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I. INTRODUCCION

El dafio ecoldgico producido en la tierra a finales del pasado siglo, afecta el
aire, el agua y el suelo, poniendo en riesgo el futuro genético de la especie
humana, lo cual ha despertado el interés de investigadores en el tema, a fin
de prevenir un dafio irreversible, como lo demuestran publicaciones recientes,
bien vale la pena tener esto presente para reflexionar sobre el futuro de la
salud y de la comunidad proyectada al nuevo siglo XXI.

Problemas relacionados con : micotoxinas en terrenos de cultivo y cereales
almacenados; solventes organicos de polucién industrial, exposicion a
pesticidas en el trabajo; ingestion de drogas analgésicas durante el
embarazo; abuso de drogas en las madres, y mutaciéon genética son algunas
de las evidencias concretas asociadas a la salud humana .

E! derecho de la comunidad en general la informacién ambiental se basa en
la premisa de que el primer paso para la prevencion de la contaminacion, de
los riesgos a la salud y de las emergencias ambientales por fuentes
industriales es la identificacién de riesgos a través de! reporte y del acceso a
informacién pertinente y especifica al sitio, esta relacionada con el uso de
sustancias peligrosas.

El acceso del publico a esta informacion ha demostrado ser, la mayoria de las
veces, un incentivo sumamente efectivo para la prevencion de la
contaminacién, de enfermedades y la planeacion de respuesta a
contingencias.

Es por ello que la uUnica forma de prevencion que actualmente existe es
obtener y difundir los conocimientos referidos a la educacion para la salud,
ya que las sustancias mencionadas son, todavia y cada vez mas, de uso
comun.



En Meéxico, la idea sobre el derecho de la comunidad a la informacion
ambiental ha comenzado a desarrollarse recientemente y es aln incipiente el
manéjo'y écceso de datos acerca de las sustancias peligrosas que se usan,
producen, emiten o transfieren en México. La Constitucion Mexicana
contempla el derecho a la informacién sin base reglamentaria en relacién al
tipo de informacién, forma de proporcionarla y a quién se la da esta.

No obstante, durante los tltimos afios, los voceros de las instituciones
académicas, asociaciones civiles, han contribuido a establecer un clima que
reconoce el caracter legal de algunos de los principios del derecho de la
comunidad a la informacién ambiental, principalmente en la frontera norte de
México, estimulado esto por los funcionarios progresistas del gobierno federal
de México.

En México se esta estudiando las alteraciones de los solvente organicos,
especialmente el etilén glicol el cual ha provocado alteraciones teratogenicas
parecidas a la del sindrome del feto alcoholizado, estas alteraciones fueron
localizadas especificamente en la comunidad de Matamoros, Tamaulipas
donde las mujeres obreras que trabajan en fabricas donde utilizan esta
sustancia han tenido problemas de salud y malformaciones en sus hijos, ya
que las obreras estuvieron en contacto con estas sustancias durante su
embarazo.

Las sustancias peligrosas utilizadas en la actividad industrial son un factor
fundamental cuando se pretende abordar temas de salud ambiental.

Por ello en el presente se trata de establecer los parametros de diagnostico
de este padecimiento, asi una revision de la situacion en diferentes paises en
donde se haya presentado.



Il. ANTECEDENTES

Hay un gran nimero de industrias en las que se producen gases y vapores,
que mezclandose con el medio ambiente ejercen un efecto perjudicial sobre
los individuos.'

Los efectos patégenos van a depender de la toxicidad, de la presidn parcial,
concentracion en el aire y duracién de la inhalacion. Todos los que nos
interesan se pueden detectar y dosificar en los locales de trabajo y para cada
uno existe, en la legislacion laboral una dosis maxima tolerable. '

Segtlin su mecanismo de accidn los podemos clasificar en:

* Asfixiantes, porque desalojan el aire de los pulmones (haldgenos)
causando a veces edema pulmonar, impidiendo la hematosis (CO). En
el grupo incluimos el acido cianhidrico, hidrégeno sulfurado, fldor, etc.,
que actian produciendo ausencia de oxigeno en la sangre (anoxia )
por diferentes mecanismos.

* Irritantes en especial para el aparato respiratorio (cloro), muchas
veces ademas son causticos. También pueden ejercer su accion toxica
en la mucosa ocular y en la piel.

« Toxicos nerviosos, de accidon parecida al de las sustancias
anestésicas (disolventes industriales).

* De accién deneral (toxicos metdlicos), inhalaciéon de vapores de
mercurio, zinc, magnesio, cobre, entre otros. !

Para la homogeneidad da términos, en la Semana Europea para la Seguridad
y la Salud en el Trabajo 2003, se entiende por sustancia peligrosa cualquier
liquido, gas o sdlido, quimico o biologico, que presente un riesgo toxicoldgico
para la salud del trabajador, excluyendo las sustancias radiactivas,
inflamables y explosivas. Estos riesgos pueden derivarse tanto del contacto
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directo con el producto como del indirecto, por ejemplo mediante el contacto
con superficies contaminadas. 2

Un caso en particular, fue la presencia de alteraciones en una poblacién
humana, la cual, posterior a estudios, se detectaron en factores de riesgo
comun a esa poblacion, las cuales fueron el contacto directo con vapores y
solventes como son el etilén glicol y metilcelosolve.?

Esto desencadend una serie de incégnitas acerca del riesgo ocupacional y
medidas preventivas para esta poblaciéon en especifico, asi como la pregunta
del porqué en gestaciones subsecuentes las alteraciones iban decreciendo. 2

Trastornos neuropsiquiatricos

* La exposicion a disolventes organicos, como los alcoholes, los éteres de
glicol y los ésteres puede dar lugar a pérdida de memoria, fatiga aguda y
otros problemas del sisterma nervioso central. Estos tipos de disolventes,
que también pueden causar dafios al rifidn y problemas en la funcién
reproductora, entre otros muchos trastornos para la salud estan presentes
habitualmente en pinturas, colas y esmaltes.

* Los disolventes organicos se utilizan en numerosas industrias de los
sectores de la construccién, el textil, la impresion, los plasticos y la
limpieza en seco. Diversos estudios han demostrado que existe un mayor
riesgo de jubilacidn anticipada entre pintores y soladores (los trabajadores
que revisten suelos) debido al “sindrome del disolvente”, nombre con el
que se conoce a los sintomas neuropsiquiatricos, como la pérdida de
memoria.

Se ha descubierto que determinados pesticidas utilizados en {a agricultura

incrementan entre un 15% y un 20% el riesgo de contraer la enfermedad

de Parkinson. 2



Sustancias quimicas

Existen aproximadamente 16 millones de sustancias quimicas en el
mundo, seguin el Chemical Abstracts ‘Service que realiza un seguimiento
de las sustancias citadas en las publicaciones cientificas. El 95% del total
de la produccion quimica mundial se concentra en tan sélo 1.500 de estas
sustancias.

Desde 1930 el volumen de sustancias quimicas producidas globalmente
todos los afios ha pasado de 1 millén de toneladas a 400 millones.

En Europa estan registradas y se comercializan 100,195 sustancias
quimicas, 10,000 de las cuales se venden en volimenes superiores a

10 toneladas.

La industria quimica es el tercer sector en importancia
de Europa y de él dependen 1,7 millones de empleos directos y 1,3
millones de empleos indirectos. Aunque la produccién esta dominada por
varias grandes multinacionales, el 96% de las empresas del sector (lo que
equivale a 36.000 empresas) son pequefias 0 medianas empresas, en su
mayoria con escaso o ningun conocimiento experto en toxicologia.

De las sustancias quimicas registradas en la Union Europea (UE), 30.000
se utilizan habitualmente en los lugares de trabajo, desde las peluquerias
a la construccion pasando por las oficinas, las imprentas y las
explotaciones agricolas.

Alrededor de 20.000 sustancias quimicas registradas en Europa ( dos
terceras partes de las sustancias de uso habitual ) no han sido objeto de
pruebas toxicolégicas completas y sistematicas. El 21% de las sustancias
quimicas de alto volumen de produccién de la UE no dispone de datos
toxicoldgicos. Desde el 18 de septiembre de 1981 (Directiva 79/831/CEE),
s6lo las nuevas sustancias quimicas tienen que someterse a pruebas
sistematicas acerca de sus repercusiones en el trabajador, el consumidor
y el medio ambiente. Las sustancias utilizadas o creadas con anterioridad
a esa fecha se denominan sustancias “existentes”. La UE esta
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actualmente désarrollando una estrategia para que estas sustancias se
sometan- tamblen a pruebas sistematicas. De las sustancias quimicas
reglstradas que presentan efectos tox:coléglcos conocidos, 350 son
cancer genas y 3.000 son alérgenos declarados. ?

En México la mayoria de sustancias no pasan por un control toxicologico,
aunado a esto la venta y produccién no controlada, proporciona un ambiente
favorable de riesgo para problemas por el mal manejo de estas sustancias.



lll. Marco Tedrico

Solventes

Un solvente es el material usado para disolver otro material, e incluye
sistemas acuosos o no acuosos'® ,es una mezcla de dispersién uniforme, por
lo general un liquido o cualquier sustancia que disuelve a otra sustancia
originando una solucién; ellos se utilizan en diversas industrias, tales como:
pinturas, barnices, industria petrolera, ensambiadoras, de limpieza, plastico,
agricolas, imprentas, entre otras, en general en todas las industrias inclusive
el hogar se esta expuesto a los solventes, con los productos de limpieza,
lavaplatos, ropa, el jabén de bafic y mas productos de uso cotidiano.?

La exposicion a solventes se produce durante toda la vida, desde la
concepcién a la muerte. Por ejemplo, los vapores organicos que inhalados
por una mujer embarazada pueden alcanzar el feto.?

Durante el transcurso de una vida, la persona promedio pasa muchos dias
en un hospital, donde generalmente prevalecen los olores a solventes y
desinfectantes. También se producen exposiciones en el curso de la vida
cotidiana, que pueden variar desde !a inhalacidon de vapores provenientes de
un peridédico recién impreso a la penetraciéon por cualquier via de un solvente
empleado para la limpieza, ya sea en el hogar o en el trabajo. Los efectos de
la exposicidn pueden variar desde un simple desagrado a un olor, o la muerte
cuando la concentracion es muy alta. Entre ambos extremos, hay todo un
espectro de efectos, y alli es donde se pueden presentar alteraciones en la
persona afectada.3*



Importancia creciente de los solventes

El propdsito de los solventes es transformar una sustancia a una forma
adecuada para un uso determinado. La importancia de! papel que juegan los
solventes estd demostrada claramente por el hecho de que muchas
sustancias resultan de mayor utilidad cuando estan en solucién.*

En el hogar se emplean los solventes organicos como agentes para limpieza,
diluyentes de pintura y quitamanchas; en la oficina como limpiadores de los
tipos de maquinas de escribir y de las superficies de los escritorios, y como
removedores de cera; en las lavanderias comerciales, como liquido para
limpieza en seco; en las granjas, como pesticidas, y en los laboratorios como
reactivos quimicos y agentes deshidratantes, limpiadores y como liquidos
para extraccién. ¢

El consumidor tiene a su disposicion un gran numero de productos
comerciales en latas y tambores que contienen mezclas de solventes
organicos.*

El problema no reside tanto en el efecto mismo, sino mas bien en determinar
que efectos son nocivos y a que nivel de concentracion puede esperarse que
ocurran estos efectos nocivos. *

Cuando una exposicién excede ciertos umbrales limites, muchos de estos
efectos son nocivos y puede deteriorarse la salud del individuo y su
capacidad de funcionar en forma eficiente. En algunos casos los efectos son
irreversibles y el dafio puede ser permanente. *

Como sucede con muchas medidas de seguridad, ia gente no emplea los
controles necesarios. Con frecuencia se produce el contacto con el solvente;
en algunas ocasiones no es adecuada una ventilacion local en la zona de
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respiracién. Como testimonio de una ventilacién inadecuada esta, la triste
evidencia de incendios y explosiones que se producen constantemente. Las
concentraciones que pueden provocar incendio y explosién estdan muy por
encima de los niveles que tienen efectos téxicos.

Como regla general, ain con una buena ventilacién general, los solventes
limpiadores comunes tienen presiones de vapor que producen
concentraciones en el orden de 100 a 1000 partes por millén {ppm )en la zona
de respiracién del usuario. Los solventes muy téxicos como CCl,, y otros que
tienen un Valor Umbral Limite (TLV) muy bajo, deben ser usados Gnicamente
dentro de una campana con extraccion local de aire.*

El TLV es la concentracién por volumen de aire por debajo de la cual se cree
que casi todos los trabajadores pueden estar expuestos en forma repetida
diariamente, sin sufrir efectos adversos. 4

En México, |a idea sobre el derecho del publico a la informacion ambiental ha
comenzado a desarrollarse .5

Hasta ahora se habia considerado que la informacion recogida a través del
proceso de permisos era solamente competencia de la agencia reguladora, y
los datos proporcionados por la empresa o recolectados de alguna manera
generalmente se han considerado como informacion confidencial de la
empresa (0 secreto comercial). En este contexto la divulgacion al publico de
este tipo de informaciéon habria constituido una violacion no solo de los
acuerdos entre la industria y el gobierno, sino una violacién a la ley .3

Los solventes usados en las industrias se han asociado con alteraciones
hematoldgicas que incluyen leucemias y linfomas, tal es el caso del benceno;
el cual provoca cancer de pulmon y nasal en personas expuestas al
formaldehido; esterilidad masculina por éteres; dafio renal y hepatico en
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exposicién al tetracloruro de carbono y a! percloro-etileno; neuropatia
periférica en relacidn al hexano. encefalopatia crénica a la exposicidon
mantenida de una gran variedad de solventes organicos; e isquemia
coronaria, psicosis y suicidio en trabajadores expuestos al bisulfito de
carbono.*

Un caso concreto se dio en Brasil en donde de 680 trabajadores expuestos al
benceno hubo 153 que presentaron alteraciones hematolégicas como
neutropenia. En Venezuela un estudio demostré disminucion en la habilidad
de test para establecer Ia funcién del sistema nervioso central. En Chile hubo
una epidemia de neuropatia periférica asociada a la sobre exposicidn al
hexano en los trabajadores del calzado . En Brasil un estudio en una planta
petroquimica en Bahia demostréd una mayor incidencia de linfomas y anemia
plastica en trabajadores expuestos al benceno en comparacion con las tasas
regionales, de igual manera se presentd un exceso de mortalidad por
leucemia y anemia plastica en trabajadores expuestos . 4%

En todos los casos la poblacidon expuesta son los trabajadores que usan
productos de plantas petroquimicas, como aquellos que trabajan en industrias
que usan pegamentos (calzado, plasticos, entre otros.), manufactura de
muebles, curtiembres e industrias que utilizan fibra de vidrio.

Los solventes se pueden clasificar en: orgdnicos (conformados por
hidrocarburos) e inorganicos (base de agua). La mayoria de los solventes
industriales son orgénicos y directa o indirectamente intervienen en todos los
procesos productivos.

Segln su estructura quimica se representan en tres grupos:. hidrocarburos
alifaticos, policiclicos y aromaticos. Subdividiéndose en: alcanos, alquenos,
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alquinos, alcoholes, éteres, cetonas, aminas, halégenos, Benceno, xileno,
tolueno, bisulfuro de carbono, nitroparafinas y derivados del glicol.
Caracteristicas fisico quimicas de los solventes

Volatilidad: emiten vapores al ambiente, lo que condiciona su absorcién por
las vias respiratorias y la piel, y si aunado a ello hay calor esta propiedad se
incrementa.

Solubilidad: tienen gran afinidad por los tejidos ricos en grasas, lo que
permite que se fije a los tejidos.

Potencialidad: La presencia de un solvente ejerce una accién que refuerza o
aumenta la del otro.

Explosividad e inflamabilidad: es la accion violenta y ruidosa producto de la
combustion rapida de sus elementos quimicos.

La exposicidbn ocupacional a los solventes, hace necesaria la consideracion
de los efectos que sobre la salud de los trabajadores expuestos que ejerce
este grupo de quimicos. Su uso esta ampliamente extendido tanto en el
ambito industrial y domestico habiendo redundado esto en multiples
beneficios para los seres humanos, tanto en los paises desarrollados como
en las economias en vias de desarrolio ,sin embargo, estas sustancias vienen
generando algunos problemas de salud y tienen efectos dafinos
comprobables en el ambiente.?

Efectos a la Salud

Sobre el sistema nervioso central: trastornos en la memoria, humor, destreza

manual, agudeza visual, fatiga, depresion, alteraciones en la concentracion y

la capacidad de aprendizaje pudiendo llegar a la demencia.

+ Rifiones: glomerulonefritis difusa, obstruccion tubular y modificaciones
enzimaticas.



+ Higado: hepatitis quimica, cirrosis y necrosis.

* Aparato reproductor: abortos espontaneos.

* Audicién: el tolueno produce lesion del Srgano de corti, es decir sordera.

e Sangre: anemias hemoliticas, porfirias (errores congénitos del metabo-
lismo por alteraciones en los genes que modifican las enzimas de la
biosintesis del Hem enzimopatias), disminucién de las plaquetas,
especificamente el benceno puede producir leucemia.

* Aparato respiratorio: bronquitis crénica, neumonitis quimica y edema
pulmonar.

* Piel: quemaduras y dermatitis de contacto.

® Corazon: vasculopatias, arritmias, cardiopatias isquemicas, muerte stbita.

Sindrome por Solventes

o Clinica: compromiso de conciencia, cefalea, halitosis.
. Causas frecuentes: acetona, hidrocarburos, naftaleno, tolueno.
- Orientacidn terapéutica: evitar catecolaminas 7

TIPOS DE EXPOSICION OCUPACIONAL

Aguda: cuando las concentraciones ambientales son elevadas, las cuales
ocurren debido a un accidente laboral: conduciendo a una depresion aguda
que se caracteriza por mareos, sensacion de cabeza vacia, lentitud de las
funciones psicomotoras, vision de los objetos como a través de una nube
(obnubilacidn), dificultad para hablar (disartria), perdida del conocimiento y
hasta la muerte.®

Crénica: Se produce por bajas concentraciones ambientales que en un

tiempo prolongado produce lesiones al trabajador, principalmente en el area
neuroconductual y teratégenica.®
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Control de los solventes

1. Sobre el foco de generacion del contaminante:

Disefiando, rﬁodiﬁcando. aislando el proceso productivo.

Realizando un correcto mantenimiento a las maquinas.

Colocando extraccidon localizada de las sustancias con: campanas, filtros de
aire.

Sustituyendo un téxico por otro menos téxico

2. Sobre el medio ambiente de trabajo:
Limpieza, ventilacion, aumento de la distancia entre el emisor y el receptor,
colocando sistemas de alarmas.

3. Sobre el trabajador:
Notificandoles los riesgos a que esta expuesto y maneras de protegerse
Disminuir el tiempo de exposicion.
Equipos de proteccidn personal (lentes, guantes, ropa, zapatos y mascarillas
especificas).
Rotacién del personal.®

GLICOLES

Compuestos con alta solubilidad conferida por la presencia de grupos
hidroxilo -OH, éter C-O-C, y alquito CnHzn+1. Son buenos disolventes,
anticongelantes y difusores de calor. De estos compuestos el mas téxico es el
monometil éter del etilén glicol. Debido a su baja presién de vapor no
representan riesgo de inhalacién, a menos que el material se caliente o sea
pulverizado. Las intoxicaciones que han ocurrido se deben a ingestién, siendo
el rifdn el principal érgano afectado. De estos, los mas comunes de ingerir
son:el etilén glicol y el propilén glico!.®

14




Etilén glicol (1,2-etanediol):

Pertenece al grupo de los Glicoles, también llamado éteres del glicol es poco
volatit y se fabrica a partir de la hidratacién del Oxido de etileno (epdxido
cancerigeno); es un quimico inodoro, incoloro, viscoso y con sabor dulce . '°

Entre los usos se encue‘ﬁtran: Anticongelante de circuitos de refrigeracion de
motores combustion interna, difusor de calor, descongelantes, productos
domeésticos, detergentes, disolvente (pinturas, tintas, plasticos,resinas),
cosmeéticos, sintesis de explosivos y de plasticos.®'?

Toxicocinética

Absorcién: Se absorbe eficazmente a través del tracto digestivo, su absorcion
respiratoria se ve dificultada por su accidn irritante a ese nivel y su absorcién
dérmica es escasa.’

Biotransformacion

El etilén glicol es oxidado por las mismas enzimas que transforman el etanol y
metanol (Alcohol deshidrogenasa y catalasas ), formandose acido glicdlico
(acidosis metabolica) y acido oxalico (metabolito final). El acido oxalico tiene
gran afinidad por el calcio.®

La intoxicacién se presenta como depresion del sistema nervioso central
(SNC) e irritacion en el sitio de absorcién inicialmente, seguido de acidosis
metabdlica e hipocalcémia.’
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Causas, incidencia y factores de riesgo

El etiléen glicol puede ser ingerido de manera accidental o puede ser
consumido deliberadamente en un intento de suicidio o como sustituto del
alcohol para beber (etanof)."’

El etilén glicol tiene gran afinidad por el SNC. Es metabolizado en el higado
por la alcoholdeshidrogenasa. La toxicidad es debida a sus metabolitos (acido
glioxilico, acido oxalico, aldehidos). Se bloquea el ciclo del acido citrico (con
lo que se origina una acidosis lactica) y hay una quelacion del calcio con
precipitacion renal de cristales de oxalato de calcio (imagen no.1). La dosis
letal es de 1 mL/Kg. '

fig no. 1 Rifidn dafiado por etilén glicol. Tomado de la tesis
titulada “Efecto de los solventes organicos en el cartilago,
h v f higado y rifién experimental”.
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Sintomas

El primer efecto de la ingestion de etilén glicol es una sensacion de
intoxicacion similar a la sensacion causada por el consumo de aicohol. A las
pocas horas, los efectos toxicos son evidentes, incluyendo nauseas, vémitos,
confusion, convulsiones e incluso coma. Muchos érganos sufren dafio a
causa de la toxicidad del etilén glico!, entre otros el cerebro, el corazén, los
pulmones, el higado, los rifiones y los musculos. Tan solo 120 mi
(aproximadamente 4 onzas de liquido) de etilén glicol pueden ser suficientes
para matar a un hombre de contextura normal.*!

La toxicidad del etilén glicol se presenta cuando las enzimas en el higado
metabolizan el etilén glicol en compuestos mas pequefios que se depositan
en los tejidos corporales, lo cual puede causar trastornos severos en la
quimica corporal, incluyendo acidosis metabdlica, que es una acumulacion
progresiva de &acido en la sangre. Estos trastornos pueden ser lo
suficientemente severos como para causar un shock profundo, insuficiencia
del 6rgano, perdida de la conciencia y la muerte. '’

Muchas intoxicaciones se caracterizan por provocar manifestaciones a nivel
de la puerta de entrada (digestiva, respiratoria, cutdnea) y después de un
periodo asintomatico u oligosintomatico producir dafio a distintos niveles. La
hepatotoxicidad de la intoxicaciéon por paracetamol, tetracloruro de carbono,
fésforo, halotano, y paraquat ocurre entre 48 y 72 horas después de la
exposicion aguda. El dafio renal provocado por el etiién glicol, el mercurio
inorgénico, los analgésicos antiinflamatorios y aminoglucdsidos suelen
aparecer igualmente pasados dias de la exposicion con lo cual se puede
disfrazar la causa.’
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Signos y examenes

La intoxicacion con etilén glicol se debe sospechar en cualquier persona gue
resulte gravemente enferma después de beber una sustancia desconocida,
en especial si inicialmente la persona presenta una apariencia de embriaguez
sin que se presente el olor caracteristico del alcohol para beber (etanol). '

El diagndstico de este problema usualmente se hace a través de una
combinacién de examenes de sangre, orina y otros que pueden incluir, entre
otros:

* Analisis de gases arteriales

* Estudio ampliado de quimica sanguinea

e Osmolalidad

* Prueba de etilén glicol

* Analisis de orina

e Cetonas en suero

* CSC (Conteo Sanguineo Completo )

* Radiografia de térax

e ECG (Electrocardiograma)

« Examinacion toxicolégica

Los examenes de sangre muestran niveles elevados de etilén glicol, asi como
una acidosis metabdlica severa y trastornos quimicos en la sangre;
igualmente pueden mostrar signos de insuficiencia renal y dafio hepatico y
muscular. '

Los examenes de orina pueden mostrar cristales anormales. Otros examenes
incluyen radiografia de tdrax para buscar un edema pulmonar o una
tomografia computarizada de la cabeza para buscar un edema cerebral
mismo modo, un electrocardiograma puede mostrar cambios asociados con
anomalias metabdlicas '
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Tomandq como base estos criterios, en la tabla 1 se muestran los toxicos
potencialmente tributarios de las técnicas de depuracién extra renal, los
cuales dan una sintomatologia similar a la intoxicacién por etilén glicol.

Tabla 1. Sustancias toxicas en las que estan indicados los métodos de
depuracion extra renal.”

Toéxico Concentracién HD HP PLF
pléstica
Fenobarbital >100 mg/% +4+4+ 444+ -
Metanol >50 mg/% +++4 - -
Etilén glicol >50 mg/% +++4 - -
Salicilatos >80 mg/% +4+++ +++ ++
Teofilina >80 mg/% +++ ++++ ?
Talio >0,5 mg/L +++ 4 ++
Paraquat Absoluta + ++ ?
Indicacién
Meprobamato >100 mg/% ++ ++4+ -

Leyenda: (HD) hemodialisis, (HP) hemoperfusién, (PLF) plasmaféresis.
++++ muy efectivo

+++ efectivo

++ efectivo de escasa utilidad clinica

+ poco efectivo

- efectividad nula

? Efectividad cuestionable

Tratamiento

Contrariamente a lo que se piensa, para muy pocas sustancias toxicas se
dispone de antidotos especificos. Aun cuando se disponga del antidoto, no
deben usarse indiscriminadamente, su empleo debe depender de una
evaluacidon del estado clinico del paciente, de examenes de laboratorio
adecuados y de la accion cinética esperada del téxico.

La sintomatologia es tardia (a veces hasta 72 horas): presencia del sindrome
neurologico, insuficiencia renal aguda y acidosis metabdlica hiperosmolar.
Hay trastornos digestivos (nauseas, vomitos, dolor abdominal), neurolégicos
(somnolencia, coma hipoténico o crisis convulsivas, edema cerebral),
alteraciones cardiovasculares (hipotension, taquicardia, alteraciones de la
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conduccidn), trastornos respiratorios (polipnea por la acidosis metabdlica,
depresién respiratoria), insuficiencia renal aguda, anomalias analiticas
(hiperglucemia, hiperosmolaridad, asi como aumento de los niveles
sanguineos de creatinina y disminucién del calcio).'?

El tratamiento de la intoxicacién con etilén glicol esta dirigido a brindar
soporte a las funciones corporales vitales y eliminar el etilén glicol y sus
productos metabolicos téxicos del cuerpo. Si la ingestion ha ocurrido
recientemente, la succidn de los contenidos estomacales puede ayudar a
retirar algo del producto ingerido. Asimismo, se puede administrar carbén
activado. '3

La mayoria de las personas que presentan intoxicacion con etilén glicol deben
ser remitidas a la unidad de cuidados intensivos para realizarles un monitoreo
exhaustivo y brindarles ventilacion mecanica (con respirador) y otros
tratamientos avanzados. Asimismo, es posible que se requieran
medicamentos intravenosos con una solucidon salina o de bicarbonato de
sodio para neutralizar la acidosis severa. Otros medicamentos pueden incluir
fomepizole o etanol intravenoso (tabla 2) que retarda la formacion de
productos toxicos del metabolismo del etilén glicol.

Tabla 2 Etano! , sustancia usada en las intoxicaciones por etilén glicol.

| DROGA uso DOSIS / VIA EF. SECUND.
Etanol 100% | Contrarresta el Nausea, voémitos,
{Ampolla 10 mlL|efecto del Metanol | Adultos y nifios, | gastritis, sedacién,
100%). y etilén glicol. 750 mg/kg dosis | hipoglucemia,

de carga, seguido | flebitis.

de 100-150

mg/kg/hora v

(diluido en SG 5%

a una

concentracion  5-
10%). Para la
administracion oral

obtener una
concentracion 20-
30%.

El etanol es uno de los antidotos mas usados para la intoxicacion del etilén glicol
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La hemodialisis se puede utilizar en casos severos para eliminar el etilén
glicol y sus productos directamente de la sangre. La didlisis disminuye
considerablemente el tiempo que el cuerpo necesita para eliminar las toxinas
y por lo tanto puede disminuir el dafio. Este procedimiento se requiere en
pacientes que desarrollan insuficiencia renal severa a causa de la ingestion
de etilén glicol y puede requerirse durante muchos meses después de haber
ingerido la sustancia."'

Lavado gastrico y oxigenoterapia con mascarilla son otra opcién. Las crisis
convulsivas se trataran con Diazepam (10-20 mg en adultos y 0'3-0'6 mg en
nifios). El tratamiento especifico es con Etanol 6 4-Metilpirazol. Alcalinizacién
con 500 mL de bicarbonato sédico al 14% que se repetira segun fa evolucion.
Piridoxina i.m. (50 mg/6 horas) y Tiamina i.m. (100 mg/6 horas) ambas
durante 2 dias.™

La administracidn por via intravenosa (V.l.). de Etanol compite con el etilén
glicol por la alcohol deshidrogenasa. Para que sea eficaz debe obtenerse una
alcoholemia de 1-2 gramos. Se aplica: una dosis de ataque de 0'75 mL/Kg por
V.I. como se menciona acontinuacién .

El 4-Metilpirazol es un potente inhibidor de la alcohol deshidrogenasa. Se
puede administrar por via oral (V.0.) o V.L.:

V.0.
- Dosis de ataque: 15 mg/Kg
- A las 12 horas: 5 mg/Kg

Seguidamente y cada 12 horas: 10 mg/Kg hasta que no se detecte
etilén glicol en plasma.
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V.l
* Dosis - de atadue: 10 mg/Kg en 45 minutos diluidos en suero salino
isotonico. [T '

*  “Alas 12 horas: 5 mg/Kg

.o A ia‘s: 12 horas: 2'5 mg/Kg

° Cada '1,23 horas: 1'25 mg/Kg hasta que no se detecte en plasma etilén
glicol.2

ETANOL

Es el antidoto para las intoxicaciones por metanol y etilén glicol. Actua
inhibiendo la biotransformacion del primero en formaldehido y del segundo en
glicoaldehido, metabolitos ambos responsables de los efectos daiiinos de
estos alcoholes. '®

Si se tuviera a la mano una forma farmacéutica de etanol estéril se puede
administrar por via endovenosa; en caso contrario, es preferible emplear la
via bucal para lo cual se le administra directamente diluido en jugos o a través
de una sonda nasogastrica. Para la via endovenosa se recomienda una
solucion de etanol al 10%, para la bucal al 20% (esto se consigue facilmente
diluyendo bebidas que contienen etanol al 40% ginebra, vodka en cantidad
similar de jugo). Iniciar con una dosis de impregnacién de 600 mg/kg en 30 a
60 minutos, y de sostén de 100 mg/kg/h, con lo que se consigue una
concentracién sanguinea de etanol de 100 mg/dL. !5

Expectativas (pronéstico)

Si se trata de manera oportuna, la intoxicacién con etilén glicol tiene un
prondstico bastante bueno y es comun que se presente recuperacion total de
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la insuficiencia renal o ‘incluso. del estado de' coma; sin embargo, si el
tratamiento se démora o no se administra, la ingestion de etilén glicol puede
ser mortal.!!

ANTIDOTOS PARA EL ETILEN GLICOL

Calcio, cloruro y gluconato

Las sales de calcio, particularmente el cloruro y el gluconato, tienen
aplicacion en diversas emergencias toxicolégicas: sobredosis de
medicamentos bloqueadores de los canales del calcio, etilén glicol, fluoruros,
magnesio y envenenamiento por picadura de viuda negra Lactrodectus
mactans. ‘¢

Estos farmacos se presentan para su administracién endovenosa
dnicamente: el cloruro de caicio al 10% contiene 1.36 mEq de Ca, en tanto
que el gluconato contiene 0.45 mEq del idn. Ambos se administran
lentamente por la via mencionada; el cloruro a la dosis de 0.2 mL/kg/dosis, en
tanto que el segundo a la dosis de 0.6 ml/kg/dosis. Es importante el
monitoreo electrocardiografico durante esta terapéutica, asi como las
determinaciones de calcio sérico, total y ionizado, para prevenir [a
hipercalcemia iatrogénica. '®

4-Metilpirazol

Esta siendo estudiado como un antidoto coadyuvante del etanol, para el
tratamiento de las intoxicaciones causadas por el metanol y el etilén glicol.
Administrado por la via bucal, al parecer actia como un potente inhibidor de
la biotransformacién hepatica del metanol y del etilén glicol con lo que se
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previene la formacidon de los metabolitos responsables de los efectos téxicos.
Falta mayor experiencia pero promete ser un antidoto muy eficaz.'®

Las complicaciones dependen de la dosis y el tiempo en que se esta
expuesto las cuales pueden ser:

= Insuficiencia renal

* Shock
e Coma
* Muerte

Situaciones que requieren asistencia médica

LLa ingestion de etilén glicol es una emergencia médica, por lo que se debe
buscar asistencia médica de inmediato si se sabe o se sospecha que alguien
lo ha ingerido. No se debe esperar hasta que se presenten los sintomas de
intoxicacion.!!

Prevencién

Las sustancias que contengan etilén glicol se deben mantener fuera del
alcance de los nifios y se debe aconsejar a las personas que puedan abusar
de éste. '

Otra forma para evitar el contacto con el etilén glicol es la proteccién con
guantes, ya que la piel puede ser una de las vias de absorciébn de esta
sustancia ."?

Para el apartado de los guantes, existe una normativa cuya denominacion es
la MT — 11, la cual nos informa sobre los guantes de proteccion frente a
quimicos agresivos y procede a una clasificacion de los mismos en:
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CLASE A:
Guantes impermeables y resistentes a la agresion de los acidos (guantes tipo
1) y basicos (guantes tipo 2).

CLASE B:
Guantes impermeables y resistentes a detergentes, jabones, amoniaco, entre
otros.

CLASE C:
Guantes impermeables y resistentes a disolventes organicos.
Los podemos agrupar en los siguientes tipos:

Tipo 1 : Guantes resistentes a hidrocarburos alifaticos.
Tipo 2 : Guantes resistentes a hidrocarburos aromaticos.
Tipo 3 : Guantes resistentes a alcoholes.

Tipo 4: Guantes resistentes a éteres.

Tipo 5: Guantes resistentes a cetonas.

Tipo 6 : Guantes resistentes a acidos organicos.

Tipo 7: Guantes resistentes a hidrocarburos clorados.
Tipo 8: Guantes resistentes a ésteres.

Para obtener la homologacién, los guantes ha de pasar pruebas de
impermeabilidad y resistencia quimica a los agentes que se van a poner en
contacto con los mismos. '?

Tipos de guantes
De acuerdo a su composicion estan los de: cuero, goma, plastico, tela,

metalicos. De los cuales los de plastico son los mas aptos para el manejo de
disolventes organicos .'2




Guantes de plastico

Este tipo, de manera general, son los mas idéneos, pues unen a su
resistencia a muchas sustancias, la practicamente nula sensibilizacién de los
usuarios. Se pueden encontrar diferentes tipos:

Cloruro de polivinilo (PVC).
Alcohol polivinilo (PVA).
Nitrilo (acrilonitrilo y butadieno).

Cada uno posee propiedades diferentes frente a disolventes industriales .12

A continuacidn se presenta la tabla 3 donde reflejaremos la resistencia
quimica de los guantes, a disolventes industriales.

LLas claves que vamos utilizar son:

-~ E=EXCELENTE

- B =BUENO

- R =REGULAR

=~ 1=INFERIOR

- M=MALO

= NC =NO COMPROBADO

=
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Tabla 3. Composicién de los guantes y su resistencia a las

sustancias usadas en la industria.

COMPOSICION DE LOS GUANTES

Sustancia. Caucho Natt Neoprend Buna-N| Butilo P.V.C. PV.A
ral o Late (Nitrilo) I l
Aceite de platano l R R M B
Acetato de celosolve, M B B NC R E
Acetato de Etilo | B B B M
Acrilonitrilo B B R B E
Celosolve B R M NC B
Bromuro de metilo R B B NC M E
Bromuro de metileno B B B NC M B
Disolventes de R [=] B NC R E
| pintura
Etil Eter B8 E E M B
Etil Formato | B R B M E
Metacrilato de Metilo B B8 B NC 1 B
Nitro benceno M R 8 M E
Aceite de Linaza M B E B R E
Aceite de minerales M E E M ] E
Aceite de Ricino M B E B B E
Aceite de semilla M B E B 8 E
algodén
Aceite de vegetales R B E NC R [3
Bafos electroliticos E E =] E M
Barniz para madera M B B NC R E
Conservadores de R B B : R B
madera
Decapantes de R B B NC M B
pinturas
Disolvente de Lacas R B 8 NC R E
Disulfuro de Carbond M R B M R E
[ Endurecedor Aminicy R R B NC R E
Etilenglicol E E B B 8 B8

La tabla anterior contiene solo una parte de las

”y

de los distintos tipos de guantes

para el estudio
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METIL-CELOSOLVE

Sinonimia

2-Metoxietanol, metilcellosolve o etilén glicol metil éter.

Clasificaciéon
Alcohol éter alifatico.

Férmula
C3H802; CH3OCH2CH20H .

Propiedades fisicas

Es un liquido incoloro de olor suave, agradable.
Con peso molecular;76.10

Propiedades quimicas

Es un liquido estable, miscible con hidrocarburos, alcoholes, acetonas,
benceno, glicerol glicoles y agua. Es considerado combustible.

Punto de Ebuilicion 124.5°C.
Densidad 0.963 (20/20°C).
indice de Refraccién 1.4021 a 1.4028 (20 °C).

Punto de Inflamacién 43.3°C.




Limite de Flamabilidad en aire 2.50 y 19.80% a temperaturas elevadas.

Punto de Congelacion -85.1 a -86.5°C

Temperatura de Autoignicién 288°C

Temperatura minima de ignicién en aire: 383°C

Obtencion
a partir de dxido de etileno.

Usos

Disolvente de nitrocelulosa, acetato de celulosa; en colorantes, solventes en
agua, resinas naturales y sintéticas, mezclas disolventes, en lacas, esmaltes,
barnices, en cuero, como fijador de perfumes, en colorantes para madera;
celofana impermeable; como aditivo en anticongelantes para combustibles a
propulsién 7.

También es empleado dentro de la industria alimenticia en los suplementos
alimenticios y como aditivo (se adiciona con el propdsito de preservar la
comida del deterioro por bacterias, protegiéndola de los cambios oxidativos y
mejorar sus caracteristicas organolépticas o su textura), en gomas de mascar
yaves '7.

Se emplea también en pinturas cuya base es agua; como agente
anticongelante de combustible para aviacion; en pesticidas, jabones liquidos,
soluciones para limpieza y cosmeéticos. También son empleados como
intermediarios quimicos, como diluyentes en el fluido del freno hidraulico 7.
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Limite de uso permitido (en aves) 0.15%.

Toxicidad

Es téxico por ingestion e inhalacion. Riesgo moderado de Incendio '7.

Emite humo caustico y gases irritantes '5.

VLU: 5 partes por millén en aire.

TLV (Threshold limit value) es de 25 partes por millén, 80 mg/m> .
TWA (Time weighted average): 5 partes por milién (piel).

LDSO (via oral en rata): 2460 mg/kg.

El 2-metoxietanol en concentraciones menores o iguales a 25 partes por
millén, reportado cambios neurolégicos y hematolégicos. Dentro de los
hallazgos post mortem se encuentran hemorragia gastrica y renal, asi como
cambios en el higado, todos ellos seguidos a la muerte por ingestién. No
causa irritacidn en la piel, pero en cantidades toxicas es realmente absorbible
a través de la piel; asi mismo si por algun accidente liega a tener contacto con
los ojos inmediatamente produce dolor.

El etilenglicol monometil éter causa dafios al sistema reproductor masculino,
sistema hematopoyético y en el desarrollo fetal y embrioldgico.

Accion teratogénica.
Produce efectos sistémicos y reproductivos en humanos, es un teratégeno

experimental, se han reportado datos sobre mutagenicidad, es un irritante de
la piel y de los ojos.

p——
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La alcohol deshidrogenasa juega un papel importante en el desarrollo de la
toxicidad del etilenglicol monometil éter, debido a que un periodo prolongado
de exposicién al mismo incrementa el riesgo de toxicidad testicular, porque el
aumento en la actividad de la alcohol deshidrogenasa por tratamientos
repetidos con etilenglicol monometil éter resulta en mayor produccion de
acido metoxiacético .

Metabolizacién

La alcohol deshidrogenasa (ADH), es una enzima guia en el metabolismo de
los glicoléteres tales como el 2-Metoxietanol. Tres isocenzimas de !a ADH han
sido detectadas en los tejidos de rata. El higado contiene dos de éstas, una
isoenzima anddica, la ADH-2 y una enzima catédica, la ADH-3. Las mayores
concentraciones de la isoenzima anddica ADH-1, se encuentran en los
organos que estan en contacto inmediato con el exterior; la cérnea, el
estdmago y el pulmoén; indicando que la ADH-1 puede jugar un papel como el
primer obstaculo metabdlico contra los alcoholes externos y los aldehidos '°.

Aasmoe Yy col. mostraron que el 2-Metoxietanol es metabolizado por la via de
la ADH-3 fig.1 y que el metabolismo hepatico in vitro de los glicoléteres via
ADH fue mayor en ratas de sexo femenino; corroborando los hallazgos in vivo
de un mayor porcentaje de eliminacion del 2-Metoxietanol en ratas hembras '°

Lo anterior se pudo comprobar cuando ratas machos fueron tratadas con 2-
Metoxietanol y posteriormente fueron castradas; lo cual produjo la reduccion
de los niveles de testosterona en aproximadamente 95%, 10 que produjo que
después de siete dias se alterara la funcidn hepatica y gastrica de la ADH y
por lo tanto dio como resultado la induccién del modelo femenino de la
actividad de la ADH.
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El etilenglicol monometil éter es oxidado a acido metoxiacético por la aldehido
deshidrogenasa. Una parte del acido metoxiacético es conjugado junto con
glicina y forman metoxiacetilglicina. Esto se comprobé durante las primeras
dos a tres horas después de administrar el etilén glicol monometil éter en
concentraciones del 80 al 100% .

El 2-Metoxietano! produce una induccion significativa de la ADH hepatica en
ratas machos y ratas machos castradas. La actividad especifica de la ADH
gastrica es mayor en machos que en hembras *°

E! 2-Metoxietanol es excretado por los rifiones, (por la via urinaria); otras
rutas de eliminacién incluyen el sistema respiratorio y e! sistema digestivo.

La exposicion al 2-Metoxietanol in vitro parece depender de la oxidacion del
alcohol a acido metoxiacético .
Tratamiento

La inhibicion de 1la ADH en ratas prefiadas por pretratamiento, con 4-
Metilpirazole, reduce significativamente la severidad de la teratogenicidad del
2-Metoxietanot 2°,
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IV. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El aumento en el uso de sustancias quimicas en la vida cotidiana, junto con el
' empleo y mal manejo de las mismas en el rubro obrero han incrementado la
presencia de alteraciones congénitas. Con lo cual se incrementa el universo
de alteraciones para su diagnéstico aunado a la ignorancia de la aparicion de
estos, han dado como resultado diagnésticos erréneos y un mal manejo del
paciente, lo que puede traducirse en el desarrollo de la historia natural de la
enfermedad o su exacerbacion.

V. JUSTIFICACION

Por lo anterior es menester conocer y especificar las alteraciones de esta
anomalia para que de esta manera se establezca un diagndstico diferencial
con otras enfermedades similares, tal es el caso del sindrome del feto
alcoholizado .

Las diferentes manifestaciones son tanto sistémicas como locales ; dentro de
estas las pertenecientes a la regidn bucal, que son los concernientes a
nuestra profesion son de suma importancia para su diagnéstico, sin embargo
el patron especifico no se restringe a esta zona.

Con ello se pretende establecer una opcion en el diagndstico clinico para que
de esta forma los pacientes sean tratados correctamente.
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VI. OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Determinar las manifestaciones clinicas del sindrome de Saavedra (Sindrome
de éteres del glicol).

OBJETIVO PARTICULAR

1) Revisar reportes presentes en el mundo, causados por cualquier
solvente organico.

2) Revisar los reportes presentados hasta el momento de diversos casos
en el mundo por intoxicacion causada por éteres del glicol.

3) Observar especificamente las manifestaciones de teratogénesis en
una comunidad al norte de México.

4) Comparar las manifestaciones en los diferentes reportes de Ila
literatura.
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VIl. RESULTADOS
Reporte de casos

A través del mundo se han dado reportes por intoxicacion de etilén glicol, los
cuales a continuacién se presentan:

Reporte 1%

En el verano de 1992 saltd a la prensa la noticia de que 21 argentinos
fallecieron como consecuencia del consumo de un producto homeopatico, un
jarabe elaborado a partir de propdleos, y comercializado por el laboratorio
“Huilen". En aquel caso, el propdleos habia sido disuelto en etilén glicol, en
vez de serlo en etanol. La dosis de etilén glicol fue letal.

En este estudio, resulté muy frecuentes los casos de enfermedades graves
ante las que el paciente, preocupado o molesto por una faita de mejoria,
acudid al médico alternativo; abandonando el tratamiento prescrito
inicialmente. Cuando mas tarde, en ausencia de mejoria o tras una recaida,
volvié a su médico de cabecera o al especialista, se intensificaron los signos y
sintomas , teniendo resultados cruciales debido a la pérdida de tiempo, lo
cual puede resultar fatal.

Reporte 2222

En Colombia se realizd un estudio con datos recolectados en hospitales de
Bogota, Neiva y Cartagena, entre 1982 y 1993, bajo los lineamientos del
ECLAMC (Estudio Colaborativo Latino Americano de Malformaciones
Congénitas) - VERACC (Vigilancia Epidemioldgica y registro de Anomalias
Congénitas en Colombia) en recién nacidos, segun un disefio de casos y
controles. Los posibles factores de riesgo contemplados fueron: antecedentes
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de malformaciones familiares, edad de la madre durante la gestacién,
metrorragia, enfermedades agudas, enfermedades crdnicas, ingestién de
medicamentos, consumo de alcohol, consumo de cigarrillos, exposicién a
inmunizacién y plaguicidas, Unicamente durante el primer trimestre. El analisis
de la informacion se hizo mediante regresion logistica multivariada “paso a
paso”. Se seleccionaron cuatro anomalias, por presentarse en un suficiente
numero de individuos, mostrar diferencias significativas entre la frecuencia de
casos y controles y por ser clinicamente relevantes, estas son: labio fisurado
con o sin paladar hendido, polidactilia, sindrome de down y deformidad en
varo (desviacidn del pie hacia adentro).

Las anomalias congénitas fueron clasificadas en los siguientes cinco grupos:
1. De origen genético simple (por genes mutantes mayores).
2. Debidas a interacciones entre tendencias hereditarias y no genéticas,
generalmente factores ambientales (aproximadamente 20%).
3. Asociadas a aberraciones cromdsomicas .

>

Atribuidas a factores ambientales discretos (como la principal causa)
5. De causa no identificada (alrededor del 60%) .

El estudio de las causas de los defectos de nacimiento, se realizé sobre
evaluaciones de antecedentes familiares y condiciones del embarazd, asi
como de datos poblacionales y experimentos en animales observindose
heterogeneidad y complejidad en los factores causantes de estos defectos y
dificultad para afirmar la magnitud de su influencia. La mayoria de las causas
ambientales son infecciones de la madre (que llegan a ser el 2% de las
causas de anomalias congénitas) otras afecciones maternas como diabetes,
enfermedades virales, y sustancias ambientales, asi como ciertos
medicamentos , humo del tabaco, entre otros.

En este reporte se encontré una asociacion notable entre fisuras orales en los
nifios de madres que trabajan en fa manufactura de cueros y zapatos, ya que
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utilizan . solventes para desmanchar el cuero, siendo mayor el riesgo para la
fisura de paladar.

Ademas se observé un riesgo significativo de anomalias muiltiples en hijos de
madres trabajadoras en tincion de textiles; la exposicion a éteres del glicol
utilizé para lo antes mencionado, también ha sido estudiada; existiendo una
asociacion particularmente fuerte con defectos del tubo neural, anomalias
miltiples y labio fisurado; en este Ultimo la asociacidén tendié a incrementarse
con altos niveles de exposicién.

A través de este estudio, por primera vez se explora y encuentran en
Colombia diversos factores de riesgo asociados a varias anomalias
congénitas, cuya importancia es significativa. Por lo cual la principal
recomendacion del mismo es estimular el estudio de las anomalias y sus
factores de riesgo en la poblacién de Colombia.

Reporte 3 24,25

Segin un estudio realizado por investigadores canadienses publicado en la
revista cientifica ‘Occupational and Environmental Medicine’. La exposicién a
disolventes organicos deteriora el esperma .

Los varones que por motivos laborales se ven expuestos con frecuencia a
disolventes organicos tienen el doble de posibilidades de presentar un bajo
numero de espermatozoides, Los pintores, decoradores y trabajadores de
imprenta son personas que por su profesidon se encuentran entre la poblacion
de riesgo que puede sufrir problemas de infertilidad.

Los disolventes organicos son muy utilizados en sectores como la
construccion o las artes graficas para disolver materiales o productos. El
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estudio realizado por la Universidad de Alberta, entre trabajadores manuales,
que acudian a ciinicas de fertilidad, ha relacionado la exposicion a estos
disolventes con un menor nimero de espermatozoides.

La investigacion evalué a mas de 1.200 varones, entre los que se midio el
nivel de exposicién a los disolventes y se estudié la calidad de su semen y el
volumen de espermatozoides que contenia. Los resultados revelaron que los
varones que se exponian a niveles moderados de estos productos
presentaban una tendencia dos veces mayor a registrar bajo volumen y baja
actividad en su esperma.'®

Entre los trabajadores que sufrian una exposicion alta a los disolventes
organicos (un 50 por ciento superior a la media) las posibilidades de sufrir
estos problemas hasta tres veces superiores a las de una persona que no
trabaja con las sustancias. Aunque el estudio no sefala cuales de estos
disolventes son los mas perjudiciales para la fertilidad masculina, los autores
apuntan que los éteres de glicol son los principales candidatos.'®

Estableciendo que los trabajadores que estan expuestos regularmente a
niveles moderados y altlos de solventes organicos tendrian mayor
probabilidad de padecer problemas de fertilidad por presentar bajo numero de
espermatozoides, o con reducida movilidad, seglin el trabajo publicado en
Occupational and Environmental Medicine en octubre de 2001.

Los investigadorgs encontraron que, entre las parejas infértiles, los hombres
que se desempenan en actividades donde estaban expuestos a estas
sustancias —como imprenteros, pintores y tintoreros-, representaban el doble
en comparacion con quienes trabajaban en otras areas.
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Los solventes organicos son frecuentes en pinturas, adhesivos, lacas y
agentes limpiadores. Los estudiados en el presente reporte son: estireno,
percloroetileno, tricloroetileno y etilén glicol.

Estas sustancias pueden ser inhaladas o absorbidas a través de la piel, y
llegara las génadas, donde se desarrollan y maduran los espermatozoides.

Los investigadores analizaron datos de dos grupos de trabajadores que
asistieron a clinicas de fertilidad en Canada, la mitad en Montreal (entre 1972
y 1991) y la otra mitad a otras clinicas del pais (entre 1984 y 1987).

Se clasificaron a los pacientes de ambos grupos de acuerdo a los niveles de
exposicion a solventes organicos en el trabajo, encontrando que los casos de
esterilidad fueron mayores en los trabajadores expuestos a estas sustancias,
en comparacion al grupo control. En los individuos del grupo de Montreal, una
exposicion moderada se asocid al doble de probabilidad de presentar
espermatozoides con menor actividad; y en ambos grupos, al triple de
probabilidad para la exposicion a dosis altas.

También se tuvieron en consideraciéon datos sobre el consumo de alcohol y
tabaquismo (cuando estos estuvieran disponibles) como posibles causas
alternativas que enmascaren los resultados, pero no se encontré evidencia de
que estuvieran asociadas.

Peter Rabinowitz, profesor de medicina ocupacional en la Universidad de
Yale en New Heaven, Connecticut, menciona que, ain cuando un pequefio
numero de individuos estuvo expuesto a altas dosis, el estudio sugiere que
los efectos en los espermatozoides aumentan con la magnitud de la
exposicion, sin dejar de mencionar que, tratdandose de un estudio
retrospectivo, es necesario tener cierta cautela con la interpretacion de los
resultados.
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De todas maneras, independientemente de los efectos que pudieran tener los
solventes organicos sobre la actividad y el nilmero de espermatozoides, los
trabajadores expuestos a altas dosis deben tratar de minimizarlas, pues se
sabe que estos compuestos afectan al sistema nervioso.

Reporte 4 °

Este estudio se realizé6 como parte de un estrategia mas amplia para
implementar un Programa de Derecho a la Informacidn Ambiental en Tijuana
B.C. y abogar por su establecimiento. Dicha estrategia incluye: recopilar
informacion para identificar fuentes de contaminacion imporiantes, fomentarla
intervencién de la poblacién, del gobierno en apoyo al derecho a la
informacién sobre sustancias peligrosas, la divulgaciéon de informacion al
publico y la participacion en redes internacionales con relacién a derecho a la
informacion.

Desde el desastre quimico en la planta de Unién Carbide en Bhopal, India,
existe en todo el mundo una mayor exigencia en torno al derecho del publico
a saber sobre el uso de sustancias peligrosas en la industria. E! Inventario de
Emisiones Toxicas (TR!) de la Agencia de Proteccion Ambiental (EPA) de los
Estados Unidos surge bajo la Ley de Planeacién en caso de Emergencias y el

Derecho de la Comunidad a la Informacién de 1986 2647

Esta reglamentacion involucra requisitos de reporte y divulgacién de
informacion sobre sustancias y emisiones contaminantes y es considerado
como uno de los mas amplios programas de derecho a la informacion en el
mundo. Aln asi, se estima que bajo esta reglamentacion se reporta menos
del 5% de las emisiones y de las transferencias anuales de quimicos toxicos
en los EE.UU. Esto ultimo se debe a la complejidad de factores politicos,
juridicos, técnicos, administrativos y sociales que implica la implementacion

40




de mecanismos para el manejo de informacion sobre sustancias peligrosas,
de una manera que sea accesible y Gtil para la comunidad.

De las 207 empresas que se estudiaron, 45.8% pertenecen a la industria
electronica/eléctrica y se encuentran en su mayoria en las areas de Otay y La
Mesa. Entre los procesos mas comunes en esta muestra se encuentran la
manufactura de tabletas de alambrado impresas para computadoras y
televisores.

La manufactura de TAls (tabletas de alambrado impresas)se puede agrupar
en cinco pasos.

Cada uno de estos pasos involucra el uso de sustancias peligrosas
- especificas, que son finalmente liberadas al medio ambiente en forma de:

Particulas al aire, dxidos y materiales, escoria, rebabas, vapores acidos y
vapores organicos producto de la limpieza, preparacion y taladrado de
superficies; restos de soluciones acidas y alcalinas; soluciones de revelado,
cobre, acido, chapa, grabado y removedor; aguas residuales de enjuagues y
lodos generados por su tratamiento.

De las sustancias peligrosas, las que se desechan en mayor cantidad por la
industria electrénica varian segun el giro de la empresa, representandose en
la tabla No. 4
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Tabla 4 sustancias peligrosas mas frecuentemente utilizadas por giro

Electrénica Metales Madera Plastico

Tricloretileno X X

Acetona X X X
Disulifuro de X
carbono

Metanol

Metil Etil Cetona

>
XX |%

Xileno

XX |x

Eter de Glicol

Acido Clorhidrico

Alcohol N-butil

XXX XXX

Amoniaco

Acido Sulfarico X

Sustancias mas comunes de desecho en procesos industriales.

Existe una creciente preocupacioén sobre el tipo de industria que se exporta
hacia el sur de la frontera. Ha sido notorio el traslado de industrias usuarias
de solventes desde la zona fronteriza de EE.UU. hacia el lado mexicano,
evidenciado por una predominancia de dichos giros a lo largo de toda la
frontera Mexicana. Se infiere que dicho movimiento esta relacionado ai
control de emisiones de COVs (Compuestos Organicos Volatiles) al aire
ambiental en la reglamentacidon norteamericana y la ausencia de dicho control
en México.

Reporte 5°°

Algunos agentes ambientales son capaces de cruzar la barrera placentaria e
interrelacionarse con los tejidos del embridn o feto en formacién, originando
alteraciones estructurales, bioquimicas o funcionales, que se traducen en
malformaciones congénitas y/o retraso psicomotor. A estos agentes capaces
de modificar el desarrollo intrauterino se les conoce como teratégenos. Este
fue el caso que ocurrid hace poco mas de 20 afios en la ciudad de
Matamoros, Tamaulipas, México, que hasta la fecha no habia sido conocido.
Este trabajo dio a conocer un nuevo sindrome teratogénico en humanos y su
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comprobacidon en animales de experimentacién. Para lo cual se realizé un
estudio tongitudinal que abarcé los tres campos de la investigacidon médica: a)
epidemioldgico, b) clinico y c) experimental.

El estudio se inicid en junio de 1992, a invitacion de las autoridades
municipales de Matamoros, para dilucidar las causas que provocaron
malformaciones congénitas y retraso psicomotor en pacientes que acudieron
a los servicios médicos municipales.

Primera fase: estudio de campo.1 El objetivo fue determinar la existencia de
un antecedente comun. Se realizaron visitas domiciliarias y entrevistas con el
fin de investigar la ubicacion de la fabrica, el proceso de fabricacion, la
seguridad laboral, los habitos higiénicos de las madres y sus lugares de
referencia.

Segunda fase: estudio de casos y controles. El objeto de estudio fue
determinar la fuerza de asociacién efecto-causa entre la produccion de
malformaciones congénitas y retraso psicomotor en pacientes del Sistema
Nacional para el Desarrollo Integral de la Familia (DIF) de Matamoros y la
exposicion intrauterina a metilcelosolve y etilén glicol Se revisd un total de
134 pacientes. Se consideraron como casos los pacientes con el fenotipo
peculiar en estudio; como controles positivos a aquéllos con otro tipo de
malformacion o retraso mental pertenecientes al DIF de la misma localidad;
como controles negativos a los hermanos sanos de los casos; como
expuestas a las madres que tuvieron contacto directo con los solventes
durante la gestacién, y como no expuestas a las que no lo tuvieron durante
ese periodo.

Tercera fase: estudio de epidemiologia genética. El objetivo fue determinar si
los solventes organicos cumplian con los requisitos clinicos para ser
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considerados como teratogénicos. Se realizé estudio de las familias afectadas
y se compard con otros sindromes genéticos.

ESTUDIO CLINICO

Con el fin de delinear el sindrome se realizé un estudio multidisciplinario de
los pacientes en el Hospital General "Dr. Manuel Gea Gonzalez", en la
Ciudad de México. Seleccionando 28 pacientes al azar siendo revisados
practicamente en todas las especialidades existentes en el hospital.

Se realizaron estudios de laboratorio y gabinete de rutina, y algunos mas que
se consideraron pertinentes.

ESTUDIO EXPERIMENTAL

Con objeto de evidenciar la capacidad teratogénica del metilcelosolve y del
etilén glicol se realizd un ensayo experimental comparativo, ciego controlado,
utilizando ratas Wistar gestantes, las cuales fueron incluidas aleatoriamente
en dos grupos:

Grupo A o control (n= 30). Comprendia dos subgrupos: A1 y A2. Al subgrupo
A1 (n= 10) no se le realizé maniobra alguna, utilizandosele como control de
calidad de las condiciones de bioterio durante el estudio.

Al subgrupo A2 (n= 20) se le administrd diariamente 0.5 ml de solucién salina,
del dia 8 al 20 de !a gestacidon, aplicAndose por via oral (n= 10) o por via
intraperitoneal (n= 10).

En el dia 19 de la gestacién los productos fueron extraidos quirargicamente
por cesarea.

Grupo B o experimental (n= 60). Comprendia también dos subgrupos: B1



sometido a tratamiento con metilcelosolve (n= 30) y B2 tratado con etilén
glicol (n= 30). En estos dos subgrupos se usaron tanto la via oral como la
intraperitoneal, empleandose tres diluciones diferentes de cada uno de los
‘dos solventes: al 5%, al 10% y al 20%. Dichas diluciones fueron hechas en
solucién fisiolégica, aplicandose 0.5 ml diariamente, del dia 8 al 18 de la
gestacion. Los productos fueron obtenidos por cesarea, la que se realizé en el
dia 19 de la gestacion.

Inmediatamente después de su obtencion, los fetos y anexos (placenta y
utero) de los dos grupos fueron analizados externamente, pesados y
medidos, para finalmente ser fijados por inmersién en formol al 10%.

La validacidn estadistica se realizd utilizando una x? para variables no
paramétricas (frecuencia de malformaciones) y una T de Student para
variables paramétricas (peso, taila).

ESTUDIO EPIDEMIOLOGICO

Primera fase: estudio de campo. Se determind la existencia de un fenotipo
similar, no descrito previamente, en 44 pacientes nacidos entre abril de 1971
y septiembre de 1977, que se parecian mas entre si que a sus propias
familias. Se determiné también la existencia de un antecedente comuin: las
madres de estos pacientes habian sido obreras de una empresa maquiladora
destinada a la fabricacion de capacitores para radio y television en
Matamoros, Tamaulipas, entre 1970y 1977.

Se encontrd que todas las madres de los pacientes estuvieron en algin
momento de la gestacion en contacto directo con solventes organicos:
metilcelosolve (HO-CH2-CH2-O-CH3) y etilén glicol (HO-CH2-CH2-OH).

Cuando se abrian los recipientes de los solventes en estado puro se
producian vapores que eran inhalados por las obreras; debido a que la fabrica
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carecia de ventilacién o extractores y a que no se proporcionaban mascarillas
protectoras a las trabajadoras; como consecuencia, algunas obreras
presentaron sintomas de intoxicacion aguda, tales como: cefaleas, nauseas,
vomitos, mareos, somnolencia y en algunos casos hasta letargia; en
ocasiones los sintomas eran persistentes, aunque en menor grado.

La susceptibilidad individual de las obreras a los solventes fue clasificada
como: ausente (sin sintomatologia), leve, moderada y severa, de acuerdo a!
tiempo y gravedad de los sintomas en igualdad de circunstancias; las
intoxicaciones leves fueron las mas frecuentes y algunos casos de
intoxicaciones severas ameritaron hospitalizacion.

Por otra parte, durante el proceso de fabricacion de los capacitores, las
trabajadoras utilizaban la llamada "solucién de electrolitos" compuesta por
metilcelosolve y etilén glicol a diluciones bajas, solos 0 combinados con acido
bdrico, acido fosfdrico o acido benzoico en cantidades muy pequenas; cuando
se ensamblaban los capacitores, las trabajadoras mantenian las manos
inmersas en la solucién mencionada, sin usar guantes ni alguna otra
proteccién que evitara el contacto de los liquidos con la piel, por lo que
probablemente éstos eran absorbidos constantemente por via cutanea, dado
que se trataba de solventes organicos.

En relacién con los habitos higiénico-dietéticos de las obreras, éstos eran
deficientes pues ingerian sus alimentos, sin aseo previo de las manos, lo que
presumiblemente podria causar la ingestion crénica de pequefias cantidades
residuales de las soluciones con las que trabajaban.

Se descartaron metales pesados y radiaciones ionizantes, asi como
cualquier otro tipo de contaminacion.



Segunda fase: estudio de casos y coyntr'oles. De los 134 pacientes revisados
44 presentaron el fenotipo peculiar, fcuyas‘ 'edades'; (16. a .21 afos)
correspondieron al tiempo de permanehc’i'a"dé' lba“kfbébricé eri 'el'p'avi's" No existio
ninglin paciente con el fenctipo peculiar cuya madre no haya estado expuesta
a los solventes, por lo que el estudio suglno mas una relacnoﬁ etiologlca que
un factor de riesgo en este grupo de estudio. e

Tercera fase: estudio de epidemiologia genética. De los 44 pacientes, 32
correspondieron al tnico miembro afectado entre los hermanos y los 12
restantes se agruparon en cinco familias: cuatro con dos miembros afectados
y una con cuatro. Se determind que ambos solventes reunian las
caracteristicas necesarias para ser considerados teratogénicos, esto debido a
que:

1. Alteraron el desarrollo embriolégico normal, produciendo un patrén de
anormalidades similares en todos los pacientes afectados por exposicion
continua (reproducibilidad), no habiendo sido observado sin que existiera
dicha exposicién.

2. Se observé correlacion entre la susceptibilidad de la madre
(sintomatologia ausente, leve, moderada o severa) y el grado de afeccion del
hijo, el cual fue clasificado segun la participacion de las estructuras
involucradas y la severidad del cuadro en:

. Grado | - rasgos fisicos menores y estudios elementales en escuela
normal con dificultad.

. Grado 1l - rasgos fisicos menores y estudios elementales en escuela
especial.
. Grado |l - maiformaciones mayores y estudios elementales en escuela

especial, con dificultad.
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Destéi:ah‘do” ue as madres mas susceptibles tuvieron hijos mas afectados.

3. Se ¢ ncontré la exustenc:a de tolerancia metabdlica: en las familias

donde a’ madre estuvo similarmente expuesta en gestaciones sucesivas el
pnmer producto se encontré muy afectado, y el segundo, en mucho menor
grado.

4, En los casos en que existid Unicamente exposicidn temporal se
observé,qde. si ésta fue sélo en el primer trimestre de la gestacion, existid
afecciéh craneofacial y musculoesquelética con poco dafio cerebral; y si sélo
fue en el tercer trimestre, existié mayor afecciéon del sistema nervioso central
que sistémica.

ESTUDIO CLINICO

De los 28 pacientes, 12 fueron del sexo masculino y 16 del femenino. En
ningln caso existi® consanguinidad ni antecedentes familiares de
malformaciones congénitas o retraso mental, asi como tampoco un fenotipo
similar en la familia.

Dentro de los antecedentes personales patoldgicos; todos los casos
presentaron retraso variable psicomotor y del lenguaje, y el 80% cuadros
repetitivos de obstruccién del ducto lagrimal pudiendo presentar otitis media
purulenta.

Exploracion fisica. La talla promedio en ios hombres fue de 1.68 m y en las
mujeres de 1.56 m, considerados normales en nuestra poblacién, asi como la
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relacion ﬁéso/talla. excépto en tres pacientes: una con obesidad y dos con
desnutriciéh_seVéraf’ Se observaron alteraciones craneofaciales peculiares,
alteraciohes fo.ctyxlkar'es. otorrinolaringolégicas, musculoesqueléticas y de otros
sistémaé'dfgéhiébs, con frecuencia variable, expresadas en la tabla No.5.

Estudios de laboratorio y gabinete. A los pacientes se les realizaron todos
aquellos estudios que se consideraron pertinentes para el diagndstico
integral; las alteraciones detectadas se informan en ia tabla No.6. Los
estudios no mencionados, incluyendo el cariotipo, fueron considerados
negativos o normales.

Con base en la clasificacién del grado de afeccién la distribucion de los
pacientes fue como sigue:
* grado I:3 casos

e grado 1I:6

* grado llI:9
* grado V.7
s grado V:3

A todos los pacientes que acudieron al hospital se les brindé tratamiento
médico, quirtirgico o de rehabilitacidn, segun fuera el caso.

Como un estudio complementario, a las madres de los pacientes afectados se
les realizaron analisis de rutina de laboratorio, Rx de craneo y térax, y
Papanicolaou, para detectar efectos toxicos permanentes, habiéndose
encontrado todos normales o negativos.

ESTUDIO EXPERIMENTAL

Los fetos obtenidos se dividieron en tres categorias (tabla 7):

«  Normales (peso, talla y morfologia)
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- Con retardo en el crecimiento -hipodesarrollo- (peso Y taila baja con
morfologia normal)

« Con malformacién externa y retardo en el crecimiento (peso y talla baja
con morfologia anormal)

Grupo A o controf. No hubo diferencias significativas (p< 0.05) entre los
subgrupos controles, en ninguna de las variables estudiadas. No se observd
ninguna camada con malformaciones en ninguno de los controles (tabla 7)

“Tabla No.5 Hallazgos clinicas en los pacientes con sindrome teratégenico,
Hospital General *Dr. Manuel Gea Gonzalez" México

N=28 %

ALTERACIONES FACIALES

*frente pequena con o sin implantacién

baja del cabello. 100
*fisuras palpebrales pequefias,epicanto 92
*oblicuidad mongoloide 92
*telecanto o hipertelorismo 100
*base nasal ancha 100
*tercio medio facial corto o retruido 100
*paladar hendido 33
*alteraciones oclusales y/o dentales 100
*protusién mandibular y/o dngulos - sl
goniales prominentes ) 100
"pabelldn auricular pequeio,bajo o ; .

displasico B 25
*asimetria craneofacial 14

ALTERACIONES OCULARES

*ametropia 92
*motilidad ocular normat 83
*anomalias del iris 50
*patologia corneal 42
*enfermedad conjuntiva 42

ALTERACIONES OTORRINO-

LOGICAS
*conducto auditivo externo estendético 58
*tapon de cerumen impactado 58




*membrana timpanica perforada 42
*colesteatoma 33
ALTERACIONES MUSCULOESQUE-

LETICAS

*hiperiaxitud ligamentosa 100
*cuello corto con implantacién baja del 41
cabello

*antepulsién de la cabeza 50
*limitacién en la movilidad del cuelio .50
*hipertrofia del esternocleidomastoideo 75
*escoliosis y/o hiperlordosis 100
*acortamiento de una extremidad 58
“alteraciones estéticas del pie 100
*malformaciones congénitas de los 100
huesos de manos , pies, cadera o

columna

*atrofia muscular severa 7
OTRAS

*hipospadias y/o criptorquidia 7
*quistes ovarico y/o mamario 7
*transtornos menstruales 14
*megacolon 3

[Tabla No.6 Valoraciones especiales positivas realizadas a los pacientes con
; sindrome teratégenico,Hospital General *Dr. Manuel Gea Gonzalez”,México

N=28 %
CEFALOMETRIA P-A
*impresiones digitiformes 57
*hipertelorismo 50
*anchura nasal aumentada 68
*alteracion vertical del tercio medio 50
anguios goniales prominentes 100
CEFALOMETRIA LATERAL
*patrén de crecimiento anormal 86
*clase esquelética: grado | 36
grado I 25
grado Il 43
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RELACION A-P MAXILO-MANDIBU
LAR :

*retrognasia 18
*prognatismo 7
*biprotrusién 7
ORTOPANTOMOGRAFIA
*camaras pulpares grandes 57
*cuernos pulpares mo mineralizados 50
*dientes agenésicos 43
*acortamiento o elongacién radicular ‘43
VALORACION AUDIOLOGICA
*audiometria tonal anormal 43
*impedanciometria anormal 43
VALORACION FONIATRICA
*dislalia multiple 18
*habilidad comunicativa deficiente 18
*retraso severo del lenguaje 18
*articulacidn compensatoria 7
VALORACION PSICOLOGICA Y
PSICOMETRICA
*disfunciones perpetuales visomotoras
simples 100
*transtornos de conducta 100
*marcada dependencia materna 100
*timidez e inseguridad 100
VALORACION NEUROLOGICA
*afeccion de funciones mentales
superiores:
leve 28
moderada 57
severa 18
*area motora : disminucidén del tono y
fuerza muscular 43
*area cerebelosa : disdiadococcinecia 43
*marcha tandem negativa 43

NEUROFISIOLOGIA
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*mapeo cerebral anormal 54
*potenciales evocados visuales 54
anormales

ELECTROENCEFALOGRAMA

*asimetria hemisférica con predominio

posterior 36
*actividad focal/paroxistica 25
*bajo voltaje 50
TAC CRANEO

*atrofia cortical variable de predominio -
izquierdo 75
*alteraciones en circunvoluciones 61
*migracion neuronal alterada 1"
*discreta dilatacién ventricular 36
TAC DE OIDO

*conducto auditivo externo estendtico 57
*golfo de la arteria yugular procidente 57
*colesteatoma 36

Grupo B o experimental. Se formaron dos subgrupos de acuerdo con el tipo
de solvente al que se expusieron los animales de laboratorio utilizados.

Subgrupo B1 (metilcelosolve). En el 66% de las camadas la relacidon entre
productos e involuciones fue de 1; en el 33% restante hubo 100% de
reabsorciones. Del total de camadas, el 19% fueron normales, el 19% con
productos con retardo en el crecimiento y en el 62% restante las camadas
tuvieron fetos malformados. Del total de fetos obtenidos, el 54.6% fueron
normales, el 13.0% presentaron retardo en el crecimiento y el 32.3% tenian
algan tipo de anormalidad externa, ademas de retardo en el crecimiento (tabla
8).

La administracién del metilcelosolve por via oral (al 5, 10 6 20%) produjo un
numero ligeramente mayor de fetos afectados que por via intraperitoneal.
Respecto a la dilucién, las dosis de 10 y 20% (tanto por via oral como
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intraperitoneal) produjo un nimero mayor de fetos afectados que Ila dilucion
del §%. El peso y talla fetales promedio variaron en cada una de las tres
categorias, siendo estadisticamente significativa entre los subgrupos by ¢
(con retardo en el crecimiento solamente o con anormalidades externas)
respecto al grupo control.

Se observaron las siguientes anormalidades externas, en orden de
frecuencia: craneofaciales, acortamiento de miembros, edema (general o de
extremidades), aplasia cutis, anomalias de reduccidn de la cola, onfalocele,
atrofia de miembros posteriores, aparente pterigium coli e implantaciéon caudal
de miembros anteriores (tabla 5). La frecuencia relativa de las
malformaciones craneofaciales fue: craneo anormal, macroglosia,
progn'atismo, coloboma de parpados (uni o bilateral), acranea y asimetria
facial.

Fabla No. 7. Efectos de la exposicion a Ios solventes organicos
| metilcelosolve y etilenglicol en las camadas de fetos de rata.

GRUPO NORMALES | RETARDO MALFORMADOS | TOTAL

DEL

CRECIMIENTO

Y

DESARROLLO

NO. % |NO. % | NO. % |no.

A, 100 100 |- - - -[100
Az 187 94.9 |10 5.1]- -[197
B, 88 54.6 |21 13.0[52 32.3 | 161
Bz 116 __56.0 |67 32.4]24 11.6 |207

Resultados de la experimentacién con fetos de ratas.

Subgrupo B2 (etilenglicol). La relacién entre productos e involuciones fue
de
1. Del total de camadas, el 42% fueron normales, en el 26% hubo productos
con retardo en el crecimiento y en el 32% restante fueron anormales. Del total
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de fetos obtenldos, el 56% fueron normales el 32 4% presentdé retardo en el
crecxmnento y el 11.6% tenfa algin tlpo de anormalidad externa, ademas de
retardo en el crecimiento (tabla 8).

La administracion de etilenglicol por via intraperitoneal (al 5, 10 6 20%)
produjo un numero significativamente mayor de fetos anormales que por via
oral.

Respecto a la dilucién, las dosis de 10 y 20% (tanto por via oral como
intraperitoneal) produjeron un mayor numero de fetos afectados que la
dilucion al 5%.

Como en el subgrupo B1, el peso y talla fetales promedio variaron en

las tres categorias, siendo estadisticamente significativa entre los subgrupos
b y c (con retardo en el crecimiento solo o con anormalidades externas) con
respecto al grupo control.
Se observaron las siguientes anormalidades externas, en orden de
frecuencia: edema generalizado, malformacién craneofacial, anomalias de
reduccion en miembros posteriores, aplasia cutis, aparente pterigium coli e
implantacion caudal de miembros anteriores (tabla 8). La frecuencia relativa
de las malformaciones craneofaciales fue: macroglosia, anormalidades del
pabellén auricular, prognatismo, coloboma de parpados (uni o bilateral),
craneo redondeado y micrognatia.
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[ Tabla No.8. Malformaciones en fefos de ratas expuestas a los solventes
.} orgénicos metilcelosolve y etilén glicol

GRUPO
1 B,
(metilcelosolve) (etilén glicol)

Malformacién craneofacial

50 (96.1%)

20 (83.3%)

acortamiento

23 (44.2%)

Edema

12 (23.1%)

23 (95.8%)

Aplasia cutis 11 (21.1%) 8 (33.3%)
Agenesia de cola 2 (3.8%) -

Pseudo pterigium coli 1 (1.9%) 8 (33.3%)
Reduccién extremidades posteriores - - 9 (37.5%)
mplantacién  caudal extremidades |1 (1.9%) 3 (12.5%)
anteriores

otras 2 (3.8%) - -

Resultados de la exposicién a el metilcelosolve y etilén glicol.




Vill. DISCUSION

E! ser humano tiene que enfrentarse dia a dia a un nimero mayor de agentes
potencialmente nocivos, entre los cuales, los quimicos de uso industrial tienen
un lugar preponderante. Esto, afecta importantemente a un grupo pequeiio de
personas involucradas en el proceso de fabricaciéon y utilizaciébn de dichas
sustancias; si entre estas personas se encuentran mujeres embarazadas,
también pueden afectar el feto en formacion al contaminar el macroambiente,
e incluso al microambiente si se traspasan la barrera placentaria.

En Matamoros, Tamps, debido a la deteccibn de un gran numero de
pacientes con problemas congénitos, se tratd de dilucidar el problema y sus
posibles causas. Se reconocié un fenotipo peculiar y un antecedente comun,
estableciéndose la existencia de un nuevo sindrome teratogénico en
humanos producido por etilén glicol y metilcelosolve. Se encontrd una
asociacion causal entre la exposicion materna y afecciéon del producto,
demostrandose el comportamiento teratogénico de dichos agentes quimicos,
pues existio relacion entre susceptibilidad materna, toxicidad producida por
ellos y grado de afeccién del producto.

Debido a los escasos trabajos publicados sobre el efecto teratogénico se
estos solventes industriales, se realizé el estudio experimental en ratas
Wistar, confirmandose l|a capacidad teratogénica de estos solventes
industriales, produciéndose alteraciones morfolégicas en los fetos semejantes
a las observadas en los niflos afectados en Matamoros.

Asi pues observamos que el etilén glicol tiene varias consecuencias por su
uso no controlado, en Argentina fue de letal al mezclarlo con un producto
homeopético para la tos en grandes dosis; en Colombia se observé una
relacion entre la fisura del paladar en nifios recién nacidos y las madres que
usan el etilén glicol para la manufactura de cuero y zapatos; en Canada se ha
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encontrado ‘que Ia'vexposicién a altas dosis de esta sustancia deteriora el
esperma, . pu‘es‘: afecta esencialmente a las gdénadas; lo cual afecta
principalmeme los pintores y decoradores que utilizan esta sustancia como
solvente . - .

Por lo que, observamos que la edad, sexo, estado nutricional, dosis
administrada de la sustancia, tolerancia enzimatica (como el caso de las
obreras en la Cd. de Matamoros ), entre otros son factores van a dar la pauta
en el grado de alteracidon que se presenta; pueden ir desde una intoxicacion,
alteraciones del sistema nervioso central, anomalias del oido; malformaciones
esqueléticas, paladar hendido, hipoplasia pulmonar, malformacién renal,
malformaciones vasculares, hasta casos extremos como la muerte.

En afios recientes, el interés ha aumentado sobre el diagndstico de estas
alteraciones y, en la actualidad constituye una verdadera necesidad para el
diagndstico prenatal y el asesoramiento genético.

En cuanto a la prevencién de estas alteraciones encontramos que en
Argentina existe una ley decretada para este tipo se sustancias y en México
falta que se revisen estas leyes y se vigile su cumplimiento en las empresas
donde se trabaja y expone a los trabajadores a sustancias como el etilén
glicol.

Por lo cual, en México no solo se esta dando con esto pauta para tener otra
alternativa en el diagnostico sobre este tipo de alteraciones semejantes a la
del feto alcoholizado sino también, el tratamiento oportuno y adecuado; e
investigar factores genéticos y ambientales causantes e involucrados en
estos problemas en nuestro medio.



IX CONCLUSIONES

La informacién sobre el riesgo de estas sustancias como lo son los solventes,
los cuales usamos y estan presentes en nuestra vida cotidiana es escasa
sobre todo en las empresas donde se trabaja con ellas los trabajadores se
encuentran expuestos a ellas lo cual como ya hemos visto pueden ir desde
una intoxicacidn similar a la del alcohol, infertilidad, alteraciones congénitas,
hasta la muerte.

En México, especificamente el estudio realizado en la comunidad de
Matamoros Tamaulipas , tenemos que el uso con el etilén glicol va desde una
intoxicacidon aguda, manifestaciones teratogenicas en las madre obreras lo
cual se estudiaron diferentes malformaciones en comin que entre ella
podemos encontrar: afectaciones faciales, alteraciones oclusales y/o
dentales, alteraciones musculoesqueletica (hiperlaxitud ligamentosa,
malformaciones congénitas en los huesos de las manos, pies, cadera o
columna, atrofia muscular severa), entre otras. Sin embargo se encontré en
comun, tolerancia metabdlica, es decir que al seguir en contacto con la
sustancia, los nifos de embarazos subsecuentes presentan menos
manifestaciones .

En México no se han tomado las medidas necesarias para evitar que se
presenten las manifestaciones antes mencionadas, a pesar de haber la
informacién, y de los estudios realizados al observarse el primer caso
concreto de teratogénesis causado por el etilén glicol y sus manifestaciones
clinicas en nifios recién nacidos.

E! uso de sustancias peligrosas ha puesto en riesgo no solo el ecosistema,
sino también la salud de cada uno de nosotros por lo cual es conveniente la



evaluacnon de nesgos que debe haber en todo Iugar de trabajo y tomar
medidas preventlvas al manejarlas como el uso de guantes especificos, asi
come’ ‘mascarillas'y’ un Iavado después de utilizarlas.

Cuando por las caracterlstlcas especiales del trabajo (precision, tacto, etc.)
no sea posnble la utilizacion de guantes, habra que tener previstas otras
medldas paluatxvas, que habra tenido que ser debatidas y consensuadas en la
evaldaf:i(_:h de riesgos que debe existir en la empresa y ser revisada cada
cierto tiempo 6 siempre que se haya producido una modificacidn en cualquier
ma’quiﬁa u operatoria de trabajo.
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