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Antecedentes: Recientemente se identificd 4-hidroxiclorotalonil (HCT, R182281), un producto de transformacién del
clorotalonil, en suero sanguineo humano y leche materna. El clorotalonil es un fungicida de amplio espectro que ha sido
prohibido en la Unidén Europea en 2019, pero que todavia se utiliza en América Central. Hay indicios de que el HCT
puede ser mas toxico y persistente en el medio ambiente que el clorotalonil.

Objetivo: Se realiz6 el estudio para investigar las concentraciones séricas de HCT en mujeres embarazadas de Suecia y
Costa Rica.

Métodos: Desarrollamos un método analitico cuantitativo para el HCT utilizando cromatografia liquida y
espectrometria de masas en tandem. Medimos el HCT en 1808 muestras de suero de mujeres embarazadas de la
poblacion general de Suecia (1997-2015) y en 632 muestras de 393 mujeres embarazadas de una poblacion agricola de
Costa Rica (2010-2011). En las muestras suecas, evaluamos las tendencias temporales en las concentraciones de HCT e
investigamos la estacionalidad. En las muestras costarricenses, evaluamos la variabilidad entre y dentro de las
concentraciones HCT y las variables explicativas de las concentraciones de HCT.

Resultados: Se detecto el HCT en todas las muestras de suero, y el limite de deteccion fue de 0,1 pg/L. La
concentracion mediana de HCT en las muestras suecas fue de 4,1 pg/L (rango intercuartilico [IQR] de 2,9-5,8 pg/L), y
fue 3,9 veces mayor en las muestras costarricenses (mediana: 16,1 ug/L; IQR: 10,6-25,0 ug/L). Encontramos una clara
variacion estacional con concentraciones mas altas en el primer semestre de cada afio entre las mujeres suecas. En el
estudio costarricense, las mujeres que trabajaban en la agricultura y vivian cerca de plantaciones de banano tenian
concentraciones mas altas de HCT, mientras que una mayor paridad se asociaba con una disminucion de la HCT, y no
se observo ninglin patron estacional claro.

Importancia: Este es el primer estudio que cuantifica los productos de transformacion del clorotalonil en muestras de
seres humanos. Detectamos HCT en todas las muestras, lo que sugiere también una exposicion al clorotalonil o al HCT
en mujeres embarazadas no expuestas ocupacionalmente a fungicidas, y una exposicion ambiental en mujeres de
comunidades mas altamente expuestas. Las altas concentraciones en las muestras de Costa Rica podrian explicarse por
la fumigacion aérea de clorotalonil. Se necesita realizar investigaciones adicionales para identificar las fuentes de
exposicion al clorotalonil y al HCT, para identificar las implicaciones de esta exposicion para la salud publica.

Declaracion de impacto: Por primera vez, este estudio cuantifica la exposicion humana al fungicida clorotalonil y/o a
su producto de transformacion 4-hidroxiclorotalonil (HCT, R182281). Encontramos concentraciones séricas mas altas
en mujeres que viven en un entorno agricola tropical en comparacion con mujeres de la poblacion general de Suecia.
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