo Caso

63%

53%

28%

PORCENTAJE DE POBLACION
16%

R
0%
0%
2%

N

o

(o]
X
o

GRADO 0 GRADO 1 GRADO 2 GRADO 3 GRADO 4

RANGOS DEL NIVEL DE COLINESTERASA EN U/I

Figura 4. Porcentajes de sujetos con los diferentes grado de metaplasia
escamosa (Grado 0 y 1: sin metaplasia; grado 2, 3 y 4: con metaplasia escamosa)

del epitelio conjuntival. Grupo control (azul oscuro) grupo caso (azul claro)
8.5 Sustancia P en lagrima:

En el grupo caso la mediana de los niveles de sustancia P en lagrima fuero de 225
ng/ml con un rango inte rcuartil (RIC) de 292.5 pg/ml, mientras que en el grupo
control la median fue de 95 pg/ mly el RIC de 86 pg/ml. El andlisis estadistico entre
los grupos mostrod una diferencia entre el valor de las poblaciones lo suficientemente
grande como para ser estadisticamente significativa dado que el valor de p fue igual
a 0.00782038, (p (x=Z) = 0.996090). Esto significa que la posibilidad de error tipo 1
es pequeia: (0.78%) (tabla 5).
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Tabla 5. Vlaores de la sustancia P en lagrima de los grupos caso y control.

Grupo Caso Grupo Control p
pg/mi pg/mi
225 95
292.5 86
<0.05
30 31.5
322.5 1175
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8. DISCUSION

El Ministerio de Agricultura, a través del Instituto Colombiano Agropecuario, ICA, es
la autoridad en Colombia competente responsable de organizar y asegurar el
desarrollo y ejecucién de los procedimientos de registro y control de los
agroquimicos de uso agricola (ley 822 del 2003). El control y la vigilancia
epidemioldgica en el uso y manejo de Plaguicidas, se efectia con el objeto de evitar
gue afecten la salud de la comunidad, la sanidad animal y vegetal o causen deterioro
del ambiente. Este uso y manejo de Plaguicidas estan sujetos a las disposiciones
contenidas en la Ley 09 de 1979, el Decreto 2811 de 1974, del Reglamento Sanitario
Internacional.

En esta investigacion, los trabajadores de la empresa ASOCOLFLORES®, tenian
capacitacién y entrenamiento sobre los plaguicidas que utilizan (concentraciones,
formulaciones, precauciones, etc.) y las instrucciones para el manejo adecuado y
seguro de los equipos y su mantenimiento; asi como las medidas necesarias para
evitar cualquier tipo de contaminacion, impartida por el SENA u otra entidad
autorizada y competente. El programa de capacitacion debe contar con contenidos
dirigidos a fortalecer en el trabajador los conceptos de uso y manejo seguro de
plaguicidas, tomando como guia los temas establecidos con el Decreto 1843 de
1991.

De igual forma, la empresa cumple con lo establecido para las agremiaciones
exportadores de flores: “El productor de flores y de ornamentales, debe garantizar
gue toda persona involucrada en el uso y manejo de plaguicidas en cualquiera de
las etapas del proceso productivo (aplicacion de herbicidas, desinfeccién de suelos
0 sustratos, tratamiento de semillas, propagacion, produccién, poscosecha) se
encuentre dotada de elementos de proteccion personal en buen estado y haciendo
uso correcto de los mismos..” (Montero y Quintero, 2010), Todos los fumigadores,
encuestados tenian ropa de trabajo diario, guantes, botas de seguridad, gorra y
equipos de proteccion respiratoria, brindados por la empresa, acorde con el decreto

33



775 de 1990. Ademas, tenian examenes trimestrales de Acetil colinesterasas, como
medida de vigilancia y control de intoxicacion por plaguicidas.

Dentro de los andlisis de acetilcolinesterasa, los datos hallados en el grupo de casos
mostraron que en su mayoria estaban dentro de los rangos de normalidad (figura 4)
con un 11% dentro del rango 3.000 a 5.000 y un 87% obtuvo valores mayores de
5.000, solo un 2% estuvo por debajo de los valores de referencia establecidos,
mientras que todos los controles estaban dentro de los valores de referencia. El
100% de los valores presentados por dichos sujetos fueron mayores a 5.000 U/I.
Aunque los resultados presentados para grupos contrastados no presentaron una
diferencia significativa, el grupo de sujetos expuestos tubo valores menores que el

grupo control-

Pero cabe resaltar que dentro de la medicién de colinesterasa existe un rango de
normalidad de +/- 7.000 /U, los valores de referencia varian entre los laboratorios
productores de los reactivos como del laboratorio lector de las muestras, para este
caso se establecen unos rangos entre 3.000 y 5.000 U/l. Ademas, existen variables
que afectan los valores normales de colinesterasa como lo son: edad, genero, la
grasa corporal, los niveles de lipidos, lipoproteinas plasmaticas y el embarazo
(Guerra, 2005).

En cuento a los sintomas de irritacion o molestia ocular, la mayoria de los
trabajadores reportdé sintomatologia relacionada con ojo seco en el cuestionario,
especialmente aquellos que realizaban labores como operarios de cultivo, dado que
tienen mayor tiempo de exposicion a factores ambientales como corrientes de aire,
el polen de las flores que estan cuidando, al estar en invernaderos se generan
vapores de los liquidos suministrados a las plantas, los cuales también pueden
generar agresion a la superficie ocular. Por otra parte, los fumigadores, presentaron
menor cantidad de sintomatologia ocular. Esto se puede presentar dado que los

fumigadores estan obligados a llevar mayor cantidad barreras de proteccion a la
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hora de desempenar sus labores y a las rotaciones por diferentes areas de trabajo,
mientras que los demas operarios no cuentan con barreras de proteccién en su cara.
En el desarrollo de este estudio no se logré determinar una diferencia significativa
en el reporte de sintomatologia ocular, entre las personas expuestas y no expuestas

a plaguicidas,

El diagndstico de ojo seco genera dificultades dada su etiologia multifactorial, por lo
que se utilizan diferentes pruebas diagnosticas para llegar a su deteccion. El
cuestionario de Donate permite obtener una respuesta por parte de paciente, aun
asi, muchos investigadores han mostrado que algunos signos y/o sintomas clinicos

pueden estar ausentes en estos pacientes (Begley 2003, Schein 1997) .

Al analizar las citologias realizadas a los sujetos de investigacién se encontré que
todas las personas expuestas a agroquimicos presentan alteraciones en el epitelio
conjuntival con grados de metaplasia escamosa ya sea leve, moderada o severa.
Se ha dicho anteriormente que la metaplasia escamosa es el mecanismo de
respuesta adaptativa de algunos epitelios contra la agresion externa o estimulos
patégenos del cuerpo, estos grados de metaplasia informan sobre el estado de la
superficie del ojo y por lo tanto sobre la severidad de la enfermedad o de la
exposicion a agentes patdgenos (Lopez, 2006). Teniendo en cuenta esto se
observo que el 24% de los trabajadores tenian Grado 1, el 46% Grado 2, el 14%
Grado 3y el 2% Grado 4 de metaplasia escamosa. Mientras que los individuos no
expuestos obtuvieron niveles inferiores dentro de la escala de Murube, como 16%
para el Grado 0, 50% para el grado 1, 14% para el grado 2 y no hubo ningun sujeto
en los grados 3 y 4 se encontraron en 0% (figura 4). Esto se apoya en lo que se ha
explicado alrededor de este trabajo.

La citologia de impresién nos permite estudiar las capas celulares mas superficiales

del epitelio corneal y conjuntival, pudiendo diagnosticar un considerable nimero de

trastornos de la superficie ocular, pero como es conocido la metaplasia escamosa
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se puede generar por diferentes factores ambientales (Lopez, 2006, por lo cual no

se puede asociar directamente con el uso de agroquimicos.

El analisis de la sustancia P se realizo teniendo los pardmetros de normalidad
establecidos anteriormente; dado que la distribucién para los grupos fue anormal se
toma como punto de referencia la mediana, la cual para el grupo caso fue de 225
pg/mly para el grupo caso de 95pg/mly la diferencia entre los datos es significativa;
p<0.05, como se establece en la tabla 5. El 27% de los participantes expuestos a
agroquimicos presento niveles de sustancia P mayores a 306 pg/ml mientas que en
el grupo no expuestos ninguno de los participantes obtuvo un nivel de sustancia P
mayor a los parametros establecidos.

36



9. CONCLUSIONES

Al terminar esta investigacion y posteriormente de realizar el analisis se determing
gue los sujetos expuestos presentan normalidad en los resultados de los estudios
realizados puesto que la industria, especificamente la asociacion ASOCOLFLORES
y la empresa en la cual trabajan les otorga los medios de proteccion y seguimiento
establecidos, como lo son: examenes de laboratorio dentro de los cuales se
encuentra el nivel de colinesterasa en sangre trimestrales, cambio de dotacion y
cursos con la aseguradora de riesgos profesionales; lo cual es un buen referente

para la floricultura en cuanto a salud ocupacional.

No fue posible establecer asociacién entre la exposicidbn a agroquimicos con los
niveles sanguineos de colinesterasa y los resultados obtenidos de sustancia P en
lagrimas en trabajadores rurales, puesto que no hay una relacién directa entre los
datos obtenidos; uno de los factores que pudo generar la insuficiente brecha entre
el grupo expuesto y el no expuesto es el tiempo de duracién teniendo en cuenta la
rotacion de los puestos de trabajo y la forma de exposicion a los agroquimicos,
aunque la mayoria de los trabajadores rurales tenia una exposicibn mayor a 6 +/-
afos, se encontré que los resultados de los grupos caso y control se encuentran

dentro de los valores de normalidad.

No se determino una asociacion entre el tiempo de exposicion y los niveles de
colinesterasa dado que los trabajadores con mayor tiempo de exposicion (240 a 306
meses) presentaron unos de los niveles mas altos de colinesterasa con un promedio
de 4.020,759 U/I; los niveles mas bajos se encuentran en sujetos expuestos entre

24 a 32 meses.

Por otra parte, en la tematica de o0jo seco, aunque en las citologias se encuentran
niveles de metaplasia escamosa en todos los participantes expuestos a diferencia
de los no expuestos que tienen un 16% sin signos de metaplasia, no se puedo

establecer una correlacion directa con los resultados de sustancia P, aunque se
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encontraron casos de aumento de sustancia P y metaplasia escamosa grado 2 o0 3
y puntajes mayores a 13 en el cuestionario de Donate, no existe un nivel de relacion
suficiente; tenido en cuenta que este cuestionario presenta datos bastante

dispersos.

La Salud Pdudblica, segun H.E. Hilleboe, es la ciencia y el arte de aplicar los
conocimientos y habilidades de la medicina y de las ciencias afines en un esfuerzo
organizado de la comunidad para conservar y mejorar la salud de los grupos de
individuos. En la salud y en la enfermedad influyen diversos tipos de factores
(individuales, sociales, culturales, econdmicos.... y ambientales), que constituyen
los determinantes de la salud (Lalonde, 1974) Como profesional de la salud publica,
el optdmetra debe ser consciente del papel tan importante dentro de la prevencion,
es el encargado de la atencién primaria en salud visual, esto hace que se deba

hacer hincapié en dicha labor y tomar la responsabilidad que le corresponde.
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11. ANEXOS
ANEXO 1

Universidad De La Salle
Centro de Investigacién en Salud y Visién CISVI

Consentimiento informado para participar en la investigaciéon sobre:

EVALUACION DE LOS RIESGOS DE SALUD HUMANA, ANIMAL Y AMBIENTAL EN LOS SISTEMAS DE PRODUCCION AGROPECUARIA
POR EL USO DE AGROQUIMICOS

Introduccion

El propésito del presente documento es informarme sobre los aspectos més importantes del estudio al que estoy siendo
invitado(a) a participar y busca aclarar las dudas que pudieran surgir. Los investigadores estaran atentos para resolver
cualquier inquietud.

Es importante leer este documento de forma completa, detallada y comprensiva.
Se me entregara una copia firmada de este documento y la copia de la carta de derechos como sujeto de investigacion.

Propdsito y contexto
La investigadora principal es Ingrid Astrid Jiménez PhD en Optometria. Mdvil: 3153134513, Direccion Electrénica
:injimenez@unisalle.edu.co.

El lugar de realizacién del estudio es: Sabana de Bogotéa

El presente estudio es respaldado por Universidad de La Salle y cuenta con el aval del Comité de Etica de la Facultad
de Ciencias de la Salud de La Universidad de La Salle. El proyecto es financiado por Universidad de La Salle y
Universidad de New South Wales.

El propésito de este esta investigacion es: Evaluar los riesgos en la salud humana, animal y ambiental, por el uso de
agroquimicos en la obtencién productos derivados de los sistemas de produccion agropecuaria.

Estoy siendo convocado(a) a participar en este estudio:

Como controles porque: soy hombre o mujer mayor de edad y no he tenido ningln tipo de contacto con sistemas de
produccioén agropecuaria ni con ningun tipo de solvente orgéanico.

Como caso porgue: Trabajo en sistemas de produccion agropecuaria hace mas de un mes, soy mayor de edad, hombre
0 mujer.

Participacion voluntaria v derecho a negarse o retirarse
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- Prueba computarizada de evaluacién de la forma, movimiento, contraste y fusién critica. En esta
prueba se me presentaran en una pantalla de computador diferentes estimulos y al identificarlos
deberé presionar una tecla del computador, de acuerdo con las instrucciones del examinador, lo
realizaré con un solo ojo. El tiempo estimado para cada prueba es de 7 minutos, para un total de 30
minutos.

- Prueba de colinesterasa en sangre: se tomara una muestra de sangre venosa. En esta prueba se

tomara una muestra de sangre de una vena localizada en la parte interna del codo o en el dorso de la
mano. Para realizar este andlisis no se precisa estar en ayunas. Para realizar la toma se precisa de
localizar una vena apropiada y en general se utilizan las venas situadas en la flexura del codo. La
persona encargada de tomar la muestra utilizara guantes sanitarios, una aguja (con una jeringa o tubo
de extraccion). Le pondréa un tortor (cinta de goma-latex) en el brazo para que las venas retengan mas
sangre y aparezcan mas visibles y accesibles. Limpiara la zona del pinchazo con un antiséptico y
mediante una palpacion localizara la vena apropiada y accedera a ella con la aguja. Le soltaran el
tortor. Cuando la sangre fluya por la aguja el sanitario realizaré una aspiracion (mediante la jeringa o
mediante la aplicacion de un tubo con vacio).
Al terminar la toma, se extrae la aguja y se presiona la zona con una torunda de algoddn o similar para
favorecer la coagulacion y se le indicara que flexione el brazo y mantenga la zona presionada con un
esparadrapo durante unas horas. La sangre extraida se traslada al laboratorio de analisis en un tubo
especial para bioquimica, que contiene un producto anticoagulante. En general no suelen ser
necesarios mas de 10 mililitros de sangre para una bateria estdndar de parametros bioquimicos.

Las muestras solo se utilizaran para esta investigacion y seran destruidas cuando la investigaciéon concluya.
Todos los examenes y valoraciones seran realizados por personal capacitado. En el caso de la venopuncion
esta serd tomada por un bacteriélogo.

Resultado de las Pruebas

Deseo conocer los resultados de las pruebas que me seran practicadas Si_ No___

Riesgos e incomodidades

Cuestionarios: es posible que algunas preguntas de los cuestionarios puedan hacerme sentir incémodo(a). Si
esto ocurre, soy libre de no responder alguna de ellas o detener el diligenciamiento del cuestionario o mi
participacion en la discusion en cualquier momento.

Prueba de Vision al Color y computarizadas: Es posible que pueda sentirme un poco fatigado después de la
realizacion de estas pruebas

Prueba de colinesterasa en sangre: Es posible que pueda sentir un ligero dolor o picadura cuando se introduce
la aguja. lgualmente, puedo experimentar algo de sensacién pulsétil en el sitio después de que se extrae la
sangre. La posible dificultad en encontrar la vena apropiada puede dar lugar a varios pinchazos. Puede
aparecer un hematoma (moretén o cardenal) en la zona de extraccién. Puede presentarse inflamacion de la
vena (flebitis), a veces la vena se ve alterada, bien sea por una causa meramente fisica o porque se ha
infectado. Se debera mantener la zona relajada unos dias. Si observa los alguno de los siguientes signos:
enrojecimiento de la piel, calor local, inflamacién de la piel y dolor, o alguna otra respuesta no deseada a la
toma de la muestra se contactara el centro de salud mas cercano, y se solicitara la atencién del participante a
cargo de la investigacion.

Duracién

El tiempo en el que me van a realizar los examenes y valoraciones visuales sera de 1 hora, y solamente se
realizardn una vez.

Datos personales y confidencialidad

La participacion en la investigacion implica el conocimiento de los investigadores principal de mis datos
personales. Los registros del estudio se mantendran con la mayor confidencialidad. Las identidades
individuales no seran utilizadas en reportes o publicaciones que resulten del estudio. La informacion obtenida
sera identificada con codigos, los archivos se conservaran con la seguridad requerida en todo momento y se
destruirdn al concluir la investigacion.

El disefio y protocolo de recoleccion de la informacién buscara generar experiencias que resulten amigables y
motivadoras para mi como participante.




ANEXO 2

Beneficios
Mi colaboracion en este proyecto, redundara en la obtenciéon de conocimiento sobre el impacto del uso de
agroquimicos en la salud.

Incentivos o retribucion
Como incentivo a mi participacion en esta investigacion recibiré un bono de regalo de almacenes éxito que
podré utilizar para comprar mercancia en este almacén o sus filiales por el valor del bono.

Preguntas

Se me ha permitido formular preguntas sobre esta investigacion y la investigadora principal Dra Ingrid Astrid
Jiménez ha resuelto mis inquietudes. Si tengo preguntas adicionales puedo contactarla al mévil 3153134513
o escribiendo al correo electrénico injimenez@unisalle.edu.co.

Consentimiento
Se me ha dado una copia del consentimiento informado y de la carta de derechos de los sujetos de
investigacion.

MI PARTICIPACION EN LA INVESTIGACION ES VOLUNTARIA, LIBRE DE COACCIONES O PRESIONES
DE CUALQUIER TIPO. MI DECISION DE PARTICIPAR EN ESTE ESTUDIO LA HE TOMADO EN PLENO
USO DE MIS FACULTADES MENTALES Y SIN EL EFECTO DE MEDICAMENTOS, DROGAS O BEBIDAS
ALCOHOLICAS. Soy libre de declinar mi participacion en este estudio o retirarme de el en cualquier momento
aun cuando haya aceptado participar inicialmente. Si asi fuere, notificaré a la investigadora mi intencion.

Mi firma abajo indica que acepto participar en el estudio.

Nombre:

Firma:

Fecha:

Movil:

Direccion:

Testigo 1 Testigo 2
Nombre: Nombre:
Firma: Firma:

C.C: C.C:

Fecha: Fecha:

Moévil: Movil:
Direccion: Direccién:

Investigadora Principal:

Ingrid Astrid Jiménez
52.331.913 Bogota

Fecha:
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3. CUESTRIOMARIO DE DONATE

Enrojecimiento ocular 0|1 (2 (3 |4
Borde de parpados inflamados 0 (1|2 |3 (4
Escamas o costras en parpados 0|1 |2 |3 |4
(jos pegados al levantarse o |1 (2|3 |4
Secreciones (Lagafias) 0|1 |23 |4
Sequedad de ojo 0|1 |2 |3 (4
Ojos pegados al levantarse 0|1 (2 (3 |4
Secreciones lagafias 0|1 |2 |3 |4
Sequedad de ojo 0|1 ]2 |3 |4
Sensacion de arenilla 0 (1|2 |3 |4
Sensacion de cuerpo extrafio 0|1 (2|3 |4
Ardor/ Quemazdn 0|1 (2 (3 |4
Picor o |1 (2|3 |4
Malestar de ojos 0|1 |23 |4
Deolor agudo (pinchazos en los ojos) 0|1 |2 |3 (4
Lagrimeo 0|1 (2 (3 |4
jos llorosos 0|1 (2|3 |4
Sensibilidad a la luz (fotofobia) 0|1 (2|3 |4
Visién Borrosa transitoria que mejora con el parpadeo 0|1 ]2 (3 |4
Cansancio de ojos o parpados 0|1 (2|3 |4
Sensacidn de pesadez ocular o palpebral 0 )1 |2 |3 |4

Cada uno de estos sintomas se calificara segin 1a gravedad que tuvo durante 1a Gltima
semana segin la siguiente escala:

(- Wo tiene ese sintoma.

1: Pocas veces tiene ese sintoma.

2: A veces fiene ese sintoma, pero no le molesta.

3: Frecuentemente tiene ese sintoma, le molesta, pero no interfiere en sus actividades.
4: Frecuentemente tiene ese sintoma, le molesta e interfiere en sus actividades.
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