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INTRODUCTON.

El nire del medio ambivnte Be caracteriza por contenmer en sus-
ponsifn un gran nfimero de partfculas de naturaleza inorginica y or—
g4nica. DLa inhalacién de particulas orgénicas producen padecimien——
tos cuyo mecaniemo fisilopatoldgico depende fundamentalmente de reag,
ceiones de hipernensibilidad a los mismos.

Estan alteraciones se han incluldo dentro del capftulo de la
patologfa denominada "Enfermeda'des por hipersensibilidad bronsopul
monar®.

Hasta 1la fecha 1la lista de los padecimientos que sc conocen y
loo factores etioldgicos identificndos es grande.Bstns partfoulas
orgénicns que actuan como mlorgenos se pueden agrupar en dos gran--—
do8 grupos; los alergenco conocidos, los cuales se encuwentran am--
pliamente diseminndos epn la naturaleza y conatitulidos fundamental--—
mente por polvos vegetales o animales como: los pSlenes, hongos,
plumas, pelos de animaeles, etc. ¥ los alergenos "raroa”, los cuales
exclusivamonte Be encuentran en el medio ambiente laboral, porgue -
Be menejan en unas cuantas industrias, como por ejemplo: los isocla
natos que se enpleean en la fabricaclén de poliuretano, adhesivos,
plfisticos rigidon y floxibles: las gomas de acacia, tragacanto, quo
ses utilizan en las imprentas de color, loo polvos de madera de ce—-
dro del oeote.del Oanada afectan a los carpinteros, las sales com=
plejas de aluminio en 1la manufactura del fcido cloroplatinico y al
hexeecloruro de piperazina hexnhidratada empleados en lon labeorato--
rios; y-las enzimas proteocl{ticas del Bacilo subtilis deo las cusles
las més importantes eon: la slcalasa y la maxatasa que Se usan ¢omo
componentcns en la mezecla de los detergentes bloldégilcos, etc., Estus
dltimos motivo dol tema de 1o tesise, los cuales producen el Asma O-
cupacional on los trabazjadores que manipuian los oufletes gue contie



nen los concentradeos de enzimas, durante 1la dilusién de las mibmas
on otros materlales y durante el envasade de los productos finales
en las industrias que fabrican los detergentes biolégicos., Estas en
zimas se utilizan también en la industria cervecera, del pan, del
poscado, de la seda y del cuero,

Las enrimas proteolfticas del Baocilus subtilis se introdujeron
en loo denominndos detorgentes bioldgicos en Estados Unidos de Nor-
teamérica en el afio-de 1967, pero desds 1963 so utilizaban en Holan
da, se empezarcn a usar en M&xiso en 1969. v

Al pooo tiempo de utilizar las enzimas proteolfticas del Baoci~
lus subtilis, 8e reportaron alteraciones obeervadaes en los trabaja-
dores expucstor a estas enzimas, motivo por el cual ee infcaron in-
vestigaciones enfocadns a conocer con mayor profundidad estos ouans-
droe patoldgicoe y comprobar i 1la etiologzfa de estas alteraciones
eran causades por 1las eneimas. Jomprobada la relacién de causa-sfeg
to 8o procedié a establecer normas estriotas, as{ como recomendacip -
nes para pu conirol en el medio de ﬁnbndo ¥ para lop individuoe ex
puestons, con la finalidad de consegulr el abatimiento del problema.



ANTECEDBHTES .

Las emprasas en México dedicadas o la fabricacién de detergon-
tes para lavado de ropa, a partir de 1969 modificaron el proceso de
produceidn al snriquecer algunas de las mezolan de lon detergentes
oon engimas proteolfticas del Pacilus subtilis.

Como consecuencie de lo anterior, a partir de la fecha en que
8o introdujo el empleo dc enzimas en el referido procedimiento de
tomulncidn,—empazﬁ a existir la posibilidad de exposicidn de los
trabajadores al compuesto enzimfticos

En mayo de 1974, mlgunos trabajadores de la compafifa Colgate
Palmolive, S.A. manifestaron que por el hecho de manejar detergen——
tes conteniendo “bacteriae vivasy habfan sldo dafiados dentro de su
trabajo™.

Por 1o que los médicos cncargadoe de Medicina del Trabajo de
1as clfnicas del Distrito Federal, asf comc loo ospecialiatas del
entonces llamado Depratamento de Eatudios Técnicos de 1a Jefatura
de Medicina del Trabajo, iniclaron las actividades necesarias para
satablecer los Adiegnésticoa precisos de emtos casod.

Mientras ésto se realizaba, el Comite Ejecutivo 2el Sindicato
Unico de Trabajadores de la Compafifa Colgate FPalmolive, S.,A. promo-
vis para que se hicera un estudic "bloldgico y bacterioldgico® en
un servicio privado para determinar " las consecuenciap producidas
por las bacterias vivas en o1 organismo de lop trabajadores®™.

En julio del mismo affe, los dirigentes sindicales enviaron un
comunicado al H. Consejo Técndco del I.M.S5.3., donde se daban re—
sultalos y conslusiones del aludido estudio, y solicitaban el estu-
dio de las consecuenciar en el organismo de los trabajadores por el
uso de"bacterias vivas™ en la elaboracidn de detergentes.

Los resultados del eatudio "bioléglico y bacterioléglico”" por un
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servicio privado, niega la existencia de bacterians vivas en los de-
tergentes y establece la necesidad de que los especialistas de 1la
Jefatura de Medicina del Trabalo desarrollen una investigacidn para
deterninar las causas que originan el problema.

Los hallazgos méicos en los trabajadores estudiados y los ante
cedentes internacionales reportados con respecto al riesgo en cues—
tién dieron lugar, a que el Depoartamento de Estudios Técnicos pla—
neara un programa para el reconocimiento, evaluacifn y control (el
riesgo. Por 1o que ¢ procedid m realizar los estudios convenienten
comprendiendo estudio de ingenierfa, en el cual se hiclerocn los re—-
conoeimientos cualitativos y cuantitativos, estudio médico, el cual
incluyo ademén del estudio integral del sujeto, pruebas de provoca—
oifn (inhalacién de la enzima). Llegendo a la conclusién de que los
casos de Ripitis y/o Asma Bronquisl eran dcbidos a la inhalacién de
enzimas proteslfticas del Bacilus pubtilis.

Pinalmente se procedid a efectusr la calificacidén de profesio-
nalidad 421 padecimiento en todos los ¢asop encontrados y a evaluar
1le incapacidad parcisl permanente que presentaban.



GERERALIDADES.

La adicién de enzimas proteolfticas a los productos de limpie-
za para la ropr, se hizo con el propésitoc de remover las manchas de
natarial protéico en estas ropao.

Eztns enzimas fueron primeramente agregades a productos de pre
mojado en Alemania en 1913',”’ 36 pero fue hasta 1963 que sn Holan-~
da estos detergentes "bioldgicos” tuvieron un mignificativo uso co-
merciu?3'47' 44

En oo trabajadores oxpuestos & grandes soncentraciones de en-—
zimas en 108 procesod de merolado, empezaron & observar problemas i
de la piel y despuds de algunos meses mis de exposicidn, varios de
estos trabajadores desarrollaron sintomas respiratorios al&rgiooaa‘s_
16, 17, 18, 31, 38, 49, 52, 53

Pl primer reporte médico publicadc fue o1 da Flindt en 1968, =
el oual deporibe 1la enfermedad respiratoria en trabajadores de una
fdbrica de detergentes en Inglaterra. Pepys y colaboradores publica
ron 10 resultados de las prucbas inmunolégicas y loeo camblos de
sensibllissoifn a la inhalacién de las preparacicnes enzimfticas
del Bacilue subtilis. 1, 4, 5, 15, 16, 24, 33.

BEn los individuocs atdpicoa, basta con la exposicidn a los pol-
vos de 1las enzimas a concentraciones baja y por tiempos menores de
feis meses para que e produczca la sensibilizacibn, en tanto que en
los sujetoe no atéSpicos se requiere la exposicidn a grandes concen=
traciones, el contacte prolongado con el polvo de las enriman o am~—
bas cosas pars qQue aparezcs 1la aonaibiliza.cidn.l' 22, 24, 37, 39,
49, 45.

Se entiente por atopin la predipposicidn génetica a adquirir
aensﬂ‘;:l'lidld y 8 reoponder con alteraciones en ol organismo ante el
ingreoo de partfculas que componen el medic ambiente habitual. Es—
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tas partfculas, cuando son inhaladas por las individuos no atépicon
de la poblacidn, s6lo 8o inducen respuestas de tipo fisloldgico co—
mo es su eli.minncidn.za

La respuesta anfpala ante sstes partfoulas, tanto en el indivi
duo atépico como en el no atbSpilco origina una serie ds alteraciones
incluidas en la patologim de "enfermedades por hipersensibilidad
broncopulmonar®, 22

B0 necesario hacer aclaraciones con respecto a las ocaracter{fe-
ticas de comportamiento del asma en los saujetos atdépicos y en los
no atépicos, asf como las diferenocins que existen “entre el asma ¢o
min con el asma de trabajo.

Bn ouanto al principio, el asma comfn es inmediata, se presen-
ta en minutos a media hore despuds de la exponicibn; en el asma de
trabajo, es tardfo, ouatro, seip o mds horas después, a menudo noc-
turna. En cuanto a la durncidén, el asma comin porciste de una y me-
dia a dos horas; la de trabajo de velnticuatro a treinta y sels ho-
ras. En cuanto a lia froouencia, la comdn ¢8 a 1la exposiolidn de 1a
vida diaria, y o3 el atépico el que se ve afectado; en la de traba-
jo se produce por la exposioién aumentada en intensidad y freocuen~—
oia en ocircunstancias especiales y me ve afectade tambfen el sujeto
no atfpico. En cuanto al tipo de reacoiln de Gell y Coombs, la co-——
mdsn es del tipo I, mediada por anticuerpos del tipo IgE y 1la de tra
bajo es de tipo III, de complejo inmune; en cuanto a le edad del sy
jeto en que oe presenta la comfin es m&s frocuente en ¢l nifio ¢ en -

ol joven; 1la de trabasjo se presenta on el adulio o en el vie;]o.4

nen.ccibnoa de Gall y Coomba,

Tipo I & de hipersensibilida inmediata. Se presenta en ¢l sujeto
entre 30 a 20 minutos después de 1la inhalacién de la partfoula orgi

nica que lo ha sensibilizado. El mecanismo se inicio con la fagoci™
tosis de 1a partfoula por un macrSfago, e cual cavia "el mensajc &
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un linfocito y me forma la inmunoglobulina B (IgE) que se fija en u
na céiula © en un baséfilo y se produce la sensibilizacifén del suje
to. Cuando estns células vuelven a ponerse en contacto con el antf-
geno que 416 origen a la reegina fe liberan los mediadores quimiocom
¥y Se produce la respuesta inmediata, dando el curdro clinico del asg
ma..':‘2, 50

La definicidn aceptada de aoma por The Ciba Poundation Guest
Symposium (1959); " el msma debe ser considerada en términco de un
transtorno de la funcién, como una enfermedad caraoterizada por disg
nen variable, preducida por estrechamiento genoralizado de las vias
respiratorias periféricas y cuya Saveridad varfa en perfodos cortos

de maners espontédnen o como resultado del tratamiento". 8, 22

Tipo III o de hipersensibilidad tardfa. Es la respuesta inmunoldgi-
ca que Se presenta cuatro a oeis horas despuép de haberse puesto en
. contacto el organismo con la partfoula orgfénica que lo ha pensibili
zado. ElL mecanismo de osta respuenta es la formacidén de complejos
de antigeno y antiouerpo cuyo equilibrio puede dar dos condiciones
extremas, excesc de antfgenc o exceso de anticuerpo, cunlquiera de
ellos puecde dar origen a la formacidn de complejos insolubles que
se depositan en la pared de 108 vaB0s ¥ provocan respuesta inflame-—
toria. En lo8 casos con exceso de antfgeno se producen entidades pa
tolégicas similares a la enfsrmedzd del suero y en el caso de exoe-
80 de anticuerpecs, las llamadas vasculitis pulmonares de tipo Arthus
22. -

A la inhalacifén de las particulas orgdnicas, los pulmones se ‘-
ven involucrados en un ndmero diferente de tipos de reacciones lnmu-
nolédgicas.

Revisaremos brevomente los cuatro mecanismos inmunolégicoa en
roespuesta al daflo celular. R

A tipo I o reaccidn inmediata es responsable del asma, anafi-
laxia y de la rinitis alérgica, el asma y la rinitie e¢stdn dadas por
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la inhalacidén de partfculas orgénicas. El1 anticuerpo rasponsable de
1la reaccién es una reagina o anticuerpe de célula fija, de la clase
de IgE. El anticuerpo puede estar fijado en variae células de dife—
Tentes telidos pero estd definitivamente fijo en la célula cebada y
en loa baséfilos circulantes. Cuando el ant{geno se combina son el
anticuerpe en la superficie de la célula cebada, 1a 0élulp pe v8 al-
terada de algune manera que deja liberar un nfmero de medindores quf
micos, Bstos mediadores on la histamina, una sustancia de renccidn
lenta de 1la anfilaxia, la serotonina, la bradiquinina y probablemen=
te 'otl'.ran quininas laa cuales todavia no se han identificado. Batos
medindores tienen un efecto especffico sobre ¢l érgano blanco. Si
el Srganc blanco es el pulmén, puede ocurrir broncoespasmo. Se iden-
tifica el antiouerpo de esta reaccifn gl realizar pruebas sploutd--—
neas o blen la inyeccidn 1ntradérm!:oa del material antigénico y ob-
sorvando la reppuesta que comneiste en la formacién de una roncha o
bien por eritema, T, 39, 47, 50

El tipo II o roaccidén citotloioca es una reacclén de autoinmuni-
dad, los antiouerpos circulantes causBan una dirpota destrucolén de
las células. El anticuerpo puede ser directamente especifice contra
1a o8luls o contrs unn ocombinnoibn de 1a ¢élula y un material secun-
dario, como una droga..7

El tipo III o remccionos de complejo téxico es responoable de
el mayor nidmero de enfermedades resultantes de le inhalaocién de par—
t{culas orgédnicas. Eotas renceidn antigeno-antiocuerpo puede producir
un respuesta inflematoria causante de las manifestaciones clinicas.
El prototipe ocldsico es la nefritis ldpica. Ia reaccidn antfgeno-an
4icuerpo de alguna manera activa el complemento, reaccionandoe en
forme de oascada éon depdsito de varios copponentes del complemento
en 1la lenisn. ILa activacién del ocuarto, qginto, y oexto oonponentes
del complemento estd amociado con la leucotaxia y una severa respuen

ta inflamatoria, y se adicions un depopito da fibrina y uh deearre——



glo de loa mecanismon de la coagu13016n.7’ 47,50

El tipo IV o ocelular, esta reaccién es conccida en forma de la
respuesta tuberculina. Esta mediado por un linfocito inmunolégiceo ¥
no 8o ha visto que ssaten involucrados los ax:n-,:l.ct.m::'pt:ua..z
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I.— ERZINAS PROTEOLITICAS DEL BACILUS SUBTILIS.

Las enzimas protecliticas derivadas del Baciluz oubtilis son
conoglidas por ser irritantes primarios de 1a piel y del tructo res
piratorio ¥y han causado alergia en este #ltimo con reacoifn de
broncoeapasmo.ls' 31, 38, 49, 52, 53, 54

Flindt, Pepys y colaboradores y Withrich 0tt, fuornon los pri-
meros en describir las reacclones patolégicns del aparato respira-
torlio como resultado de la exposicidn con las enziwas proteoliticas
del B. subtilis en las industirias de los detergentes, Posteriormem
te 1las leniones dérmicas caunoadap por el contacto con sBtas ensi—
mas han sido desoritas y estudadas por diferenteo autores.

Las enziman subtilisinas, son producidas por la fermentacidn
de orgapismos no patégeonos quo habitan en el suelo, de la aspogie
Baolllus aubtuial?y conatituyen un grupo de enzimao proteoliticas
proteinasns alealinaa. Se han ainlado de epte grupo tre® enzimas
puras: la Subtilisina A o 1a Sub$ilisina Carlsber, la subtilisina
B o la Novo y 1ia Subtilisina BPI', las dos dltimas parecen per i--
dentioaa.al' 23, 29, a1, 56

Las enzimas por sus propledades proteclfticas tienen muchas a
plicaciones ‘como Bon: en la preparacidn de alimenton, forma parte
de los ingrodientee de la salsa de poya, Be utiliza en la madura--
oifn de los guesos, como ablandadores de la carne, para produclir
pan y vino, son usadas en la ipdustria de lo curtidurfa, en la ob-
tenciln de la levadura, en 1ln induetria cervecera, mezclaodas con
enzimas amilfticns se uiillizan paras la limpleza cn seco ¥y con apli
oaciones medicinales como auxiiinres de la digeatidn.lT’ 36, 37 .

Existen miles de tipos de enzimos en le naturnlezm y clentos
de ¢llas han sido estudiadas, entre lan més conocides estd le pro—-
tonsa ¥y la amilaoa,
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Las enzimas son protefnas quimicas naturalea gque pueden dar
reacciones qufnicns al contacto con la materia org‘c’x.rxzi.cu.'j6

Las oubtilisinng son proteinasc con peso nolecular de 27 Q00 a
28 00017. se encuentran en la formz de polvo de color blance, con
olor caracterfstico, dessrito como semejante a la levadura o a la‘\
avena, Bon hidrosolubles. bt *7

Las temperaturas dptimas para la actividad de las enzimas es
de 90° o 150° F, oon mds activas a un pH de 6.0 a 9.5, a temperatu
ras por arriba de Satas,de las mencionadas y loo extremos de las
cifras d¢l pH, la actividad de las enzimoa so ve i:.*»h;i.bi.t’ha.:"7

Las enzima? producen una bio-catdlisis, que conaiate en partir
1la cadena de la protefna en partes mds pequefins, lo que preoduce ;-
poptonas solubles, Es as{ como actuan al rompor las moléoulas gran
des do las manchas de protefmns y carbohidratos en las telas (man-
chao de sangre, do hierba, de chocolate, etc.), ol material frag—-
mentado puede ver removide por la acoidn de lon detergentan.17' 18

La razén de la actividad catalftica de las enzimao y de la oag
cibn especfrficn biocmtalitica #std :daoda por la confipguracidén es-
truotural. En nlgunosa cason, colertos sgentes no protefcos llamados
co~ofactores entdn presentes antes de que la enzima se actives A
diferencin de aslgunos catalfticos inorgdnicos, las enzimas a8élo
promueven unas pecas reaccionos enpou!ficaa.56

Todas las enzimas son proteinas complejas que contiensn 20 a—
minodcidos Adiferentes, se ha determinnde la secuencia de loo amino
Soldon. 42

La subtilisina Carlsberg consta de una s8la cadenn simple de
274 aminofcidos y 1la subtilisina BEN' su cadena tiene B4 aminofici-
dos diferenteo y un reuiﬂuo.42 Dentro de las subiilisinas hay Adip-
tintas repeticiones en la necuencia, eato pugiere gue la proteinn
puede haberse desprendido de una oadena pé-ptida corta y la unién

de otras va alargando la gadena., Lapn oubtilisinas difiercn do otras



12

proteinasas por su esiructura, pero se parecen a las enzimas anima
les porque comparten varias propledades, como es que son inhibidas
poxr el iaopropilﬂﬂuorofoafato.42

Lnz propiedndes enziméticas de las subtilisinas ason iguales
pero difieren en relacidén a ou estructura debido a que existen mds
de 80 posiciones diferentee de pus zoninofioidos, en la pecuencia do
su cn.dena.ls’ 18, 29, 42

Se ha observado que las subtilisinns y las protecinasas de ori
gen pancrefdtico evolucionan de un procursor comdn en relacidén a su
estructura quimice..42

ElL conocimiento de la secuencla completa de la tripsina y la
quimiotripnina y en forma parcial de la qQuimlotripoina B, indica
ques todas las enzimas evolucionan de un preoursor c-,o:mi::m.'12

Debido a la diferencia osotructural de 1las enziman proteolfti-
cas dol Bacillus subtilis, no muestran reaociones pexrolégicas cru-
zadas, por lo que debe sor conBiderada lano interpretaciones de las
reacclones nlérgioau.ll

Los surfactantes anidnicos y no—-anionicos son compatibles con
las onzimas, pero no asf los surfactantes catifnicoo. Los agentes '
blanquendores oglorados como el hipoclorite de sodio son incompati-
bles, deblido a quo interfioren con la actividad de la enzima, en
clertos detergentes alealinos cémo loa borntoa, silicatoas, foofar—
tos y polifoafaton 0o debe da tratar de mantensr el pH inferior a
10 para proteger la actividad de la enzima.40' 56 Bajo condicicnes
de humedad relativa alta se¢ hidroliza lentamente y plerde su acti-

vidud.17

Las unidedes que son usadas para medir la actividad y el tipo
de agclién de las epzimas incluyen la Unided de 1lr Hemoglobina,
(H.U.) que indica la habilidad para hacer soluble la hemoglobina,
la Unidad de solubilidad de la Caseina (C.5.U.) 2e refiere a 1la ha
bilidad de disolver la caseina-56
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Se ha reportado el uno de la RH-dimetilcaseina para 1la doterm
minacién de las enzimas proteolf{ticas que pudieran quedar en las
ropas lavades con estos detergenten "bioldgicos™ y en las mueptras
tomadas del amblente contaminado por estas anzimas.l3’ 29

Lo concentrancién méxima pormitida para la enzima proteoclftica
del Bacillus subtilis con 100% de pureza en su forma crisialina es
de 3 ug/m3 da acuerdo con la Conferencia Americana de Higlenista-
Industrial del Gobierpmo de Estados Unldos, 1972, para 8 hrs de ex—

poaicién diaria en scmana de 40 hrs.49
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II.- LOS DETERGENTES BIOLOGICOS .

El témino general "detergonte"” proviene del latin Dotergere
que significa "quitar fregando", se aplioca o todon lop compuestos
sintéticos para el lavado de ropas, originalmente se aplic sola——
mente a los jabones hechos de sebo natural y acnite.4o

Bstos compuestos aintéticoes tienen 1a ventaja de poder hacer
espune en aguaBl que contlenen eales de calclo y magnesio, 10 gue
ne pueden hacer los Jabones ordina.rios.‘25

La fabricacidn de loa detergentes caseros se he venido mejo——
rando continnamente, una de las mejoras fue la agregacién de pequa
flas cantidades de enzimas derivadas del Bacillus subtilis a 1a 8¢
pula de oo detergentes en polvo, con resultsdos satiefactorios en
la afiencia para desmanchax 1las ropas.

Le ides de usar las enzimas en los productos de lavado se pa—
tento en 1913 por Alemanjia, incluyendo el usc de los eatractos del
pAncreas con la finslidad de remover las manchas en las telas, 7

Loo avances de la tecnologfa bicmédice en la produccisn de mi
croorganismos y sus producton ha favorecido e} inoremonto on lns
aplicaciones industriales de los metabolites y particularmente de..
lan engiman proteolitic:\s.ls Las protefnasas alcalinas pon lus que
mds Se usan en los detergentes "biolégicos" y han creado problemes
de nalud en los trabajadores cunndo se agregaron oatns encimess a
1a férmula de los detergentes.

En algunos pafnes exigen que los detergentes sean “"biclogica-
mente" degradables porque de otra maners la espuna ¥ loo foafatos
contaminan el agus en los rios, 25

La LD 50 de los detergenies enziméticos en ratas es de 5 gr/Kg
de peso, este valor ea igual para los detergentes sin enzimas.ss

Lans engimas son relativamente infectivas para 1o linmpleza de
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la ropa en general, cuando son usadas solas, pero cuande 8se combi-
nan con los surfactantes compatibles o con los detergontes aumenta
el poder de remover las manchas, sobre todo el de tipo protefeco.

In fabricacidén del compuesto de dotergente se reduce a una <-
s8imple formulaoidn en la que las materins primas son balancendas ¥y
mezcladas en un procedimiento ssencialmente r{sico.

Pundementalmente el procedimicnto de fabricaclén del detorgen
te consiste en merzclar los ingredientes en base himeda (60% do s8-
lidos) y por efecto de evapornelifn instanténea, la mezcla de seca
parsa pouterio;menta acondicionarla fipicamonte y envasarla.

La f6rmula bdsica de los dotergentes biolégicon es similar a
1la de los detergentes no ™bioldgicos™ que se habfan usado anterior
mente.

Loo materiulen bésicos que se emplean en la formulacién de un

detergenta”bloldgioo” sons:

COMPONENTE POROERTAJE APROXIMADO
Dodecil Benceno 19 a 25%
Sulfatosn ' 0 a 25%
Blanqueadores fSpticos 0.15%
241icatos de sodio 3.5a 7.5 %
" Sulfato de sodio hasta 45%
Sulfito de sodio hanta 6%
Colorantes hasta 24
Perfumes 0.1 a 0,28
Enzimas hasta 0.5%
Qarboxi metil celulosa hasta 0.25%
Tolnen sulfato de sodio Eanta 0,5%

Fota: los componentes y los porcentajes de éntos, loo proporoiond

1a emprena Colgats Palmolive S.A.
La deseripcifn del proceso gue a continumoidn se hace menoidn
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ge refiere al que se realiza en la empresn Colgate Palmolive S.A. '

E2 procedimiento de formulacién proplamente dicho consiste
fundamentalmente en mesclar er base hiémeda los ingredientes antes
indicados on las cantidades adecundas en un tanque en el que ss ho
mogenizan para que una vaez conveguido ésto, sean enviados o un se~
ocador directo, en el que a la vez de eliminar la humedad se pulve—
rizan,

El producto seco es almacenado en tolvas de donde se alimenta
a eguipos de dosificacidn automftica en los que ge lea adicionan
los2 ingredienten menores entre log que 56 encuentran las enzimas
proteoliticas, Las enzimnp que se adicicnan en la operacién de do=
pificacidén aludida, se encuentran diluidas con tripolifosfato de
80410 a una concentracién de 120 000 Us delf,

Bl material mezclado, o8 tamizado y transportade por medio de
carros~tolva, a las mdquinas de dosificacifn, quo elimentan las m4
quinas llenadoras automdticas en donde el producto se envasa en
boloas de polietileno.

Por su parte, las encimas proteocliticas que ee adicionan por
las midquinas de dosificacién outomdtica previamentie reciben un tra
tamiento de dilucfén.'

. proceso descrito en lineas anteriores y loo componentes

24, 30 La prepara—

son similares a los roportados en 1la literatura.
cién de los detorgentes 1fquidos es relativamento pimple, la mate-
ria prirza se mezcla en lon tanques con disnlventos orgédnicos (al-
oocholes ), gormicidas (hexaclorofeno) y colorantes. Otros aguentes
de limpieza doméstica aon pimilares en la férmula bdaica.4o

ILa alealasa es un fino polve gue contier aproximadamente 60%
de sulfate de sedio, 5% de clorhidrato de sodic y 35% de matorial
orglnico del cual 5 a 10% es enzima, esto S¢ mezcla con fgua ¥y fo
rocfa al trifosfato de sodio, el resultads es un "compleJo" que

contiene 4% w/w de alcalasa, se almacena y posteriormente se mez——
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¢la ¢on los detergentes, el producto finsl contiene ceron del 5%
dal"comp:l.e:jo".36

Los preparadoa comercimles enzimdticos para la manufactura de
los detergentes suministran las sigulentes concentraciones: de 5 a
15% de Bubtilisinaa,as' 47 un pequeflo némero de esporas viablaa,aa
88 han encontrade al producto final, no més de 50 esporas/gr. can-
tidad que e baja en comparacién a las encontradase en alimentos en
polve, amilasa, protefnas no enzimdticas y aales inorgdnicas. El
producto final puede contener entre 0,1% a 1% de material enzimdti
co, sato depende de la marca y tipo de los dotorgentes.47

La exposicidn oourre en lop trabajadores que manejan los tam-
hores o sacos 46 las enzimes durante la preparacién y empaque Qe
los polvos y durante ou industrialiracién y raramente sn el con~
sumidor.lg' 25, 37. 49, 54, 56, 57

fuando e utiliza el detergente biolSgico y se dAiluye en el a
gua los niveles de le actividad enzimftica en de una parte por mi-
116n o menoa.57

Pusde permanecer una cantidad nuy pequefln de enzimas en las
ropas deapufs de haber sido lavadas, enjuagedas y aacadaa-ST
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III.~ ASMA DE TRABAJO POR ERZIMAS PROTEOLYITICAS
DEL_BACTLUS SUBTILIS.

Begfin 1a experiencia oxpresa en la literatura mundial as
definitive qQue la inhalacidn de preparaciones enzim&ticas del Ba-
eilus subtilis (Alealasa y Maxatasa} en polvo ucadas en las L£4bri-
cag de detergentes, han causado enfeirmedad pulmonar alérgica, Asma
y €ota deber mer catalogada como Asma de Trabaje, pues el cuadro
elfnico responde a la definioidén de asma {The Ciba Foundation Guest
Symposium 1959) y ocurre aolamente en trabajadores de la industiria
de detergentes. Se obferva que gota asma eotd mediada por respues-—
tas de tipo I y tipo IXX de Gell y Coombas.'

CUADRO CLINICO.

Es notoxrio que los cuadros de asma produpoidos por 1la inhala—
oisSn de entas enzimas, como 8as ha informndo en la literatura, apa-
rece unc o 468 afios despuds de iniciarse sl uso de las subtilipi—
naa.ls’ 23 El broncoespasmo puede =mer de presentacidn inmediata, a
la media hora; tardfa o 1as geils horas o mf8, o bien prasentarse
durante la noche después de la ex-poaio:l.tinzl’ 34 374 $noluso hay
combinnoiones de estas variantes sn un mismo enfama.23 Al princil-
pio son sintomas de vifan respiratorias superiores como prurito y
obstruccidn nasal, rinorrea acuoss abundante, estoraudos, irrita--
oién de faringe, prurito oocular y epffora. Posteriormente ge pre=w
sentan lo8 sfntonas de vias respiratorias inferiores, too por ao—
cesos con esputo mucoso escaso, sensacidn de opresidn retroester——
nal, crisis de disnea paroxfstioca, estertores silbantes. Loa afn-——
tomas en 0jos Son menos comunes. Estos opisodics pueden ser transi
torios o bdien presisten por un tiempo prelongado (1 A 2 semanas).

Durante &l epioodio se observa la mucosn nasal enrojecida e

[OVIN D
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infiumada-y el exfimen de lop pulmonee revelan estertores roncantes
¥ silbantes. Las reacciones asmfticas inmediantas o de tipo tardafo
8e ha comprobado la relacidn de la exposicidén a las enzimas con el
degsarrollo de estas reaccionos.

Lo aplicacidn tSpica de la enzima no produce sensibilizacién
calular por lo gue 1la reaceidn o lesiones dfrmicas son debldo a e-
fecto 1rritat:l.vo.53 Comprobado por las reaccionen irritativas que
mostraron los trabajondores en la piel, especialmente on 1la plel de
las mufiecas, cuello, manos y frente pobre todo cuando la plel esta
ba himeda, también se vib irritacién alrededor de lad ufas, cuando
las manos estuvieron en contacto a altas concentraciones de enzi-
mas, algunos desarrollaron ulceraciones bajo las ufas, que desapa-
recieron con la protecolén de lao mancs.

Se reporté un caso de que un trabajador desarrollo un rash en
el ouerpo, un mea después de haber inleiado 1la exposicidn a 1as en
zimno. )

En todoa los trabaladores los sintomas desaparecen al cesar
la expoaicidn, duvante loo dfas de desoanso o durante el psrfodo
vacaclonal, obzervaciones de algunos autores, 23

ANATONTA PATOLOGICA.

Se debe considerar que las subtilisinas pon enzimap protecli-
tlcas potentes y que 1n protedlisis &irecta de la mucosa dol apara
to respiratorio puode ccurrir, sin embargo loa voluntarios no eyss
puestos anteriormente a enstas enzimas, no experimentaron molestliams
ni unormalidades objetivas seguida de 1o inhalacidén de enzimas a
uns conoentracién de la solucién de 1 mg/ml y de 1O0mg/mi.

Las orisio de disnea paroxistica no ge ha comprobado que pro-
duzcan lesiones pulmonares permanentes en el sexr humane y sflo en
8l animal expuesto a la enzima en el laboratorio se ha descrito pa
tologta pulmonar.?? -
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Se ha podido producir en animales de experimentacién dafio a=-
gude en los pulmones, con sangrado intra-alveolar con la primora
exposicidn a concentraclones claevadas de enciman, eBto e¢std dado
probablemente por la actividad proteolftica de la enzima en la mu-
cosa hiimeda'del tracto respirator:lo.zo

4 una sola exposicidén de engimas proteclfticas por inhalnmoidn
on asrosol o por instilacifn intretraqueal a narmo+as proveood una
hemorragia masiva pulnonar dentro de la prioera somana.

De loo 46 animeles expueotos, 8§ wmurieron por esta hemoxragia,
ol rooto mosiréS una recuperacifn desigual, pero no 8¢ viS una en—
formedad pulmonar residual a las 6 semanas después de la exposi-=a
eién. Las lesiones que oe observaron en bronquios fueron, hemorras
gla en su luz sin daflo del epitelio y on los alveolos hemorragia
en sunm paredes ¥ en la luz, eatba canblos me observaron dentro de
las primeras 48 hrs., después hubo infiltracién de leusociton poll
morfonuclenres ¥y macréfagos. 20

Loz estudios realizados en cobayos tratados previamente con
inyecciones intradérmicas de preparaciones con enzimas mostraron
como resultado de la exposioidn a través de lea inhalacifn de las
enzimas hemorragia masiva pulmonar y edema durante los primeros o
cuatro dfas despufa de la exposioldn y estuvo ausente a los 16

dfan pooteriores & la expna:i.016n.54

PRUBBAS CUTANEAS.

Se realizan bajo la orientacién clfnica con objeto de seleo-
olonar 61 o0 lod pooibles alerzenos desencadenantea, y para ratifi-~
car o desoubrir los sujetos atSpicos. Despuds de la inyeccidn epi-
dérmica del antfgeno preparado 80 observa la regpuenta inmediata o
tardfa, quo consiste en la formacibn de una zona de eritoma y pépu

la de 4Aimensiones variables.22
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La heterogenicidad de las preparaciones de enzimas proteolfti
cas del Baclius subtilis se debe oonsiderar en la interpretacién
de rencciones cutdneas alérgicas, debido a que no hay rescciones
cruzadns entre la subtilisina A y la subtilisina B.]'l

El ofndrome aonético se asooia con pruebas positivas dérmicas
(intradérmicas y "pinchazo™) a loa edtractos do las enzimas, Lan
pruebas ocutdneas positivas de tipo inmedianto indican anticuerpos
reaginicos y cuando la respuesta es tardfs o¢std mediadm pro anti--—
ouerpos de la clasc de precipitinams, esta reaccién ¢o dos veges
més frecuente en lo3 sujetos no atépicos. La reacclén Aérmica mew=
diada por la recgina que corresponderfa a 1ls hipersensidilidad ti-
po I, eatuvo presente en lo3 trabajadores expuesntop, pero no en
loa sujeton de control y la reaccidn inmediata mostrs ser dos ve——
cen mis comdn entre los trabajadores ntdpicos.'37’ 38, 45

No se ho obeervado una correlacién significativa entre la <+«
roaceién cuténea inmedinta pora los enzimas y el mema de tipo in-
mediata o tnrd:ta-,” pero hay una gran asocincidn significativa en-
tre loa individucs con ofntomas y la reaccifn cutdnea positiva pa=
ra las enzimas prutaoliti:;ns. '

La slta frecuencin de la reacoldén cutdnen a las enzimao entre
los trabajadores expueptos en contra con les reacciones raxras de
los trabajadorer no expuestos, indican una gensibilizacién relacio
nada & la exposiocién industriﬂl.':so

Las reaccionus cutdneas, con el método de "piquete®, con Tres—
puesta inmediata y a las 5 his. para las enzimas no son significa-—
tivamentie mfis frecucutes en los sujetos sintomiticos que en loa a=
Biutomtitiuoa.33

Las reacciones démmicas inmedintes para las enzimas del Baci—
lus subtilis se han demostrado en una proporcidn de trabajadores
con sfntomas y son menos frecuentes en trabajadoree asintomdticos

¥ en sujetos de control. Se ha podido transferir la gensibilidad
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dérmica a primates y 2 hu.manoa.lo' 33
Los individuoz que tuvieron la prueba cutdnea "pinchnzo" nega
tiva e leo observ6 una preponderancia a desarrollar sintomas de
tipo irritativo en la pilel y an los que esta prueba cuténea fue po
gitiva tuvieron una preponderancin s tener sfntomas del aparato
reapiratorio. 24

RESPUESTA DEL ATOPICO A LA EXPOSIQION DE LAS SUBTILISINAS.

Las personas con sintomas alérgicas anteriores al contacto o-
cupacional con las enzimne, corren mayor riesgo de desarrollar sfn
tomas provocadoe por las enzimas, quo las personas sin este anteoe
@y 22 1, relacién entre la estigma alérgica y
les sfntomas provocados por las enzimas fué mdo pronunciado en el

dente do alei-gia.

aparate respiratorio que en 1la piel.

Ro hay una diferencie aignificative en ln frecuencin de lop
si{ntomas provocados por las enzimas en la piel entre los sujetos a
tépicon y no atdpicoa.37

Un grado de atopia muy alto produce una reaccién de positivi-~
dad intensa en les pruebas de provocacifn inhalatoria y probablo-—-
mante pasajera, en tanto que un grado bajo de atopl produce una
rancoidn pequefia, pero con sBeguridad nds prolonga.da.zl

El sujeto atdpico se senpibiliza facilmento a los alergénon

comunes en una e?:posicidn ordinaria.az‘ 23

DRPERMINACION DE IRMUNOGLOBULINAS.

Cuando ¢l anticuerpo IGE 8¢ eleva al doble o al triple de lo
norual sefiala la participacién alérgica en el proceso ¢omd ranpues
ta de tipo inmedimto. 22¢ 3

ElL sujeto atéplco al aensibilizarse se producen antieuerpos
de la clase reaginicos y la rezccidn elérgica es de tipo I, pero
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tanbién el atdpico puede desarrollar precipitinas y tener una reac
cién dual alérgion del tipi ITI y/o 1n reaccién de tipo I. En suje
tos no atépicos expucotos a las enzimas forma anticuerpos de la
clase de las precipitinas y la reaceldn aildrgics ep de tipo III.

Se han demostrado anticuerpon eppec{ficos IgR circulantes con
tra las enzimas proteoliticnu.lo

Las precipitinas séricas han llamado la atencién ya que se sa
be el papel que Juegan en la patogénesis de las lesicnes inflamato,
rias do los alveolos ¥ bronquios originadas por lo@ polvos orgéni-
cos, 8in embargo, su importancia en la enfermedad causada per las
subtilisionas no est4 bien f.:tl.a.:\:'c:.:ui

En sues reportes Franz, demuestra precipitinas tanto on lon
trabajadores con pruebes dfrmicns negativas como positivas y en in
dividuos que no tenfan el antecedente de exposlcién a lap enzimas.

Las precipitinas no especificas pueden estar presentes eon lon
trabajadoren expuestos sintomdticos o asintomdticoa (How y Cambrid
ge 1971).57

Los anticuerpos precipitinas, contra las enzimas sexdempftrd
en el suerc de varios trabajadores, pero esta proporcidn no fué
muy alte en comparacifn con loa oujetos normales del grupc gontrol
23

No se demostraron precipitinas en los pueros de 19 personas
expuostas a 1a oubtilisina B,'S
’ En otro estudio 1as prusbas serocldgicas demostraron la presen
cia del anticuerpo IgG para la proteasa, con tftulos altos on tra~
bajadores con reactiones dérmicas positivas y ocon sfntomas respirs
torlios causados por la exposicién de las enziman,

De 45 suercos analizados, en cinco se encontraron anticuerpos
IgR contra la subtilisina A de un preparudo cecmercial de enzimas
“alcaluan“.23 ‘

Bn el estudio de Beraon, de 22 trabajadores expusatos a la en
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zimn, en 19 ne demostraron anticuerpos ciroulantes para loa compo—
nentes de le engima Carlsber y Navo, no se demostrd aste anticuer—
po en los sujetos do control.4

Una minima parte de eata sensibilizacién estd medinda por an-
ticuerpos reagfnicos como se demuestra por ls transferencia pasiva
Y por la respuenta inmediutc obBervada en las prusbas de provoca—
oifin inhalatorias.

Belin encontr§ anticuerpos ospecificos IgR en sus pacientes y
RBerson antiocuerpore IgG. EL hocho 8e que las reacciones de precipi-—-
tacién fueran produgidaa por la combinacifn de lap enzimam con lasn
macroglubulinas alfa y de antitripainas alfa en el 2uero de los su
Jetos, obscurecioron por un tiempo la presencin de anticuerpos es—
pecificon inmunolégicos, excepto el IgE. 39

Da prueba de "radioallergosorbent” cuantifico el anticuerpo
IgE ocuyos niveles estuvieron mfis altos en los trabajadores con
pruetas d8rmicas du"pinchnzo" positivos en comparacién con los cen
midoraa.39 El grado de esposlcidn sugiere que entimula la produg
oidn de anticuerpon IgB.

La presencin de anticnerpos easpecfficos, menos el IgE se han
reportado por Person ¥y Col. (1971) en las immunoglobulinas IgG
IgA contra las enzimas subtilisinas, Bn ningdn copsumider 2¢ ha en
contrade estos anticuerposn.

Los anticuerpos contre los antfgenos heterogenéticon de las
bacterian Gram pooitivas como &l Stafilococos aureus y del Dacillua
han sido reportndes en suerc humano normal, algunes son de reaccldn
amplia y otroo especfficos, Chorpenning y Dodd 196G6.

1a deficiencia de 1la alfa 1 antitripsina representa una condl
0ién, la ounl es asociade con un incremento de riengo de enferme-
4ad relacionada o 1las enzimaa.so

Lap reaccionen positivas a 1as pruebas inmunocldgices conven—
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clonales en los trabajadores expuestos a 1las subtilisinas indican
que lap enzimas tienen una limitada copacidad antigénica en ol
hombre.53

Se ha obRervado que la exposicién a la enzima eleva lLos nive-
les de hintamina y es la csusante de los ofectos téxicos de 1a en-
zima, 6842 se encuentra mfs elevadn en los pulmones de los cobayos
oxpuestoB a lns enzimas, >3t 24r 55

PRUEBAS DE FUNCION PULMONAR.

KL espasmo de laa ;riau adreas durante las crisie asmdticas o—
riginan elteraciones funcionsles reppiratoerias, principalmente la
necénica respiratoria, con disminucién do la distensibilidad pulmo
par dindmica, de¢ la capmaidad vital y de la volocidad del flujc eg
pirntoric medlo, en muchos capos 2e puede observar auwsento de la
resistencio en las viams oentra.loa.az

Las pruebas de funcifn pulmonar demuestran lo obstruccidén go-—
nornlizoda de las vias respiratorins y ocoolicnalmente otras altern
ciones, el intercambio gaseoso demuestra ventilacidn drrcgular a-
tribuible al broncoeapasmo que puede a su ver profuclr hipoxemia
leve, quo desaparece al corrogirse la distribuclén del volumen ven
tilatorio. AL parecor estas aliernciones son Teversibles y vuleven
a la normalidad cuande la expoticién se elimina o Be reduce.al’ 22

Hewhouse ¥ col. han cbservado la presencia de pignoo de obg—-—
truceidn de las vino aérens durante el turno de trabajo entre loa
individuos senolvilizedos a las enzimas, pere en exfmenepn repoti——
dos, no oo encontrd persistencis de las alteraclonee de ls capaci-
dad ventilatoria.

Se ha demostrado obstruccifén bronquial con una proporcidén sig
nificativamente alta on el grupo de trabajndores ecensibllizades y
éntos tembdién tuvieron onfda de la velocidad del flujo eopiratoric
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forzado durante el turno de trabajo en comparacién con los traba——
Jadores no sensibilizadoo o ain ofntomas.

Loa sujetos que tienen prusbas dérmicas positivan nucsotran
disminucién en la velocidadl del flujo del aire eapirado en compa—
raeién con aquellos con redpuesta negntiva.45

Se ha reportado mejoria de las alteraciones de 1la funeidn pul
monar cuando cesa la exposicidn, ya sea por control de lom polvos
enzimAticos o por cambio del personal a otro puesto exento de la
exposioidn.46

Greemberg en ou estudio emnocontré en la revisién de trabajado~
res por medio de las pruebas funcionales reapiratorias, que unc me
Joraron regresando a las cifras noroales, pero otros evolucionaron
en forma inpatisfactoria, empoorando on relacidn a un estudio pre-~

vio realizado 6 neses a::rl:cs.24

PRUEBAS DH PROVOCACION INHALATORIA.

Se ha desarrollado una prueba de provocacifn inhalatoria, en
la que B8e expone en un medio confinado al enfermo que refiere ori-
sio de asma al polvo de la enzima, para demootrar que 4oin es la
causante del broncoespasmo. Lo respuesta a 1a inhalacidn de las
ggbtiliainns puede por inmediata, tardia o hastn noctumn..lo’ 21,

Se realizan cuando el cuadro clinico suglere el posible nler-
geno y deapufs de realizadss las pruehas cutdneas, €otan pruchas
pe deben realizar en un hospital y bajo estrico control médico y
disponiendo de un equipo de emorgencia, incluyendo un rasucitador,

RITUDTOS RADIOGRAPICOS.
La radiograffa cimple de térax fuf norual en los individuos

expucsotos.
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EXAMENES DB LABORATORIO,

Ia biometrfa hemdtica cuando reporta cifras mayores del 10 o
15 por ciento de eosindfilos hacen sospechar un fondo alérglico on
el paﬂecimiento.zl

Ha sido considerada la posibilidad de participecidén de quini-
na plasmdtica en la reaceifn inflamatoria del aparate respiratoric
La formacidén de la quinina por la alcalasa activa la ealicreina,
qua podrfa ser la causante del onrojecimiento de la cara durante «
el broncoespasmo, la liberacién de estn sustancia vascactiva puode
ocurrir independientemonte de la reacoldn antfgeno=acticuerpo.

Les enzimas del Bacillus subtilis pueden tener un efecto in-
flamatorio directe en el tejido, apoyado por la obaervacién de que
la subtilopeptida A libera quinina del plasna humano.48

Se ha reportado qus el Bacillus gsubtilis ae desarrolla on la
raja de la regién montafio=sa 4e Nueva Guinea, y sus angimas tienen
pu poder proteolftico, por 1o gue se puode convertir en una fuen-
to mds de oontamlnnoidn.48
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IV .~ JUSPIPICACTOHN.

Despuéa de¢ haber rovisado los reportes que se han publicado
oon respecto al Asmn Bronquial producida por las enzimas proteolf-
ticas del Baoilluo subiilis en los trabajadores expuentos a éstas
ensimas, se vié 1a importancia de realizar una investigacidn que
nos proporclonara la informacién acerca de la freouencia de casoa
que se han ogtudiado hasta ahora en la Jefatura de Medicina del
Trabajo, otro punto de importancia es el ver la evoluoién que ha
poguido el asma, tanto en los individuos atfpicos como en 108 no a
t8pioos y compararla oon el prondstico y evolucifn que se ha repor
tado sn la literatura médica, la cual informa que quitando el fao-
tor etioclégico, ya sea por el mejoramientc del control de los pol-—
wvos de lo8 detergentea que contienen entas ensimas con medidas de
Higiene Industrial o bien evitando la exposicidn a las enzimas por
medio e un camhic de pueato, el problena e8 resuelto.
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V.- MATERTAL ¥ METODO.

En la Jefatura do Medicina del Tradajo se reciben los pacien-—.
tes enviados de las clinicas del Valle de México, para quo se Tati
fique o rectifique el diagndstico de Asma Bronquial por enzimas
protecliticans del Bacillus subtilis, para que 8e complete el estus
di0 o bien para que se les estudlo y so llegue al diagnfstico ¥y ma
neajo de loa mismon,

Se procedil a 1a revisidn de los expedientes 4ol archive de 1
la oonsulta externa del Servicio de KReunologfa de la Jefatura de
Medioinn del Trabe]o, para reunir los casos con edte diagndstico.
Se looalizaron veintiun casos con el diagnéstico de Asma Bronquial
por enzimas proteolfticas del Bacillus subtilis.

Ponteriormento me realizf una entrevista para la obtencidn de
datos en relacién a los antecedontes alérgicos tanto familiares co
mo personnlesn, hébito tabdquico, condiciones de axpopioién a las
encimas protesolfticas y ai fota aun persigte, Hobre la evoluoién
ol{nica del asma, oo realiz$ la exploracisn fisica completa al £i-
nal de la entrevista, A oontinuacifn se transeribe el cuestionario
en que me bamo el interrogatorio. '

Cuestionario

Rombre: Fo. Qe afiliacidn

Bupresa:s Peche de ingreao:

Bdad; Soxo: Antecedentes alérgicoo familiares

Antecedentes alérgicos personales Patologia provia en apn-

rato ruspiratorio Tabagquismo tiemnpo fracuencins
« Avaa de¢ trabajo Puestos anteriores

Expopicién en estos puestoa: Exposicién a lao enzi-

mas continua disenntinun por cuanto tiemnpo
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Area de trabajo actual . '-', pueato actual Exposi-

cifn en éste duracién de la jormada

CUADRO CLINICO
Pariodo de latencia 2 la crisis ge presenta en la hora de

trabajo? 0 en el hogar 21la instalacién ea?brusca

gradual insidiona . Sintomatologfa de tipo irri-
tative del aparate respiratorio Toa:tosiduras aisla-—-
das por aceenos Boca clanozante enetizonte

Esputo:nucosg mucohialine mucopurulento homoptoico
= Disnea de esfuerzo: pequefios medianos grandes
paroxfatica__ . Opresidn retroesternal Dolor en ca~

ra anterior de torax en ln cara postarior « BEstertoraes ron

cantes ailbantes « Plebre _ _ a&dinania aatenia
ataque al estedo general ., Sintomatologia en la piel

cara, manos bragos uffas + Duracién del ounadro asmati-

forme la remisifn fué espontanes _ __ o con tratamiento__ _ .

fracuencin de las orisis al inioio de 1a enfermedad ¥ en la ag

tualided .

EXPLORACTION FISICA

Fo. FB TA Forma del torax movimientos respira-
tordosg tranomisién de la voz ruidos respiratorios

eatertores oilbantes crepitontaes otroa datos

LABORATORIO
Biometrfa hemftica: Hb Hto CHGH leucocitos
epainétilos . ‘

Mantoux Inmunoglobulinas IgR Pruebas dérmioas
Prueba de provocacidn inhala

a que alergenos
torina *

RADIOGRAFIAS
Placa de torax: normal aumenio de la trama vascular engro—




n

samiento aeptal difuso
miento del arco pulmonar

otras opacidnrdes abonba~——

Signos de distensidénihernisciones__ |
torax en tonsl hepidiafragnas abatidos___ _aumento del tamafio de
lop espacios intercestales « Otros Y
HESULTADO DE LAS VRUEBAS DE FUNCION RESPIRATORIA:
C.¥.y V.7, Max,E., V.P.Med., E.; Pa de 0, Pa de CO

2

También se leo reslizd biometria hemitica completa, estudio
radigréfico de torax cn PA, oblicua derecha anterlor con esofago—
grama y oblicua izquierda anterior,

A lop paclentes a guienes no se los habfan realizado las prue
bas dérmicas, con 1la finalidad de descubrir el factor atopla, se
enviaron al Hospital General del Centro Médico Nacional o al Cen—
tro Hédico la Raea del IMSS. parsa que se les realizaran, asf come
la doterminacidn de la reagina IgR. Las pruebas de funcién pulmo——
nar sc realizaron en ¢l Departamento do Pisiolegfs Cardiopulmonsr
del Hospital de Cardiologfa y Neumologia del C.E.XN.
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VI -RESULTADDOS,

El némero de casos con el disgnéstico de Asma Brongquial por
enziman proteoliticas que se oncontré fue de veintiuno, De los cus
les quince pertenecen o la ompresa Colgate Palmolive y aols a
Procter y Gamble de México 5.4

Lo edad propedio do los paeclontes fue de 45.8 afios. Se encon-
tré que el hibito tabiquico existia ¢ era poaitivo en el 80.95% deo
astos pacientes. Solamente en un trabajador se encontré el antece-
donte positivo de alergia ontre sus familiarea., El promedio de a—
fios que tenfan estos trabvajadores on contacto con detorgentes fue
de 19.6 afloa, solo un trabajador dejf de trubajar en su emprosa -
desde 1977, el resto continfia laborando en la misma empreSc.

Permanecen expuestos o 1la pubtilisinas seis trabajodores, el
resto dej§ de exponerse después de que se hizo el dlagniatico, de-
bido a que Be lep cambio a un pucato en donde no existe eota oxpo—
aicifn, a los Beis trabajadores que siguen afin exponiendose, Be in
tenté cambiarlos pero no aceptaron porque perdfan su escalafén den
tro de la empresa.

El promedio de tlempo en que se presenté la enfermedad des—
pués de 1la exposioclén fué de 3.5 afios y se vi§ que vario de uno a
seis afion,

A+ 14 +trabajadores se les realigaron las pruebas dérmioss
utilizando la bateria estandart de los alergenos comunes, de los
ouales resultaron pooitivoo a estos alergenos anceé casos Yy negati-
vos treg, como pe puede observar en &1 cuadro I

En cuatro casgs Be realizaron prucbas dérmicas utilizando la
enzima, obteniendose dos respuestas positivas y doe negatlivaz como

ge ve en el cuadro II.'



CUADRO X

CASO LATENCIA ATOPIA PRUEBA

(afios) DERNTCA
1 5 {-) (-
2 5 (+) (+)
3 1 (-) (=)
4 5 {+) {+)
5 4 { - no se hizo
6 4 (-) no se hizo
7 5 (+) (+)
8 1 (=) no Be hira
9 2 {+) (+)
10 1 (+) + )
1 2 (=) (-
12 1 {(+) no se hizo
13 4 (+) (+ )
14 5 (=} no ae higo
15 6 (+) no se higo
16 2 (+) C+)
17 4 {+) (+)
18 2 () ( +)
19 1 (+) (+)
20 4 (+) (+)

33

PRUEBA DE PROVOCACION

IRHALATORT A

no

no

no

no
no

no

no

(=)

Be hizo

(+)
(+)
se higo
{+)
inmediata
(=)
{+)
(+)
se hiro
so hizo
{+)
se higo
(+)
(+)
(+)
(+)
se hizo

{+)
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CUADRO IX

Prueba dérmica con la enzime proteolftica del Baelllus subtilis

CASO RESULTADD

i Regativo

2 Ngativn‘
1o Positivo a una dilucién 13 1000
12 Positivo a unn dilucidén 1: 1000000

» La respuesta que premento se consider§ de tipo irritativo.

Resultaron seratfpicos trece trabajadores y no atfploos slete
para concluir ei un paciente es no atépico o bien atdpico, me toma
ron como base loo antecedentes familiares y personales, lan olfran
de la reagina IgE, el reoultado de loe pruebas dérmicas y el por—
centaje de eosinffilon. El caso ndmero sein fue considerado como
atopico negative en base a los antecedentes pereonales y familia—
res y al porcentaje de eopinéfilos, que no estd elevado signifion-
tivamente. Kl oaso siete se considerd atlpico en base al resultado
pooitivo de las pruebas démmicas a pesar de tener cifras normales
de anticuerpcs IgE. El oaso 8 considerado no atépico basado en an-
tecedentes familiares y personales. ¥l caso 14 fue no atéplco en
base a antecedentes persopales y familiares.

En catorce trabajadores se efectuaron pruebas de provocaoidn
inhalatoria, de lo=2 cuales once fueron francamente positiva, dos
noegativas (el ceso ¥ ¥ 8 ) ¥ uno que Mo reportS como no respussta
inmediata (cas¢ nfmero siete), bomo se puede ver en el cuadro I.

La sintomatologf{a se present$ mds frecuentemente durante el
horario de trabajo y se refirlé que se iniciaba al inicio de la
jornada de trabajo o bien a 1la mitad de haberse inieindo, peroc tom



CUADRO IIX

CA30 DISNEBA DISHRA DISKEA
PAROXTSTICA GRANDES ESPUERZ0S MEDIANOS RSPURRZOS
1 + - -
2 - - -
3 + * -
4 + - -
5 + + -
6 + - + -
7 + - -
8 + - -
9 * + -
10 + - -
11 + - -
12 + + +
13 + - -
14 + + -
15 + - -
16 + + +
17 + - -
14 + - -
19 + + +
20 + - -
2v 20 9 3

T TS
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CUADRO IIT
CIANOSIS OPRESION RETROESTERNAL ESTERTORRS
SILBANTRS _ RONCANTRY
- + + *
- - + -
- - * -
+ - + -
+ +* + *
+ - + +
- - - -
- + + -
- - + -
- + + -
- + + -
+ - + +
- + + -
- - - -
- - + -
- - - -
- - + -
- - + -
- - + -
- - + +
& 8 20 5
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bién se encontrd que se llegd a presentar en su domicilio, adn en
1a hora de estar durmiendo,

Bn diccisiete trabajadores huho el antecedente de que presen~—
taron sintomatologfa on conjuntivas oculares, faringe y en via- res
plrateria alta de tipo irritativo, como ardor en conjuntivas ocula
res, epifora, y obstruccién nasal en bdsoula, rinerrea, ardor o .=
sennaelidén de soguedad en la garganta, estornudos en salva, a la eXx
posicidn de los polvos de detergentes "biolégicos™, represensando
un 89.47% de los 20 casos estudiados, El caso 21 pélo se pudo lo=—
grar obtener datos sobre el diagndstico y la ficha de identifica-—
cidn.

La tos eatuvo pressesntce en dieciocho casos la cual fue por to-
siduras aisladap, por accesos y #n dos oasos fue de tipo emetizan—
to. La expectoraciln se reporté en estos casos, siendo de aspecto
mucchialino el més frecuente, seguidc por el mucoso, mucopurulente
¥ en cuatro casocs se refirio de tipo hemoptdico.

La disnea paroxfatica asf como loa estertores silbvantes ausi-
bles a dintancia se encontraron en todos los casos durante la ori-
sls asmAtica, en nueve cacop 8¢ refiere dicnca de grandes esfucrzon
treos &e medlanos esfuerzos, ocuatro casos oon ciancsia durante la
erisie; la oprosiln retroesternal estuvo prepente en gcho..: cason, .
los oatertores roncantecs en cinde: casod, solamente un paciente rg
£irif fiebre de 39 grados, caso nfémero 13, durante una crisis asmf
ticn, como B¢ puede Ver el cuadro III.

Se encontrS sintomatologfa o signologfa dérmica en aéle tres
casos {( 2, 3, ¥ 8 }o En ol coso dos eotuvo localizada a mazos ¥ en
el cuerpo, el caso tres an manos ¥ en los brazos, el caszo ochdo en
lac mancs, eston dos dltimon sujotos son no atdplcop, como se puo=
de gbservar en el cuadroe I,

La evolucifn que sigulercn estos sujetos poxr datos del interro

gatorio, se encontré que siete de los trabajadores refirieron mejg
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ria (3,4,8,9,16,28, y 19), dos empecramiento (10 y 12) de la enfer
medad, uno eon evolucién estacionaria (1) y en diez no se logrs
procisar eote dato, como se puede ver en ol cuadro IV,

CUADRO IV
CAS0 . BVOLUCIOR DEL ASMA BRONQUIAL
AL_INICIO AQTUALMENTR
1 Boporfdicas Esporddicas
2 8in precisidn 8in precisidn
3 ©/ 15 afas asintondtioo
4 3 al afio asintomdtice -
5 8in precisién ain precisign
6 8in precisién sin prociaidn
7 2 al mes #in preoisidn
8 8in precisidn asintomdtico
9 uno por semana una por afio,’
10 una %/ 2 geaes 4 poy mes
11 ein precioifn sin preoisidn
12 tres al aflo de 1 a 3 por semana
13 una por semansa sin preciasidn
14 8in precisidn dos por mes
15 sin precisidén sin precisidn
16 sin preciaién asintomético
17 gin precisifn pin precisifn
18 T en 5 aflon agintomdtico desde hage 2 afioa
19 ain precisifn majorfa en los dltimos 3 afion.’
20 sin procisidn sin precieidn
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De 1a exploracién ffsica se encontrd que 1loa casos 3 y 4 tu-
vieron cifras de tonsién arterial clevadas, como ss pusde observar
en el cuadro V, el cual comprende los datos de la exploracién ffsi
ca; la frecuencia cardiaca con clfras dentro de la normalidad en
los 20 cason, la freguencia respiratoria normal en 18 oasos, Be en
contré alta en el caso 6 ¥y 7. En cuanto a 1a forma del térax, sola
mente en dos ccoon ce observd térax tendicnte a la forma de tonel,
canon 6 ¥ 9. Los movimientos, como los ruidos respiratorios estu—-
vieron diaminuidos en los casos 1,6,9,y 18. A la susocultacidén dsl
téxrax en cl caso 3 oe escucharon estertores silbantes, en el oaso
9 eptertoresa bronquiasles, en el caso 12 estertores silbante y ron~
cantea y con aumento de la eapiracidn, y en el oaso 18 estertores
subcrepitantes, En el caso 2 8o observd descamacién de 1a piel en
la regidn escapular derecha, en el caso 18 micosa nazal hiperémioca
e hipertrofia de cornetes, en el reato se encontré faringe hiperé-
mica y/o congestiva.

En el estudio radiogrifico en 17 cason o see el 85% se repor—
t4 aumento de la trama vascular a excepeifn de los casos 5,19 y 20
que no la presentaron y se reporté engrosamiento septal difuso. En
once cases existe raéti:tioacidn del arco de la pulmonar que repre—
panta un 55 % en los ,casos 4,5,6,7,8,10,11,12,15,16 y 18. Datos Qe
ateroesclercosis como, aorta desenrollada y opaca, ateroma en botdn
adrtico, abembamiento del botdn séxrtico, Be encontrd eon diez cascs
ropresentando un 50% de los 20 canos, y éstos fueron: 1,4,5,6,8,9,
10,12,16 y 20+ Bl engrosamiento septal difuso se reporté en loo on
aos 3,5,7,9,10,13,16,19 y 20 reprencntando un 45% de los 20 oasos,
En los casod 5,10,13,14, 18 y 20 se encontrS tbrax en forma de cam
pana ropresontando un 30%. En el caso 4 oo obsevd dllatacidn del
ventxfoulo derecho, hiportrofia oconcéntricn del ventrfoulo izquier
do. En el caso 9 atclectasius laminares en lébulos inferioren y a-

teroma en botén abrtice. En el caso 10 oardiomegalin grndo I y dis



CUADRO V

QAS0 31008 VITALES FORMA DEL MOVIMIENTOS
TA_FC PR TOHAX HESPIRATORYOS
1l .| N b .| D
2 - R N N N
k! A N N ) § N
4 A N N N K
5 N N N )| N
6 N N A Tonel D
T - .| A n N
8 - | N X . §
9 - N N Tonel D
10 F ® X . | N
il N . § N N N
12 - N .4 N R
13 - N N ' K
14 N . | ). | R N
15 - ¥ W . | x
16 )] R N N N
17 N ). § N N N
18 K N | K ). §
19 N R N N R
20 N N N R N
N = Normal TA = Tonoidén arterial
A = Aumentada ¥0 a Precuencia cardiaca
D = Disminuidon PR = Procuencia respiratoria

= w No se efectul
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CUADRO V
ESTERTORES OPROS
Negativo Negativo
Negativo Descamacifn en piel regifn escapular derscha
Silbantes Negativo
Hegative Negativo
HRegativo Negativo
KRegativo " Paringe hiperémica y congestiva
Negativo Paringe hiperémica
Negativo PFaringe hiperémica
Bronquiales Negativo
Negativo Hegativo
Negative Negativo
S11b. Roncants' Bspiracién aumentada
Negativo Paringe hiperémica
Negativo Faringe hiperémica
Negativoe Parings hiperémica
Negativo Regativo
Negativo Paringe hiperémica
Subcrepitantes Huposa nasal hiperémica hipertrofia cornetas
Negativo Regativo
Negativo Negativo
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tensén pulmonar, en el caso 12 hipertrofia del ventrfoulo izquier-—
do, en el caso 13 cisura interlobar derecha y ndenopatfs para hiwe
liar, en el caso 13 atelectasin en 1ldébulo inferior izquierdo. Bs—
tos daton se pueden observar en el ouandro VI.

los wvalores que se obtuvieron de la biometrfn hemdAtica que Be
realizaron en estos trabajadores fueron: tanto los valorxes de la -
hemeglobina como del hematocrito fueron normales a eoxcepelidn de
log casos 6 y 17 en que fuercn inferiores a lns olfras normales
consideradas, 15 a 20 grd de Hb y el hematocrito de 45 a 60 ml%,
la C.M.H.G. 8e reportd por abajo de lns cifras normales (32 a 16%)
en los casos 1,5,6,10,13,17,18, y 19 ropresentande un 40% de los
cagos. Hubo ligera leucocitonin en los casos 1,16, ¥y 19 o se¢ una
15%; 1a cuenta de loe leucocitos estuvo ligeramente disminuida en
el cmaso 2, comparandola con 1las cifras pnormalen da 5 Q000 a 10 000
el porcentaje normal de 108 eoninéfilos eo de 1 a 4, por lo gque en
lo8 casos 3,4,6,9,12,13,14,15,16,17,19, ¥ 20 estuvieron elovadan
Tepresentando un 60% de los 20 casos. Bston datons me obsexrvan en
el cuadyo VII.

Se encontraron cifras de glicemin elevada en los casos 1,6,7,
10,14 y 18, los valores normales son de 60 a 100 mg; los valoree
de la urea como de la creatinina ae reportaron normales en todos
los casos & exvepcidn del valor de creatinina de 1.35 en el cano
ndmero uno, cuando los valores que as toman ¢omo normal: urea de
16 a 35 mg, oreatinina de 0.75 a 1.2 mg. EL Mantoux fue positivo
en 10 cased representando un 508 y negativo en 4 casoe, ¢ Sea en
un 20%, en loo restanles este estudio no oe realizs, estos daten
se pucden ver en el cuadro VIII.

Se hicicron deterninaciones de la reagina JgE en 5 casos o
gsec en un 25£, los valores normales son de 69 & 361 Us/ml. De los

5 gasos en 4 Pe obtuvieron valores normales y el uno valores mayo—



CUADRO VI

CAS0  AUMENTO TRA  RECTIPICACION  ABCMBAKIERTO AORTA
MA VASCULAR ARCO PULMORAR __BOTON AOCRTICO OPACA

1 + - + +
2 + - - -
3 + - - -
4 * + + +
5 - + - *
6 +* + - *
T +* + - -
8 + + + -
9 * - * ¥
10 + + - +
1 + + - -
12 + + - o+
13 . - - -
14 + - - -
15 + + - -
16 + + - +
17 + - - -
18 + + - -
19 - - - -
20 - - + -

.+ = Presente
"= = No presente



IRGROSAMIENTO
SEPTAL DIFUSO
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CUADRO VI

OTROS

Dilatacién V.D. hipertroffa V.I.
TSrox en campana

Atelectasian leminares en 1lé6bulos inferiores
Cardiomegalia ¥ diotensidn pulmonanr P. campans
Hipertrofia de vantrfouwlo 1zquierdo
P.' ecampana Cisura interlobar derecha adenopa~

tf{a para hiliar
TSrax en campana

Térax en campana
Atelectasia en lébulo inferior izquierdo
Térax en campana

5.
V.I.
P,

‘s Ventrfoulo derecho

= Ventrfoulo izquierdo

= Forma
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CUADRO VII

EOSI;:OPI‘LOS

LEUCOCITOS
mme

Hb Hto. CMHE.
gxk o %

CAS0

b}

H

H
i)

H

i

10

12

13

14
15

16
17

18
19

20

- = No pe efootud

N = Normal
A o Aumentado

D = Dipninuido



CUADRO VIII

CASO GLUCOSA UREA CHEATINIRA BANTOUX
mg. nge mg.

1 A N A +

2 .4 N N +

3 N /] N +

4 . | b4 R +

5 -] N .| -~

6 A bi] R Negativo
7 A ). § N +

8 - - 1 -

9 .| " . -
10 A N N +
11 R N N +

12 R ). | N +
13 N N K -
14 A N X -
15 ). § n N -

16 . | N N Negativo
17 N ). | x Negativo
18 A R K Regativo
19 N n ) +

20 N K N +*

N = Normal + = Poaltivo

A = Aumcntada
= u No se efoctud
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ros, como se puede ver en el cuadrc IX.

CUADRO IX

CASO IgE Us/ml ATOPIA
1 menos de 400 (-
5 89 (=)
7 115 {+)
11 normal (=)
17 1200 y 2 300 {+)

Se efectuaron en todos loe pujetos pruebas de funcién respira
toria por lo menos sn una ocasién. En los casos 5,7,8,18 y 21 no
fBe lograron realizar las pruebas de funoidn respiratoria de con-——
trol, por diversas cauna®, por 1o que 88lo sc cuecnia con los resul
tados de la prueba que se realizé cuando se vid por primera ves,

Por otro lado se tlene que c¢inco de los cosos 8¢ les hizo ol
diagndatico en fecha reciente y por lo tantc las pruebas tenfan po
oo tiempo de haberlas efedtuado, por 10 que no se pudo tener un as
tudio comparativo, en los oasos 2, 11, 13, 15, y 19.'

El criterio que Be toma para 1la valoracién de estas pruebas
de funoidn respiratorlan, en cuanto a la evolucifn que han seguido
eatos trabajadores como serfia de mejorfa, sin cambdio o bien ol de
enpeoraniento, €8 el resultado de la Veolocidad del FlujJo Kedio Ba
piratorio por ser éote parfmetro el que se relacionn con las alte-
raciones que pueden catar ocurriendo en las vias adrsas periféri-—-
ongs Para podexr deolr si hubo algfin cambic en la evolucisdn que han
seguido los trabajadores, se tona unn diferencin de wun 15% cntre
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el reaultado del primer estucio con el dltimo,.

Valores nornales de lao pruebas de funciédn respiratoria que
oe roalizan on el Hospital de cardiclogfa y Heumologfa en su Depar

tamento de Pisiologfa Pulmonar:

Abr,' Significado
oV Capaoidad Vital

VP Max. B. Vel. flujo méximo espiratorio
VP Med.' Bs' Vel flujo medio egpiratorio

B A0 Bspacio muerto/aire corriente
Pa 02 Presidn arterial de oxfgeno
Pa (202 Presifn arterial de bidxido de
carbono

Valores normalen
100% en adultos
1004 en ndultos
100% en adultoa
de 268 a 35 %
64 mm Hg 0 mén reB—
pirando aire ambiente
28 a 33 om Hg.

A continuacidn se transcriben los repultados de las pruebas
de funcién respiratoria de los 20 catoa que cuentan con elloms

BRONCODILATADOR: BRONCODILATADOR

SITF CON SIKN CON
a.v. 3000 104% - 2100 75% 2300 82%
VF Max B 6,15 117% - 7.0 2354 6.3 121%
VE¥ed B 4.5 132% - 3.0 88% 3.8 1124

R{AA) B(sn) R{AA) E(AA)
Pa O, 64 63 60 59
Pa €O, 2T 26,5 33.5 36
Bi/AC 33 k1 50 28
1 9 i 9 17T 8
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En el caso 1 tenemos gue lp prueda de provocacidn inhalato—
rin, €l resultade es el de una respuesta inmediata negative, que
existe un empeoramiento de 1la evolucidn, una diferencia de 44% de
ia cifre de la VP Med. E. de 1975 con la de 1378, responde oon el
broncodilatador,

PRUEBA DE PROVCCACIOR INHALATORIA

CASO # 1
I 9 7 &8
DAS AL 120 Minutos
Q. V. 135 % 118 %
VP Max.E. 165 % 129%
V¥ Med, Bl' 89 ﬁ 65 *
Pa 02 58 50

2

PRUEBA DE PUKCION RESPIRATORIA
CA30 # 2 31978

“sInm COF
BRONGODILATADOR  BRONCODILATADOR

Q. V. 4600 122 £ 4800 127%
V.P. ¥ax,' B 1.0.5 152 £ 114 167 %
V.F. Hed, B 4.0 87 % 5.1 113 %

R(A A) B(A A)
Fa O, 73 84
Pa CO, 29.5 24

B/ AC 40 . 34
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Se obmerva nlteraciones de las vias periféricas con buen res-

pucaia al broncodilntador, con distribucidn irregular del aire inm
pirado,! ’

PRUEBA DE FUNCION RESPIRATORIA

CASO # 3
1974 1977 1978
SIEH SIFK S1IEN
BRONCODILATADOR  BRONRCODILATADOR  BRONGODILATADOR
c. V. 4463 112 % 4200 1104 4500 136 %
V.F. Kax. E. - - BJO 124 % 9.1 149 %
Y. P Mod.E. 4.78 99 % 5.4 117 % 5.5 137 %
B(A AY B(AA)Y BR{(AAY E(aaA) R(AA) E(aA)
Pa O, 65 i (] 72 T T4 80
¥a €O, 28 24 33 30 27 19
ni/AC 35 19 3 a1 21 25

Comperando los 3 resultados, se obssrva una mejorfa franca de
un 38% en relacibn con los valores de la primera con la dltima.
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CASO # 4
1974 1978
BRONCODILATADOR BRONCODILATADOR
SIN CON SIH__ CON
Ce Ve 4624 91 % 4899 96 % 4350 BT -4500° 93 %
V.F. Max., B - - - - 9.0 92¢ 10.0 110%
V.P, Med ' B 1,87 30 % 3.93 64% 2.6 45% 3.8 58%
Pa Op 68 65 63 61
Pa €O, 21 29 31 37.5
B/Ac 30 31 36 26

Existe una mejorfa de loa resultados de la VP Med. E de un
15%, pero los valores estdn por abajo 4z lo normal, responde poco
al broncodilatador, '

CASO # 5 .
1977
SINK QoW
BRONCODILATADOR _ BRONCODILATADOR _
G, V. 5000 110 % 4800 114 %
V.P.Kax. B, 12,3 160 % 12.5 164 £
V.F.,Ned, B. 4.0 80 % 4.2 84 £
Pa 02 68 7
Pa CO, 29.5 29.5
- TN 24 34

Pranca obotruccién de las vias afreas perifériocas que respon-
den mal al broncodilatador.
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0ASO £ 6
1377 1979
BRONCODILATADOR BRONCODILATADOR
"33 R COR SIN_ CON
c.V. 3800 103 % 3750 102 £ 4500 124 % 4200 116 %
VP UMax E 9.5 144 % - - 10.9 168 % 10.7 165 %
VP Med E 3.4 77 % 3.5 T9 % 2.4 56 % 3.5 B1L%
Pao, 64 62 63 60
Pa 0O, 30,5 28.5 as 36
EN/Ac 31 14 27 39

PRUEBA DE PROVOCACION INHALATORIA

caso # 6
1 3 7 4
BAS AL 120 minutos
C. Ve 93 % 91 %
V. P. NMax. B, 54 % 112 £
¥. PF. Ned, E. 76 % 52 %
Pa 02 59.5 64
Pa 002 30 28

Con respucota inmediata a la prusba de provocucidn. inhaletoria
¢on un empsoramiento de un 21% y con franca respuesta al broncodi-—
latador.
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CAsO # 17
1974
SIN COR
BRONCODILATADOR _ PRONCODILATADOR
C. V. 4611 109 % 4540 107 %
Ve Po Hax. B. - - - -
V. F.' Med. B. 4,07 80 £ 4.31 85 %
Pa 02 63 68
Pa QOp 30 n
Bi/AC 40 kY4

Con valores de V.F. Med. E. abajo 2e lo normal, que no respon
de ml broncedilatador, con hipoxemia minima debido a la distribu=—
oién irregular del aire inspirado.

CASO # B
1974
SIH cCoOX
BRONCODILATADOR BRONCODILATADOR
oV, 4774 116 o - -
V.?., Max. B Tew - -
V.P. Med. E 5.3 106 % - -
Pa O, 65 64
Pa cO, 34 36
BI/AC 31 27

Se obpervan valores fue Bo apartan poco de loa valores norma-
len.
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CASO # 9
1974 1979
BRONCODILATADOR DRONCODILATADOR
SIN corn SIN COoN

C.¥. 3053 T3 % 3451 86 % A000 125 % 4200 131 %
V.P.Max B - - - - 8.2 139 &£ 9.5 161 %
VP.Mod B 2.83 58% 2,38 49 % 1.4 36 % 2.1 54 %
Pa 0, 62 60 60 61
Pa CO, 30 27 33,5 33.%
Y/ ac 38 32 27 28

PRUEBA DE PROVOCACYON INHALATORIA

CAS0 # 9
Tr 9 T 4
BASAL 10 ' minutos
c. V. 4100 119% 2250- 65 %
V.P)Max B 5.4 87% 2.8 AT %
V.F. Med E 4,0 96 % 1.2 0%

Exinte empcoramiento de un 22 %, con moderada respuesta al
broncodilatador, pero con cifras de V.P, Med. E. abajo de 1o nor -
mal. Con respuesta posltiva intensa imnmediata a la prueba de provo
cacién.d



CASO # 10

PRUEBA DE PROVOCACION INHALATORIA
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1 g T 4 1979
BASAYL 10 min. 30 min. SIN
BRONCODILATADOR

C. V. 4400 124% 4300 121% v = 3100 94 %
V.P. Max. B 42 TT¥ 3.8 254 4,2 65% 643 103 %
. VJPy Hedo B 3.5 B2% 2,0 46% 2.8 65% 3.9 95 £

" mo, - - - - - - 65.5 55
Pa CO, - - - - - - 275 . 33.5

Bt/ Ac - - - - - - 23 28

Con respuesta popitiva inmodinta perdurable a los 30 min. con
tendencia a 1la mejorfa de un 13% pero que no ha alcanzalo las ci—

fras normalen.

CASO # 11
1979
STEN con
BRONCODILATADOR BRONCODILATADOR
V.0, 4000 108 % 5000 115 %
V.?.! Max. EB.' 16.3 153 % 10.9 163 %
V.F. Med. E. 2,8 63 % 42 95 %
Pa 0, ' 75 75
"Ba €O, 24 23
BYAC 36 26

Con alteraciones de las vias adreas pexriféricas quo rasponden

al broncodiletador,
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CASO # 22
1977 19789
PBROICODILATADOR BRONCODILATADOR
SIN goN SIN COR
c.V. 4100 104% 4900 123% 5200 123% 4400 104%

V.FMax B 7.0 974 9.5 132% 11.7 154% 9.6 1264
V.PoMad B 3.0 63% 2.9 61% 4.2  84% 4.6 92%

Pa 0, 55 52 61 T
Pa CO, 34 34 335  31.5
B/ AC 18 23 29 26
1980
SIN COR
BRONCODILATADOR PRONCODILATADOR
Cu¥e 4150 92 % 4300 95 %
V. F. Nax. B, 9.8 107 % 113 123 £
V. 7. Med, B, 440 76 % 383 65 %
Pa 02 52 62
Pa CO, 3245 3l
/A0 . 33 23

Con aparente mejorfa en 1979 de un 21% pero en ¢l estudio de
1980 existe una desmejorfa de un 8%,
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. oASO #13
1978
'  8InN

BRONGODILATADOR
C. V. - 4250 93 %
V.7 ¥ax E. 9,12 100 %
V.F. Mod R. 3.4 62 %

Pa 02 59 %8

Pa cO, 25.5 28

B/ A 43 k1

Mteraciones de viaus aéreas periféricas, con distribueifn f=-
rregular del aire inspirado que produce hipoxenia.

CcASO # 14
19765 1979
BRONCODILATADOR BRONCODILATADOR
SIN CONR sIn COR

c. V. 4220 93 £ 4620 102% 3400 85 £ 3700 93 %
V.P.Max.B 5.5 67 % 9,5 1154 8.9 824 10,8 1474
VoF.Mod.E 3.1 57 % 3.5 6546 2.8 58 & 2.7 56

Pa 0, 62 61 65 959

Pa €O, 3z 33 31.5 32

B/AC 40 23 21 26

Con una evolucién orénica, precticamente oin cambio, que res-—
ponde poco al bromoodilatador.’
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0ASO # 15
19179
SIN CORN
BRONCODILATADOR BRONCODILATADOR
C. V. 3300 85 % 4800 125 %
V.P.Max., E. 10.430 150 % 11.5 157 %
V.F.Med. E. 5465 119 % 4.0 go %
Pa o, 65 T4
Pa CO, 30 27
BV AC 27 18

Con mfnima alterncidn de lan vins néreas periféricas, sin al=-
teracién del intercambio gaseoso.

CASO # 16
1974 1977
BRONCODILATADOR BRORNCODILATADOR
SIN con SIR con

o V. 4774 118 % 4745 118 % 3800 110 % 4200 121 £

V.P.Hax.E - - - - 5.2 84 % 7.0 113 %
VFHed,E 1.6 34 # 2,0 42 % 2.4 58 4 2.5 61%
Pa O, 56 63 7L 68
Pa CO, 33 34 27.5 26

B’/ ae 45 26 27 25




5

QASO # 16
1979
SIN CON
BRONCODILATADOR BROKCODILATADOR
C. V. 3450 107 % 3450 107 %
Y. F. Max, E. 4-6 78 * 4.6 78 *
V. P. Med. B. 2420 56 % 2,20 56 %
Fa 0, 63 62
Fa CO, 34 36
m/AC 27 32

Con una mejoria del 22£ de la comparaclfn de) primer estudic
de 1974 con el de 1979, pero comc Be puede obpervar &ste es un pa—
deciniento erénico con valores por abajo de 1o normal,

CASO # 17

PRUERA DE PROVOCACIOR INHALATORIA

1 9 T 4 1979
BASAD 20 min. gIN
BRONCODILATADOR
c.' Vo 4257 101 % 4200 loz % 4750 134 %
V.7 Max. B - - - - 11.2 156 %
V.F. Med. B 5.4 2108 £ 1.9 9« 5.1 102 %
Pa 0, 72 67 56 55
Pa €O, 26 30 a8 38
R/ AC 35 23 25 28

Con rospuesto immedinta intenca a la prueba de provocacidn 1z
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nhalatoria, con valores de V.F., Wed., E. dentro de la mormalidad
que no han sufrido cambilos significativos,

CASO # 18
1974
SIN CON
BRONCODILATADOR BRONCODILATADOR
c.' V. 3468 80 % 3223 T2 %
v.' P.' ¥ax. B. - - - -
VeP. Med, B. 2,3 44 % - -
Pa 0, 64 63
Pa CO, 1 28
B/ AC 28 24

PRUEBA DE PROVOCACION YRHALATORIA
CASC # 18

A los 20 mine
Reoistencia afrea espec{fica:

3.2  78% 24.5 597%
V. ¥, Med. R.
6.0 124 % 1.7 35 %
Capacidad Vital
3300 83 %

Respuesta inmediata intensa a la prueba de provocacifn inhn-
latoria, oon V.PF., Med. E. dentro de la normalldad.
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CASO # 19
1980
SINK CON
BRORCODILATADOR BRORCODILATADOR
Ca Ve 3900 84 £ 4500 97 £
V.Pe Max. E. 505 84 ﬁ 8.20 29 *
V.F.' Med. E. 2.6 47 % 3.0 55 %
Pa €O, 24 29.5
Pa 02 16 69
B/ Ao 27 27

Con alteraciones de vi{as centralos y periféricas, no respon—
den al broncodilatador.

CASO # 20
1974 1976
BRONCODILATADOR BRONCODILATADOR
SIEK COER SIN CON
c. V. 3850 91% 3850 91% 4100 104% 3500 B89%
V.P.' Max.B, = - - - 9.1 1283 7.8 110%
V. F. Med,E. 2.8 55% 3.4 6T% 3.3 T0% 4,3 9%
Pa 0, 60, 61 62 61
Pa CO, 42 39 1.5 30

/A0 - - 33 30
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CAS0 # 20
1679
SIH CON
BRONCODILATADOR BRONCODILATADOR
Ce Ve 3700 100 % 4400 119 %
V. P.' Nax. BE. B.3 122 % 8.3 122 £
V. Pt Med. B. 3.1 67 % 3.2 n %
Pa 02 57 : 59
B/ AC 33 30

Hubc mejorfa en las cifras de 1976 ds un 15%, pero comparandoe
lons resultados de 1974 con lod de 1979 a8lo existe una mejorfa de
un 125%. Persisten las alteraciones de las vias alreas periféricas,
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ViII ~CORCLUSTIONES.

Loa 21 casos de Asma Bronquial por onzimas proteoliticas del
Baoillus subtilis no llega & representar un porcentaje considera-
ble entre loo capos que e han estudiando con patologfia pulmonar de
tipo profesional, ya que ten odlo on 1977 se vieron 505 casos ¥y en
1978, 9794 y los 21 canos representan la revisién de un poriddo de
1974 a febrero de 1980.

Ia fuente de contaminacidn responnsable de ésta enfermedad en
los gasos eptudiados, fuercn dos empresas gue sc dedican a la ela-
boracisn de productos de limpieza d¢ upo doméstico y uma dé ous ac
tividndes bdsicas en la produceldn de detergentes "bioldgicos" pa-
ra ol lavado de ropa. Se observé 1o mismo en lo reportado poxr la
literatura d€ que las emprosas dedlcadss o la fabricacidn de los
detergentes "bildglcos™ fueron la fuente de contaminacién.,

Es importante considerar que eoxiaten otras ompresas gque utili
zan estas enzimas proteclfticas, comc 8e ha mencionado en capitulo
anterior, y que no ae han reportado casos de Asma Bronquinl en es-
tas cnpresas, peroc es dudooo de oxeer que no oxlsta esta exposi-—-
cién en los trabajadores de estas industrias y que unas de las o~
zones por los cualeos no oo hagan evidentes serfan: el deoconocimign
to que el médico tiene mobre esta nueva causa de Asma Bronquial, o
blen que el paciente no la reclama como profesional,

En todos los cesos £ la odad en que se prascentd ecte padeci-—
‘miente fué on la edad adulta, dpuca en que O¢ predenta el asma de
origen de Trabajo.

De loo easos eatudiandos se oboorvs que el 65% fueron sujetos
atépicos lo que vlene a agregarse a3 lo oboervado y a lo reportido,
de que el sujete atdpico cn méds suceptible o la inhalacifn de ep—-
<o2 polvos , lo mismo se puede decir en relacidén al periodo de lo-
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tencia, asi como las caracteristicas- del scuadro clinico en relacifn
ol horario de presentacién de las crisis asmdticas, de los signos
y Bfantomas que presentaron estos tradajadores.

Existe una correlacidn de un 66,%66% on 1o evolucién subjetiva
que refirieron los trabajadoren con los resultados de 1las pruebas
de funclén recpiratoria.’

Los datos de la exploracién fisica del térax no guarda una es
trecha relecifn con 1a cvolueidn referida por los sujetos y con
los resultedos de laos prucbas de fupcidn respiratoria.

Las slteracionen que se oboorvan en el estudio radiogrédfico =
sugestivo de Bronquitis, estarian dadas con parte por ¢l tobagquismo
en 15 cnsos ¥y & 1a expopicidn a diversos agentes irritativos que o
xisten en sBu medio de trabajo, los datoas de distencién pulmonar
producidos por el Asma Bronquial y los faotores agravantes arriba
mennionadon,

En los 4 ceom en que se reports engrosamiento septal difuso,
los rTesultados de las pruebas de funcidn respiratoria reportan que
han tenido vna mejorfa en la cvolucién de 1la enformedad, pox 1o que
astan imfgencs radiogrdficas corresponderfan a una fibrosis pulmo—
rar mfnima gque no hn alterado en forma importants a 1la mecfinice
respiratoria, tombien se ha obsorvado que en los casos incipien-—
tep no hay una correlacién del estuadioc radiogrifico y los repulta-
dos de las pruebas de funcidn reopiratoriam.

Se considora eosinofilin por arriba de un 1¥%, pero en nuestiro
pafe estamos obligados a descartar en primer lugar parasltosis in-
to5tinal como causa de la eosinofilia y porteriormente atridbuirla
al Asma Pronquial. Los valores bajos de la CMHG pon debidos o uns
anemia hipocrSmica.

Solamente en 4 trabajndores no atfpicos se pudo toner 2 eva.—
Juaciones de funcifn pulmonar remlizadas en tlenpo diferente para
poder valorar la eveluclén gque ha tenido 1 Aoma Bronquial por las
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subtilisinaa, obienidndese que en 2os de &otos, existlisd un empeo—
ranicnto, en uno méjoria, ¥ en el otro no hubo cambios, Uno de los
pacientes que ha evolucionado mal se sipgue exponiendo a las enzi--
mas lo que puede explicar eata evolueidn y la explicacién del em--
pesoramiento que ha tenide el otro trabajador asi cowo del que ha
evoluciorado sin cambio a pesaxr de que no so siguen oxponiendo a
las pubtilieines, es que a estos trabajndords no ge les retird de
la oxposicibén en foma inmediata a la presentacién del Asma y Bi--
guieron exponiéndose por lo menos por 4 afios mAs antes de ser roti
rados de la exposicién. De los oujetos atépicos, en 6 se tuvieron
rosultados comparativos de 1as pruebas de funcién respiratoriam, de
loa cuales en 4 existid mejorfn, en uno ompeoramiento y en sl otro
no hubo cambie. El que ha evolucionndo eptacionnrinmente se Bigue
oexponiendo a las enzimas, el sujeto atépico a peoar &e quenc se
siguce exponlendo su svolucién es mnla, debido 8 que por ac atlpi-
co existen otros alexrgenos gque estarian c¢ontribuyendo a su agrava-
miento, La explicacidn a 1a evolucifn satisfactorim de los 4 auje—
tos atfpicos serfm m qQue no sc siguen exponiendo y gue han repibi-
do tratamiento hipopensibilizante.

En todos los casos tanto en 108 sujetor atdploos como en los
no atépicos con evolucidén hacla la mejorfn han dejado de exponer—
80 a los polvos de las enzimns proteolfticas, 1os que han oceguido
exponiéndose su evolueidn ha sido nl empooramiento{Caso 1) o ain
cambio (Cosoc 17), lo cual ha seguldo ¢l misme comportamiento de
la evolucién reportada, en que sf se deja de exponer & las subtili
sinan 1a evolucifn esr A la mejorfa.

Se genecontrd que en 4 casos que evolucionaron o la mejoria y
uno sin cambio, pus valores de la V.F. Hed, R. estdn por abajo de
1o normal, y en 2 casos, uno ¢on mejoria y otro con evolucidn es-
tacionaria, los valores de la V. P. Med. E.' estdn dentro de la
normalidad
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Ho se reporta en la literatura médica en forma determinante
dofio residual en los trabajadores con este padecimiento pero noso-
tros 8f lo hemos observado ¥y croemos que las Secuclas son debido a
que en nucsiro pafs no se hace el diagnéstico oportuno, ni ac retl
ra de la oxposieidn inmedictomonte a los trabajadores sino hasta
después de varios afios con sintomatologfa, cosa que no ocurra en
otros pafses dol mundo.

Para ovitor que se sigen produclendo nuevos cuadros de Asma
Bronquinl ¢ blen que los ya afectados Be agraven, purge la necepl-
dad dc regular la oxposicifn industrial por medio de la combina--
oifn de motividedes m&dicas y de ingenieriam.

Las alternatives de control en el aspecto de ingenlerie que
ge Tecomliendan sont

Cambio de lns caracteristicas fisicaz del agente a travsa de
la substitucidn del material que contiene polvo fino por el de ti-
po encapsulado o microesfera. { Prill) 17

Mecanizaclén de las operaciocnes de tpl manera o reducir al mgf_
ximo el némero de personal expuesto.

Aplicacidn do ventilacién mecénica extractivs local en las sg
luciones de continuidad, para capturar ofectivamente el material »
en polvo qQue en ollas go desprende,’

Mantenimiento preventivo constante pora evitur contapinacidn
anbiental por deterioro de loa equipos,!

Eliminacidén inmediata del compuesnto depositado cn los pioos y
domds plancs inclinados de los dreas de trabajo, para evitar regur
pensliones pox corricntes de alre.

Bacerrumionto de las operaciones on donde te manejs cl mato—
rial en polvo ial como en bandas, elevadores, tolvas etc.' econ apli
cacibn de ventilacién mecdnica extractiva.

Programas de evaluacidn perifdica de las concentracionos de
polvo totel y contenido enziméAtico en las atmbsferan de trabaje pa
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ra identificar las fuentos de contaminacién y establecer su con—-—
trole

Desde el punto de vista médico:

Todos los individuos que van o trabgjar en un lugar donde e—
xiste oxposiocién a enzimas se debe hacor exdmen médico de ingreso,
que incluys ostudio clinice completo en el que se de espocial énfa
8ip a los antecodentes de atopia familiar y personal, ya que los
sujetos atépicos se sensibilizan en un tiempo muy breve, por lo
que no deben ser admitidos en trobajos donde exista exposioién a
alergenos potentesd

Bl ootudio médico debe comprender exdmenes de laboratorio y
gabinete, como es ¢l radiogrifico de térax, y ol de prucbas cuti——
neas para detorminar hipersensibilidad a algin alergenc y sepecigl
mente a lag enzima's proteolfticas del Bacilluz subtilio,

Los trabajadoros expucatos son controlados medicamente a tra—
vis de ocotudion perifdicos bagados en datos elinicon sugesntivos de
hipersensibilidad y por loo resultados de las placas radiogrdficas
dc tdrax de cada afio.

Cunndo pe detecte hipersennibilidad a cuslquier individuo,
transferirlo inmediatamente del drea do oxposicidén a zonas donde
no exista ol manejo de enzimas protcoliticasn parn eviter la ape~
ricifn de alternciones permanentes.'
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