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Intoxicacion por Hierbicida a Base de Dinitrofenol
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En los Gltimos 5 afios en nuestros campos agricolas ha tomado incremento
cl use de hierbicidas quimicos, porque ellos reemplazan con ventaja econdmica al
empleo de peones para hacer la misma labor.

Conforme los precios del café en el mercado mundial han ido en descenso,
mds necesario ha sido para los agricultores buscar métodos de produccién que ba-
jen el costo de la labor, Indudablemente, a juicio de administradores de fincas, los
hierbicidas permiten mantener los cultivos en buenas condiciones con un costo tal-
vez 409 inferior.

Sin embargo, el empleo de estos productos sin cumplir las normas de pro-
teccion a los trabajadores, que las propias casas fabricantes indican, da origen a
accidentes o enfermedad profesional producida por intoxicacion con los hierbici-
das. El problema se ha hecho presente a los médicos con un hierbicida preparado
a base de Dinitrofenol, sustancia de color amarillo que se utiliza en soluciones oleo-
sas 0 como polvos, la cual se absorbe tanto por la via digestiva como respiratoria
y aun por la piel intacta. Segin Gleason y colaboradores (1) la dosis fatal para
humanos adultos es de 1 a 3 gm. por via oral, pero dosis de 3 gm. aun fracciona-
das durante 5 dias son fatales. Algunos animales como conejos y ratas logran des-
intoxicarse espontineamente del Dinitrofenol, ventaja que no tiene el ser humano.

La accion toxica de este producto es més intensa en los climas calidos y ha-
medos, a tal punto que con temperaturas inferiores a 16° C. no ha sido posible des-
encadenar fenémenos téxicos en animales de laboratorio.

Los trabajadores que han venido al hespital por intoxicacién con Dinitro-
fenol, algunos de los cuales han fallecido, mostraron siempre la piel de las manos
y pies intensamente coloreados de amarillo, lo que demuestra que se expusieron a
la accién del téxico sin proteccion de guantes, botas y mascarilla. Este hecho es
bien conocido de las autoridades, pero se sabe ademis que en muchos casos, pese
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a contar con el equipo necesario los obreros se niegan a usarlo, evidentemente por
falta de una educacién adecuada.

CASUISTICA:

Nuestro material de estudio consta de 4 casos autopsiados en el Hospital
Central de la C. C. de S. S., todos enviados del Hospital Regional de Turrialba, cu-
yos médicos, que estin al cuidado de la salud en esa zona agricola y calurosa, han
tenido oportunidod de estudiar y tratar numerosos casos clinicos e hicieron el es-
fuerzo de hacer transportar hasta nuestro Departamento los pacientes fallecidos.
Todos los pacientes presentaron en clinica cefalea intensa, sudoracién copiosisima,
sed agobiadora y fiebre que ascendié ripidamente en pocas horas a 39, 40 y 41¢ C.;
en uno de los casos, momentos antes del fallecimiento la temperatura llegé a
43.5° C. En 3 de los casos el proceso se inicié con astenia acentuada, vértigo, nu-
seas y vomito, Uno de los pacientes presentd sintomas neurolégicos como desorien-
tacién, miosis, abolicién de reflejos y luego, coma seguido de muerte 6 horas des-
pués. Es interesante senalar la forma de evolucién de uno de los casos que inicio
contacto con el Dinitrofenol por primera vez 2 semanas antes de su muerte, y des-
de el principio presenté discreta sensacion de malestar general o inconformidad
pero sin que en ningin momento él ni sus familiares pensaran que estaba pade-
ciendo una enfermedad grave, Stbitamente al 15° dia de contacto con el hierbici-
da presenté lipotimia, vértigo, sensacion febril y sudoracion profusa, falleciendo
una y media horas después.

De nuestros 4 casos fatales uno evoluciond en 2 dias, otro en 7 dias, el ter-
cero en 15 dias con una crisis violenta final de hora y media y el 4¢ caso perma-
necié 23 dias hospitalizado con la misma sintomatologia que antes enumeramos
pero poco intensa, y finalmente murié con una anemia grave, irreversible; era un
paciente anémico crénico por ankilostomiasis y mal nutricion en el que el factor
toxico acentud la anemia,

Lamentablemente, de nuestros cuatro casos sélo uno, el altimo, tiene exa-
menes de laboratorio clinico, ya que los demas sélo permanecieron algunas horas
hospitalizados y uno de ellos ingresé inconsciente. Los exdmenes practicados en
este caso dieron los siguientes resultados: recuento globular: eritrocitos 3.000.000.
Hb. 6.4 g. o sea 44%;. Leucocitos 7.400, con 73 neutréfilos, 3 eosindfilos, 22 lin-
focitos, y 2 monocitos. Bilirrubinemia total 0.47 mgm.% el 16 de mayo de 1958,
que repetida el 4 de junio, vispera de su muerte dio directa 0.76 mgm.% y total
1.24 mgm.%. Plasmodios negativos en sangre. Basqueda de fenoles en la orina
negativa; el resto del examen de orina en limites normales. Como se puede ver las
limitaciones de un hospital regional y la corta estada de los pacientes, no han per-
mitido un mejor estudio desde el punto de vista del laboratorio clinico.

RESUMEN DE LAS LESIONES ENCONTRADAS EN LAS AUTOPSIAS

Todos los cadiveres tenian la piel de las manos y extremidades inferiores
impregnadas por colorante amarillo (foto 1-2). El liquido céfalo raquideo tam-
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bién fue de color amarillo intenso (foto 5) y los dosajes de bilirrubina en sangre y
liquido céfalo raquideo dieron niveles normales. El aparato respiratorio mostrd hi-
peremia difusa intensa del parénquima pulmonar, con presencia de exudado mu-
cohemorrigico, y de tinte amarillo en los bronquios (foto 4); el examen histolo-
gico pulmonar mostré edema, congestién capilar y pequefios focos hemorrigicos
(foto 6); en dos casos se presenté punteado hemorrigico subpleural importante.
La triquea presenté venas dilatadas e ingurgitadas en el corion y submucosa.

En el aparato digestivo se encontraron hemorragias puntiformes en toda la
mucosa, desde el eséfago hasta el colon inclusive, en 3 de los casos. En uno de los
casos el contenido intestinal era francamente sanguinolento estando la sangre en
vias de digestién. El higado en 2 casos s6lo mostré tumefaccion turbia; en un ca-
so tenia maltiples puntos hemorragicos visibles bajo la cipsula de Glisson y tam-
bién al corte correspondiendo la lesidn a necrosis hemorrigica centrolobulillar (fo-
to 7). El 4¢ caso tenia en el higado maltiples pequenos focos de necrosis parenqui-
matosa diseminados, y acompanados de discreta infiltracion polinuclear.

En el aparato cardiovascular se encontré coloracion amarilla de las vilvu-
las del corazén y punteado hemorrégico subendocirdiaco y subepicirdico (foto 3).
En dos de los casos el miocardio presentd edema intersticial, y en los otros dos fue
normal.

De las glindulas endocrinas, en todos los casos el tiroides mostré foiiculos
vacios y los pocos que tenfan coloide revelaron que éste era fluido, muy vacuoli-
zado (foto 9), el epitelio no estd aumentado de altura y los capilares intersticia-
les revelan dilatacién e hiperemia, El conjunto corresponde a la imagen de hipe-
ractividad glandular. Las suprarrenales presentan edema intersticial y hemorragias
focales especialmente en el limite cortico medular con preferencia en la zona re-
ticular (fotos 8-10), esta lesion se presentd en todos los casos. La hipéfisis presen-
té dilatacion capilar y pequeiias hemorragias focales.

Los rifiones fueron siempre intensamente hiperémicos con hemorragias fo-
cales discretas en la cortical y més intensas en la medular (foto 11). En dos de los
casos aparecio necrosis de los tubos contorneados.

En el encéfalo en todos los casos aparecieron pequefias hemorragias foca-
les subaracnoideas.

El bazo y los ganglios linfaticos presentaron disminucién del tejido linfoi-
deo, con hiperplasia del reticulo e hiperemia. La médula 6sea no mostrd alteracién
en los cortes histologicos en 3 casos, y en el caso de anemia reveld infiltracién gra-
sosa de grado III. (foto 12).

FARMACOLOGTIA

El hecho fundamental esti en que el Dinitrofenol estimula el metabolis-
mo de todas las células y bloquea la fosforilacién oxidativa. Ya hemos visto que
en todos nuestros casos el tiroides mostrd imagen histolégica de hiperfuncién. Una
persona intoxicada tiene ripidamente un aumento en el consumo de oxigeno y en
la temperatura corporal, asi como una elevacién en el débito cardiaco y en la ta-
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sa de ventilacién; sin embargo la respiracién y la circulacién no se aceleran en 12
proporcion correspondiente a la demanda metabélica y el paciente entonces cae en
anoxia y desarrolla acidosis. Pricticamente el tnico combustible de que el indivi-
duo dispone para este metabolismo extra es su propia grasa.

También el Dinntrofenol actia directamente sobre los centros encefalicos,
produciendo estimulo, seguido de depresion; ya hemos descrito en nuestras autop-
sias la existencia de liquido céfalo raquideo de color amarillo franco, sin que la bi-
lirrubinemia estuviera elevada, y en algunos casos se sefialaron sintomas ncuro-
légicos.

La literatura también sefiala la produccién de necrosis tubular renal con in-
suficiencia renal aguda, de la que a veces los pacientes salen con tratamiento
adecuado; en dos de nuestros casos se presentd esta lesion. Nos parece convenien-
te sefialar también que uno de nuestros casos presenté hepatosis toxica de tipo ne-
crético hemorragico centrolobulillar, en tanto otro tenia hepatitis toxica multifocal.

La muerte de los intoxicados por Dinitrofenol se debe generalmente a co-
lapso respiratorio o circulatorio, el cual se produce por una suma de factores como
la hiperpirexia de grado maximo, con anoxia, acidosis y deshidratacién. Recordemos
que uno de nuestros casos presenté edema pulmonar y en otro, una anemia créni-
ca de orgen ankilostomiatico, que se acentué seguramente por la accién del Dini-
trofenal, encontridose en la autopsia metamorfosis grasa de la médula 6sea,

TERAPEUTICA

Desde el punto de vista prictico, recordemos queé ese téxico actia mds in-
tensamente en climas himedos y cilidos y que experimentalmente la intoxicacidn
no se produce a temperatura inferior a 16°C. Por lo tanto sera muy atil poner a
los pacientes en aire acondicionado a unos 15°C., y tratar de bajar su temperatu-
ra corporal, no con antipiréticos que no tienen ninguna accién en estos casos, sino
mediante el empleo de sibanas himedas y frias, o enemas frios. Pueden usarse se-
dantes, barbittrricos. Es indispensable rehidratar al enfermo por via oral o veno-
sa para corregir el desequilibrio electrolitico. En los casos de intoxicacién aguda
por ingestion, estd indicado el lavado gistrico y el uso de purgantes salinos, Cuan-
do se presenta edema pulmonar o insuficiencia renal, la terapéutica correspon-
diente a estos procesos deberé estar dirigida por un equipo médico especializado.

COMENTARIO

Se han analizado cuatro casos de pacientes fallecidos por intoxicacién con
hierbicidas a base de Dinitrofenol, todos obreros agricolas de una zona con clima
himedo y caluroso. Este es un problema nuevo en Costa Rica puesto que el uso
de estas sustancias sélo se inicid en los Gltimos seis afios.

Como la baja de los precios del café obliga a los productores a buscar mé-
todos mis econdmicos de produccién, es de temer que el nimero de intoxicados
aumente, Se hace incapié en que la solucion del problema esté en el evitar que Ia
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intoxicacion se produzca, mediante ¢l empleo de elementos de proteccion, (masca-
rilla, botas y guantes). También es necesario eliminar a los obreros susceptibles,
y ¢s recomendable que los periodos de contacto con el hierbicida sean alternados
con periodos de descanso o de actividad en otras labores.

Es conveniente eliminar del rociado de hierbicidas a los obreros anémicos,
tuberculosos, diabéticos o portadores de cualquier otra enfermedad debilitante. Se
impone en esta clase de problemas una intensa campafia de educacion de nuestros
obreros agricolas,

RESUMEN

Se estudian 4 casos fatales de intoxicacién por hierbicida quimico a base de
Dinitrofenol, ocurridos en obreros agricolas de una zona geografica cilida y humeds.

Los sintomas sobre salientes fueron cefalea, sed intensa, sudoracién profusa,
ficbre alta, astenia, lipotimia, vértigo, nauseas, vomito, desoricntacion, miosis, abo-
licion de reflejos y coma.

Las lesiones fundamentales consistieron en coloracion amarilla de piel y mu-
mosas, hiperemia y cdema pulmonar, punteado hemorrigico subseroso de algunas
mucosas, necrosi; hemorrigica centro lobulillar hepitica y hepatitis intersticial fo-
cal; hiperplasia del tiroides con signos histolégicos de hiperfuncién; hemorragias
tocales suprarrenales, hipofisiarias y encefélicas, y necrosis tubular renal.

Se analiza la farmacologia y terapéutica del proceso y se sugieren medidas
preventivas de facil aplicacion,

SUMMARY

Four fatal cases of poisoning due to Dinitrofenol used to destroy weed,
were studied. They ocurred in farm workers from a warm and humid area.

The main symptoms were hcadache, intense thirst, sweating, high fever,
weakness, dizziness, nausea, vomiting and coma.

The out:tanding lesions were yellow discoloration of skin and mucosas,
hyperemia and edema of lungs, spotty subserosal and submucesal hemorrhages,
centrolobular hemorrhagic necrosis of the liver and interstitial hepatitis, hyperplasia
of the thyroid gland, hemorrhages of adrenals, pituitary and brain and tubular
necrosis of the Kidneys.

Pharmacologic and therapeutic aspect; of the problem are discussed and
preventive measures arc suggested.
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Caddver de un obrero fallecido de intoxicacién por
hierbicida a base de Dinitrofenol. Se aprecia la cara
enrojecida y sudorosa. Tinte amarillo de la piel en las
manos.

El mismo cadaver, para mostrar tinte amanllo de pies
y manos, lo que demuestra falta de proteccién con guan-
tes y botas.

Corazbn: pequefios puntos hemorrigicos subepicirdicos.

Pulmoén: hay exudado amarillento en los bronquios; el
parénquima es congestivo y tiene pequefias hemo-
rragias.

Dos tubos: el de la izquierda con liquido cefalo raqui-
dec que es amarillo (paciente con bilirrubitemia nor-
mal); el de la derecha contiene agua, para comparar.

Pulmén: unos pocos alvéolos contienen aire; la mayo-
ria estd ocupada por liquido de edema y aun por san-
gre, En los capilares de los tabiques interalveolares, se
aprecia franca hiperemia.
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Fig. 7.
Fig. 8.
Fig. 9.
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Higado: Necrosis hemorrégica centrolobulillar.

Suprarrenal, en el limite corticomedular: hemorrag'a
focal.

Tiroides: Foliculos vacios, o con escaso coloide fluido v
vacuolizado (signos histoldgicos de hiperactividad) Ca-
pilares dilatados y llenos de sangre.
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Fig. 10.

Fg 1.

Fig. 12.
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Suprarrenal: linea hemorrigica en el limite cortico-

medulai,

Rifién, zona medular: hemorragias lineales entre los
conductos excretores.

Médula 6sea: importante metamorfosis grasa.






