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RESUMEN

El benceno es un hidrocarburo aromatico, que se utiliza como disolvente y tiene
multiples usos en las industrias, sobre todo se ocupa en la elaboracion de
pinturas, tintas, pegamentos, caucho, etc. Se puede encontrar también en la
gasolina y en el humo del tabaco. A pesar de ser muy Gtil y de bajo costo, tiene
efectos a la salud muy severos, uno de ello es la afectacion de la médula 6sea
provocando una disminucién en la producciéon de células hematoldgicas hasta su
proliferacion neoplasica. En ésta investigacion se estudiaron 14 trabajadores de
una imprenta y 21 trabajadores de una gasolinera. Material y Método: A estos
trabajadores se les realiz6 la toma de biometrias hematicas y muestras de orina
para determinacién de fenol al término de su jornada laboral, siendo analizadas
por cromatografia de gases con FID, se llevo a cabo un monitoreo ambiental para
la determinacion de benceno utilizando bombas SKC y tubos de carbén activado,
los cuales se analizaron por cromatografia de gases con FID. Resultados:
Obteniendo, en la imprenta la presencia de una correlacion baja r= -0.29 entre el
fenol urinario y el indice tabaquico; en la gasolinera se obtuvo una correlacion
moderada r=0.53. Se utilizé la prueba de t de Student para analizar los niveles de
benceno ambiental en dos grupos de trabajadores, divididos por la presencia o
ausencia de leucopenia, con un resultado de p= 0.0390 aceptando que existe
diferencia entre los niveles de benceno ambiental en ambos grupos, siendo
mayores los niveles de benceno entre los trabajadores leucopenicos, esto en el
caso de la imprenta. En la gasolinera no se pudo establecer dicha prueba ya que
los trabajadores presentaron parametros normales en la biometria hematica.



MARCO TEORICO

En este estudio de investigacion, se pretendid ver la asociacion entre la exposicion
a benceno en trabajadores de una imprenta y de una gasolinera, con las
alteraciones hematoldgicas que estos podrian presentar. Para poder llevar a cabo
esto, es necesario conocer algunos conceptos utiles para el estudio.

EXPOSICION A UN PRODUCTO QUIMICO

Es la presencia de un producto quimico en el lugar de trabajo que implica el
contacto de éste con el trabajador por inhalacién o por via dérmica, digestiva o
parenteral. (Dario Cérdova)

NIVELES PERMISIBLES DE EXPOSICION

Son los limites tolerables de exposicion a los agentes quimicos, requiriéendose un
control analitico del aire y admitir que el toxico penetra primordialmente por via
inhaladora y en algunos casos por piel. (Dario Cordova)

LIMITES DE EXPOSICION (LE)
La exposicion de trabajadores a los quimicos es controlada y se basa en el
mantenimiento de los TLVs en la zona de respiracion de los trabajadores.

LIMITE MAXIMO PERMISIBLE DE EXPOSICION (LMPE)

Es la concentracion de un contaminante del medio ambiente laboral, que no debe
superarse durante la exposicion de los trabajadores en una jornada de trabajo en
cualquiera de sus tres tipos. El limite maximo permisible de exposicién se expresa
en mg/m* o ppm, bajo condiciones normales de temperatura y presién (NOM-10-
STPS-1999).

LIMITE MAXIMO PERMISIBLE DE EXPOSICION A CORTO TIEMPO (LMPE-CT)
Es la concentracion maxima del contaminante del medio ambiente laboral, a la
cual los trabajadores pueden estar expuestos de manera continua durante un
periodo maximo de 15 minutos, con intervalos de al menos una hora no exposiciéon
entre cada periodo de exposicion y un maximo de cuatro exposiciones en una
jornada de trabajo y que no sobrepase el LMPE-PPT (NOM-10-STPS-1999).

LIMITE MAXIMO PERMISIBLE DE EXPOSICION PROMEDIO PONDERADO EN
TIEMPO (LMPE-PPT).

Es la concentracion promedio ponderada en tiempo de un contaminante del medio
ambiente laboral para una jornada de ocho horas diarias y una semana laboral de
40 horas, a la cual se pueden exponer la mayoria de los trabajadores sin sufrir
dafios a la salud. (NOM-10-STPS-1999)



LIMITE MAXIMO PERMISIBLE DE EXPOSICION PICO (P)

Es la concentracion de un contaminante del medio ambiente laboral, que no debe
rebasarse en ningdn momento durante la exposicion del trabajador. (NOM-10-
STPS-1999).

TLV = Threshold limit Value

Concentracion atmosférica de un téxico bajo la cual los trabajadores pueden estar
repetidamente expuestos dia tras dia, sin presentar efectos adversos. (Dario
Cérdova).

TWA (Time Weighted Average)
Valor promedio ponderado de concentracion en funcion del tiempo, durante 8
horas de exposicion. (Dario Cordova).

MONITOREO AMBIENTAL

Es el andlisis y medida atmosférica de xenobidticos en el lugar de trabajo, para
valorar la exposicion externa a un agente quimico y el riesgo para su salud, en
relacion con unos indices de referencia. (Dario Cérdova).

MONITOREO BIOLOGICO (MB)

Es el andlisis y medida de los agentes presentes en el lugar de trabajo (o0 de sus
metabolitos) en sangre, tejidos, secreciones, excreciones o aire exhalado de los
sujetos expuestos, para valorar la exposicion del organismo a un quimico industrial
(dosis interna) y el riesgo para la salud siempre en relacién a los valores de
referencia. (Dario Cordova).

HIDROCARBUROS AROMATICOS

Los compuestos aromaticos estan constituidos por el benceno y todos aquellos
compuestos que presentan un comportamiento quimico similar y que dan lugar a
la serie aromatica, la cual se construye a partir del benceno, fundamentalmente de
dos formas:

1. Mediante la simple sustitucion de los atomos de hidrégeno del nucleo bencénico
por otros sustituyentes (bencenos sustituidos).

2. Mediante la union de uno o mas anillos adicionales (aromaticos o no), con
sustituyentes 0 no, a una o0 mas posiciones del anillo bencénico progenitor
(derivados aromaticos polinucleares).



ANTECEDENTES

En 1825, Faraday aisl6 un compuesto puro que presentaba un punto de ebullicion
de 80°C, a partir de una mezcla aceitosa que condensaba del gas del alumbrado,
que era el combustible que se empleaba en las lamparas de gas. El resultado del
andlisis elemental realizado a dicho compuesto mostraba una proporcion de
carbono e hidrégeno de 1:1, lo cual resultaba ser inusualmente pequefia, ya que
tedricamente corresponde a una férmula empirica de CH.

Posteriormente Mitscherlich sintetizé el mismo compuesto, calculo la densidad de
vapor, lo que le permitidé obtener el peso molecular que era aproximadamente 78,
el cual corresponde a una férmula molecular de CgHgs. Como dicho compuesto se
habia obtenido a partir de la goma benjui, se le denomino bencina y a partir de ahi
derivé el nombre a benceno como actualmente se le conoce.

Ya a finales del siglo XIX se fueron descubriendo muchos otros compuestos que
parecian estar relacionados con el benceno pues tenian bajas relaciones de
hidrégeno a carbono y despedian aromas agradables, ademas presentaban la
peculiaridad de que se podian convertir en benceno o compuestos afines. A este
grupo de compuestos se le llamé aromaticos por presentar aromas agradables.

El benceno (CgHs) se encuentra en estado liquido claro incoloro, de olor
aromatico. Su grado de riesgo para la salud (3), inflamabilidad severa (3) y no
tiene reactividad (0) (NOM-002-SCT2-1994). LMPE 1 ppm y PPT 3.2 ppm, se
considera agente A2 (Carcin6geno humano sospechoso) (NOM-010-STPS-1994).
La NIOSH considera TWA 0.5 ppm, STEL 2.5 ppm (ACGIH, 2006).

En forma pura es dificil de obtener y se logra por procedimientos de laboratorio; en
la industria se encuentra mezclado con sus homologos superiores el metilbenceno
y el dietilbenceno o sileno recibiendo el nombre de benzol. Por ser un excelente
disolvente, tiene amplias aplicaciones industriales en pinturas, resinas, plasticos,
caucho, etc.

FARMACOCINETICA

La inhalacion es la principal via de exposicion, la cantidad retenida varia entre 30
% y el 80 % (promedio, 50-60 %). Inicialmente, tanto la absorcion gastrointestinal y
la absorcion pulmonar es rapida. Hay limitada absorcion a través de la piel. Los
estudios en animales sugieren que de 4 mg a 8 mg de benceno pueden ser
absorbidos por via cutanea (Matthew J. Ellenhorn, 1988).



DISTRIBUCION

Estudios en animales indican que la maxima concentracion en los tejidos aparece
dentro de las tres primeras horas de exposicién a benceno y se producen niveles
mas altos en grasa. Los niveles méximos de metabolitos de benceno aparecen en
la médula 6sea vy grasa.

En el metabolismo del benceno, estan sus productos intermedios y se observa su
conversion a fenol, el cual es la causa de los problemas en la intoxicacion cronica,
pues al transformarse el benceno a nivel de las células del cerebro y en la médula
O0sea, lugar donde se acumula (cerebro intoxicacion aguda y medula Osea
intoxicacion cronica), utiliza sus oxidasas interfiriendo asi en el metabolismo
celular, también se une a la cisteina para formar con el acido acético, el acido
fenilmercaptdrico. Se conoce que el benceno utiliza de alguna manera el acido
ascoérbico en sus oxidaciones, lo cual explica la carencia de éste debida a un
aumento de su consumo. Mas del 90 % del benceno inhalado es absorbido por los
pulmones y sufre biotransformacion a 6xido de benceno. Este metabolito activo se
metaboliza posteriormente a varios productos fendlicos, fenol (50 %), catecol
(hasta 25 %) y la hidroquinona (5 %) (C N Ong, 1995).

ELIMINACION

Después de la cesacién de la exposicion, los pulmones excretan, sin cambios, una
importante cantidad de benceno absorbido (10-50 %) dependiendo de la calidad
de la grasa corporal y nivel de ejercicio. Menores cantidades se excreta sin
cambios en la orina y bilis.

El benceno es biotransformado en el higado por la funcion de P450-oxidasa en su
principal metabolito el fenol, otros metabolitos hidroxilados son hidroquinona, y
catecol (Michele A. Medinski, 1994).La medula 6sea posee una funcion mixta
oxidasa sistema que puede producir el metabolito téxico responsable de las
anormalidades hematoldgicas inducidas por el benceno.

El alcohol acelera la excrecion urinaria del fenol, el tolueno es un inhibidor
competitivo del benceno en la biotransformacion. La excrecion del fenol por lo
general se completa en 24 a 48 horas desde el punto de vista biolégico, la vida
media es de menos de 12 horas. (Matthew J. Ellenhorn, 1988). La determinacién
del acido S-fenilmercapturico (SPMA) en orina, se considera actualmente el
biomarcador mas adecuado para el control de bajas exposiciones a benceno,
siendo lo suficientemente sensible y especifico como para controlar exposiciones
laborales. La concentracion media, al final del turno, de SPMA en orina de
trabajadores expuestos a 1 ppm de benceno durante 8 horas es de 46 mg/g de
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creatinina. El hallazgo de un valor &cido S-fenilmercaptirico <25 mg/g de
creatinina, medidos al final de la jornada laboral, sugiere ausencia de exposicion
(Nelson F. Albiano, Toxicologia laboral).

Los valores normales de sulfatos organicos en orina, corresponden a la relacion
15 % de organicos y 85 % de inorganicos. Después de una exposicion a benceno
la relacion de sulfatos inorganicos decrece de acuerdo con la severidad de la
intoxicacion y pueden llegar al limite de que los sulfatos organicos predominen
sobre los inorganicos. Existen 2 tipos de intoxicaciones: 1. Aguda y 2. Cronica.

Para fines de esta tesis nos enfocaremos exclusivamente en la intoxicacion
cronica, la cual constituye una enfermedad profesional de gran importancia por su
gravedad. Los trastornos se deben a la inhibicion del funcionamiento de la médula
O0sea que se manifiestan por una menor produccion de células heméticas cuyo
namero disminuye en la sangre circulante, hasta cifras incompatibles con la vida.
El benceno inhibe las primeras etapas del desarrollo del eritrocito, pero no afecta
la incorporacion del hierro al grupo hem. Provoca anemia, leucopenia y
trombocitopenia.

La anemia tipica del bencenismo crénico tiene las siguientes caracteristicas:
anemia grave, aplastica normocromica o ligeramente hipercromica. EI nUmero de
hematies puede bajar a niveles menores de dos millones por mm cubico y no
aparecen eritrocitos que revelen la regeneracion medular. La leucopenia es total y
mas acentuada en granulocitos. La trombocitopenia se acentla hasta producir
lesiones hemorragicas (Dario Cordoba, 2001).

SISTEMA HEMATOPOYETICO Y LINFATICO
El sistema linfohematopoyetico, esta constituido por la sangre, la medula 6sea, el
bazo, el timo, los vasos y ganglios linfaticos. La medula ésea es el lugar en el que
se producen las células para reponer constantemente los elementos celulares de
la sangre (eritrocitos, neutrofilos y plaquetas).

Los eritrocitos contienen hemoglobina que les permite captar oxigeno y
suministrarlo a los tejidos para mantener el metabolismo celular. Normalmente los
eritrocitos sobreviven en la circulacion unos 120 dias cumpliendo estas funciones.
Los neutrofilos aparecen en la sangre cuando se dirigen a los tejidos para
participar en la respuesta inflamatoria a los microbios y otros agentes. Las
plaguetas circulantes desempefian un papel esencial en la hemostasia.

La médula Osea tiene una capacidad de produccion de 3,000 millones de
eritrocitos por cada kilogramo de peso corporal. La produccion plaquetaria debe
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renovarse completamente cada 9.9 dias. La sangre periférica constituye un
indicador sensible y muy exacto de la actividad medular. Las muestras de sangre
pueden servir como control biolégico de la exposicién y ofrecer un medio de
valorar los efectos de la exposicién laboral sobre el sistema linfohematopoyetico y
otros 6rganos del cuerpo.

Cabe deducir razonablemente que a determinadas dosis, un agente como el
benceno puede destruir las células precursoras medulares y por consiguiente
alterar la capacidad de reserva de la medula sin causar dafos suficientes para
reducir los recuentos sanguineos por debajo de los valores normales. La rapidez
de aparicion de la citopenia depende en parte de la vida del tipo celular en la
circulacion. La interrupcién completa de la produccion medular provocaria primero
leucopenia ya que los leucocitos y en particular los granulocitos persisten en la
circulacién menos de un dia. A continuacién disminuiran las plaquetas, que tienen
una supervivencia de unos 10 dias. Por ultimo, disminuiran los eritrocitos que
sobreviven 120 dias.

También se ha observado que se reducen rapidamente los linfocitos circulantes,
esto quiere decir que puede el benceno tener un efecto perjudicial sobre el
sistema inmunitario de los trabajadores expuestos (Bernard D., Enciclopedia de
salud y seguridad en el trabajo). Una disminucion absoluta de una linea de base a
un valor subnormal de un individuo normal, son indicativas de la posible toxicidad,
especialmente si todos los parametros sanguineos estan disminuidos. La cantidad
normal del total de glébulos blancos es de aproximadamente 7200/mm
+3000/mm. Pero en los fumadores de cigarrillos la cuenta de células blancas
puede ser mayor y el rango superior podra ser superior a 2000 células normales
para el laboratorio. Ademas, las infecciones, alergias y algunos medicamentos
pueden aumentar el indice leucocitario. Lo normal de plaguetas es de
aproximadamente 250000 con un rango de 140000 a 400000. Fuera de este rango
debe ser considerado como posible prueba de toxicidad del benceno. (OSHA
1910-1028 App C).

En un hemograma de trabajadores expuestos buscariamos intencionadamente los
siguientes pardmetros: Eritrocitos  <3.900.000/mm®, Hematocrito <35 %,
Leucocitos <3500/mm?®, Neutrofilos <1200/mm?, Plaquetas <150000/mm*® (R.
Lauwerys, 1994).

En 1995 en Shanghai, China se realizo un estudio sobre la prevalencia de
leucopenia en trabajadores expuestos a benceno encontrando que era del 36.81
% y en el grupo control tan solo era del 12.71 %, P (>0.05) IC 95 %. (Xia ZI, 1995).

En 1996, se realiz6 una evaluacion del riesgo epidemioldgico de Leucemia por
exposicion a benceno, por medio de un estudio de cohorte, analizando la tasa de
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mortalidad, obteniendo una tasa de mortalidad general normalizada de 337 con IC
del 95 %. Con una estratificacion segun el nivel de exposicion acumulada, la
normalizacion de las tasas de mortalidad por leucemia aument6 de 109 a 322 de
1186 y 6637 con un aumento acumulado de benceno en la exposicion de menos
de 40 partes por millén por afio (ppm / afio). (RA Rinsky, 1996).

En un estudio de cohorte realizado en Australia en trabajadores de la industria
petrolera expuestos a benceno con cancer linfohematopoyetico durante el periodo
de 1981-1999, se demostr6 que el riesgo de leucemia se incrementé en
exposiciones acumuladas por encima de 2 ppm/afio y con una exposicién de
trabajo por arriba de 0,8 ppm. El riesgo aumenta con mayor exposicién (Deborah
C. Glass, 2003).

En el 2001 se realizo un estudio de cohorte de trabajadores de caucho expuestos
a benceno y cancer linfohematopoyetico, comparando a los trabajadores de EUA 'y
a trabajadores de China encontrando un aumento de riesgo para leucemia
mieloide aguda en condiciones similares con un rango de exposicion por debajo
de 200 ppm/afio, constatando con esto que a dosis bajas sigue existiendo riesgo y
esto comprueba lo establecido en otros estudios similares. (Hayes RB. 2001).

En EUA se llevo a cabo un estudio transversal retrospectivo en 1200 trabajadores
de una petroquimica expuestos a benceno entre 1977-1988 se recabo su historial
hematolégico, con una media de exposicion a benceno 0.60 ppm, haciendo
ajustes por edad, raza y estado actual de fumar sin encontrar alteraciones en los
estudios hematoldgicos, y esto probablemente sea debido a la baja exposicion a
este compuesto. (Shan P. Tsai, 2004).

En China en el 2006 se hizo una revisién epidemiolégica y molecular sobre
estudios de exposicion a benceno. Donde pudieron observar que a mayor
exposicién a benceno mayor hematoxicidad por lo que actualmente la ACIGH
recomienda LMPE 0.5 ppm, pero también se documento acerca de las
alteraciones inmunoldgicas propias del trabajador que favorecen la hematoxicidad
como aberraciones cromosOmicas de los linfocitos, y las mutaciones en los
eritrocitos PAM, una disminucion de células B y T CD4-células en la sangre
periférica, y una alteracion de la expresion de CXCL16, ZNF331, JUN, y en
linfocitos PF4. Y variaciones en el metabolismo de multiples genes pueden estar
asociadas con el riesgo de hematoxicidad por benceno, incluyendo CYP2EL,
MPO, NQO1, y GSTT1. (Guilan li, (2006)).
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Otro estudio realizado, EUA en 15 trabajadores de un astillero expuestos a
benceno a altas concentraciones >60 ppm después de 2 jornadas, 16 horas, se
encontré sintomatologia como mareo, nauseas, después de 4 meses de haber
sufrido la exposicidn se les realizo un estudio hematolégico mostrando al menos
una alteracion en 9 de los trabajadores (60 %), al afio en 6 (40 %), trabajadores
persistian las alteraciones. 6 (40 %) de los trabajadores mostro linfocitos con
granulacion (Malinda A. 2007).

Existen varias industrias donde los trabajadores se encuentran expuestos a
benceno dentro de estas industrias se encuentran las imprentas en la cual el uso
de solventes es necesario para el proceso de produccion de placas, una sustancia
que es ampliamente utilizada se denomina MX 1591 Kodak (Termotek), que es
una solucién de longevidad para las placas, esta es una mezcla Benceno, 1,1'-
oxybis-, tetrapropileno sulfonado y sales de sodio. La Industria donde se llevo a
cabo la investigacién es una imprenta que se encuentra al sur de la ciudad de
México y se dedica a la impresion de revistas y libros principalmente. Esta
imprenta en el area de produccion se divide en 3 departamentos: 1) Preprensa y
placas; 2) Impresion; 3) Encuadernacion. El departamento con la exposicion es de
preprensa y placas es un area cerrada y esta sera la de motivo de estudio. Otra
industria son los centros de distribucion de gasolina (Gasolineras) aqui los
trabajadores se exponen a los vapores organicos y a los gases que expiden los
vehiculos ambos dentro de sus componentes esta el benceno. Los trabajadores a
estudiar se encuentran en una Gasolinera al sur de la Ciudad de México.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En México existen aproximadamente 4500 empresas que utilizan disolventes
organicos dentro de los cuales se encuentra el benceno, el cual sera motivo de
esta investigacion pues es un hidrocarburo aromatico altamente toxico, con un
riesgo a la salud de 3, al cual se exponen diariamente miles de trabajadores y a
pesar de existir multiples articulos de investigacion sobre sus efectos adversos,
asi como normas para su utilizacion en la industria, esto no evita la exposicion,
ademas de estar comprobado cientificamente que a exposiciones dentro de los
limites maximos permisibles se presentan de igual manera dafios al organismo,
dentro de estos las alteraciones hematolégicas (anemia, leucopenia, linfopenia y
trombocitopenia). Sin embargo en nuestro pais no hay investigaciones cientificas
confiables en trabajadores de estas industrias, por lo que tomando como base
estudios de otros paises, se realiz6 un monitoreo biolégico, un monitoreo
ambiental del benceno y biometrias hematicas en trabajadores de una imprenta y
en trabajadores de una gasolinera realizando comparaciones sobre estos dos
grupos ¢ Quien tiene mayor exposicion? y si a mayor exposicion, mayor riesgo de
alteraciones hematolégicas.

¢, Si un trabajador durante su jornada laboral esta expuesto a benceno, se podria
esto asociar a una alteracion del sistema hematopoyético viéndose reflejado en
anormalidades de las diferentes lineas celulares en una biometria hematica y cual
seria su prevalencia?
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JUSTIFICACION

El proposito de esta investigacion fue medir la prevalencia que existe de
alteraciones hematolégicas que se presentan en trabajadores de dos diferentes
industrias expuestos a benceno y comprobar estadisticamente esto, permitiendo
mostrar una vision de lo que podriamos esperar en otras industrias del pais con
caracteristicas similares a las estudiadas, ya que en nuestro pais el uso de
solventes es muy amplio e indispensable para diferentes tipos de procesos de
produccion algunas industrias donde se utilizan son por ejemplo editoriales,
refinerias, gasolineras, carpinterias, en la produccion de pinturas, barnices,
cosméticos, zapatos, caucho, productos de limpieza. En México se consumen
anualmente 13, 634,272 toneladas por afio de solventes, en el Distrito Federal se
consumen 352, 893 toneladas al afio. Tan solo del Benceno se consumen 1063
toneladas al afio y sus principales usos son para la produccion de productos de
limpieza en un 19% y en la aplicacién de recubrimientos en un 4 %. En la industria
editorial al afio se consumen 11,321 toneladas al afio de solventes para aplicacion
de recubrimientos utilizados en 220 industrias de la rama editorial y se consumen
1137 toneladas por afio para limpieza y desengrase en 42 industrias editoriales en
el Distrito Federal (Sarmiento 2004). Otro punto importante es explicar en el caso
de la gasolinera el contenido de benceno en la gasolina en México es
relativamente bajo (menos del 2 %), debido a su toxicidad y al alto consumo de
combustible es por lo que se deben llevar a cabo estudios en los trabajadores
expuestos (INE). El beneficio para las dos empresas estudiadas, fue mostrar un
panorama de las afectaciones hematologicas que se presentan debido a esta
exposicion, ademas de promover en la empresa medidas de seguridad e higiene
en el manejo de los disolventes organicos de manera tal que la exposicion sea
mas segura para el trabajador.
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OBJETIVOS

GENERAL

Investigar la prevalencia de las alteraciones hematoldgicas en trabajadores de una
imprenta y una gasolinera expuestos a benceno.

ESPECIFICOS

Determinar la concentraciébn de Fenol en mg/L en orina de los trabajadores
expuestos a benceno, por cromatografia de gases (CG) con FID.

Determinar la concentracion de benceno en ppm, en el medio ambiente de trabajo
a las que estdn expuestos los trabajadores, por medio de las bombas

gravimétricas.

Correlacionar la exposicién a benceno en trabajadores de una imprenta con las
alteraciones hematoldgica en base a la toma de biometrias hematicas.
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VARIABLES DE ESTUDIO

Exposicion a benceno
Alteraciones hematolégicas
Edad

Antigledad en la imprenta
Tabaquismo (indice tabaquico)
Alcoholismo
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DEFINICION CONCEPTUAL Y OPERACIONAL DE LA VARIABLES
DE ESTUDIO

EXPOSICION A BENCENO

DEFINICION CONCEPTUAL

El benceno es un liquido incoloro con olor dulce. Se evapora al aire rapidamente y
es poco soluble en agua. Es altamente inflamable y se forma tanto de procesos
naturales como de actividades humanas. (ATSDR, 2007).

DEFINICION OPERACIONAL

Se tomara como exposicion a la presencia de un producto quimico (Benceno) en
el lugar de trabajo que implica el contacto de éste con el trabajador por inhalacién
0 por via dérmica, digestiva o parenteral. (Dario Cordova). Realizdndose un
monitoreo del ambiente laboral y un monitoreo biolégico para demostrar la
exposicion.

ESCALA DE MEDICION
Para la exposicién: Variable cuantitativa continua.

INDICADOR DE MEDICION

Partes por millon de benceno, en una jornada de 8 horas para el monitoreo
ambiental. Para el monitoreo biol6gico fenoles totales en orina 50 mg/g creatinina.

ALTERACIONES HEMATOLOGICAS

DEFINICION CONCEPTUAL
Reduccion de los recuentos sanguineos por debajo de los valores normales
(Bernard D., Enciclopedia de salud y seguridad en el trabajo).

DEFINICION OPERACIONAL
Para la determinacion de la alteracion hematoldgica se realizaran biometrias
hematicas a cada trabajador expuesto.

ESCALA DE MEDICION
Variable cuantitativa continla.
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INDICADOR DE MEDICION

Si presentan alteraciones hematolégicas (Eritrocitos <3.900.000/mm?®, Hematocrito
<35 %, Leucocitos <3.500/mm°  Neutrofilos <1.200/mm?®  Plaquetas
<150.000/mm?®) (R. Lauwerys, 1994).

Si presentaron o0 no alteraciones hematoldgicas (parametros normales de la
biometria hematicas).

EDAD

DEFICION CONCEPTUAL
El intervalo transcurrido entre la fecha de nacimiento y la fecha del censo,
expresado en afos solares completos. (ONU, 1998).

DEFINICION OPERACIONAL
Afos cumplidos de los trabajadores, recabandolo por interrogatorio directo al
momento de realizar la historia clinica.

ESCALA DE MEDICION
Variable cuantitativa continua discreta.

INDICADOR DE MEDICON
Afos cumplidos.

ANTIGUEDAD LABORAL

DEFINICION CONCEPTUAL
Periodo de tiempo que un trabajador lleva vinculado a una empresa.

DEFINICION OPERACIONAL
Afos de antigliedad, el dato es recabado por interrogatorio directo al trabajador.

ESCALA DE MEDICION
Variable cuantitativa continua discreta

INDICADOR DE MEDICION
Afos de antigledad.
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TABAQUISMO (FUMADORES)

DEFINICION CONCEPTUAL

Concepto que se aplica al consumo de tabaco y sus derivados por los individuos
de la sociedad.

DEFINICION OPERACIONAL

Un fumador es una persona que ha fumado diariamente durante el Ultimo mes
cualquier cantidad de cigarrillos, incluso uno (OMS). Dato recabado por
interrogatorio directo al trabajador.

ESCALA DE MEDICION
Variable cuantitativa continua discreta

INDICADOR DE MEDICION
indice tabaquico= No. Cigarros por dia x afios de fumar/ 20. (Aguilar Sara, 2007).

ALCOHOLISMO

DEFINICION CONCEPTUAL

Un estado de cambio en el comportamiento de un individuo, que incluye, ademas
de una alteraciéon que se manifiesta por el consumo franco de bebidas alcohdlicas
una continuidad de este consumo de manera no aprobada en su ambiente socio-
cultural, a pesar de las dolorosas consecuencias directas que puede sufrir como
enfermedades fisicas, rechazo por parte de la familia, perjuicios econémicos, y
sanciones penales... un estado de alteracion subjetiva, en el que se deteriora el
dominio de la persona dependiente, sobre su forma de beber, existe la urgencia de
ingerir alcohol y se pone de manifiesto una IMPORTANCIA FUNDAMENTAL DEL
ALCOHOL, en que el planteamiento de las ocasiones de beber, puede tener
preferencia sobre resto de sus actividades. Ademas de estos cambios, se observa
un estado de alteracidén psicobiolégica, con signos y sintomas a la privacién del
alcohol. Ingestion de bebidas alcohdlicas para lograr su alivio y aumento de la
tolerancia. (OMS).

DEFINICION OPERACIONAL
Es el acto de tomar alcohol, el cual se produce por la fermentacion del almidén o
azucar que se encuentra en frutas y granos.

ESCALA DE MEDICION
Variable cualitativa nominal

INDICADOR DE MEDICIONSI consume alcohol o No consume alcohol.
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MATERIAL Y METODOS

DISENO
Observacional descriptivo transversal prospectivo.

POBLACION DE ESTUDIO

El estudio se llevo a cabo en trabajadores de una imprenta, asi como de una
gasolinera de la ciudad de México, donde todos los trabajadores estan expuestos
a disolventes organicos entre ellos al benceno.

CRITERIOS DE INCLUSION
Trabajadores de la imprenta y de la gasolinera, que estén expuestos a
disolventes organicos (benceno).

Edad de mayores 18 afios.

Tiempo de antigliedad laborando en la fabrica mayor a 1 afio.

CRITERIOS DE EXCLUSION
Antecedentes personales patolégicos y/o heredo familiares, para enfermedades
hematoldgicas.

Toxicomanias (uso actual o previo de inhalacién de solventes).

Edad menor de 18 afios.

Antigiiedad laboral <1 afo

Trabajadores con enfermedades hematologicas de diagnostico previo a la

exposicion a disolventes organicos.

CRITERIOS DE ELIMINACION

Trabajadores que se nieguen a participar en el estudio.

Trabajadores que durante el estudio sean dados de baja de la empresa.
Trabajadores que durante el estudio requieran de una incapacidad para el trabajo.
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TAMANO DE LA MUESTRA

Trabajadores, que cumplieran con los criterios de inclusion de ambas empresas.
La muestra se obtuvo tomando en cuenta a todos los trabajadores expuestos que
cumplieran con los criterios de inclusion estudiando 14 trabajadores de la imprenta
del departamento de DTP (preprensay placas) y 21 trabajadores de la gasolinera.

DESCRIPCION DEL ESTUDIO

El estudio se realizé interrogando de manera directa por medio de la historia
clinica (ver anexo), a cada uno de los sujetos de estudio, acerca de su edad,
género, antigiiedad laboral, puesto, jornada laboral, antecedentes personales
patologicos y heredofamiliares sobre enfermedades hematoldgicas, tabaquismo
(tiempo y cantidad diaria) y alcoholismo (inicio, frecuencia y cantidad) y otras
toxicomanias.

Posteriormente se llevo a cabo el monitoreo ambiental delimitando solo el area de
DTP en la imprenta y el area de despachado de gasolina en la gasolinera, durante
una jornada laboral, utilizando Bombas SKC con tubos de carbén activado en base
al siguiente método.

El andlisis y procesamiento de las muestras se llevo a cabo en el Laboratorio de

Toxicologia Laboral y en el Laboratorio Clinico del Hospital General de Zona No.
32 “Villa Copa” del Instituto Mexicano del Seguro Social.
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PROCEDIMIENTO DE MONITOREO AMBIENTAL (Método NIOSH 1500)

Principios del método
1. Se hace pasar un volumen conocido de aire a través de un tubo de carbén
activado para atrapar los vapores organicos presentes.

2. El carbon activado del tubo se transfiere a un recipiente de muestreo pequefio
con tapa y la sustancia a analizar se des adsorbe con disulfuro de carbono.

3. Se toma una alicuota de muestra des adsorbida y se inyecta en un
cromatdgrafo de gases.

4. Se determina el area del pico resultante y se compara con las areas obtenidas
de la inyeccion de los patrones.

Intervalo y sensibilidad

Este método se establecié para un intervalo de 13 a 51.8 ppm a una presion y
temperatura atmosférica de 101.592 kPa y 297.16 K (762 mm Hg y 24 °C) usando
2 litros de muestra. Bajo las condiciones del tamafio de muestra (2 litros), el
intervalo probable de uso de este método es de 2.5 a 100 ppm. Este método es
capaz de medir cantidades mucho méas pequefias si la eficiencia de des adsorcién
es la adecuada.

La eficiencia de des adsorcion debe ser determinada para el intervalo usado. El
limite superior del intervalo del método depende de la capacidad adsorbente del
tubo de carbon activado. Esta capacidad varia con la concentracion de benceno y
de otras sustancias en el aire. Se encontré6 que la primera seccion del tubo de
carbén activado retenia al menos 6.8 mg de benceno, cuando se muestre6 una
atmosfera de prueba de 149.1 mg/m?® de benceno en aire, a un flujo de 0.19 L/min
durante 240 minutos; no se observé decremento en la concentracion ya que no se
detectd benceno en la parte posterior del tubo de carbon activado.

El tubo de carbén activado consiste de dos secciones de carbon activado
separadas por una seccion de espuma de poliuretano. Si se sospecha que una
atmosfera en particular contiene una gran cantidad de contaminante, debe
tomarse una muestra de menor volumen.

24



Instrumentacién y equipo

1.

Una bomba de muestreo personal calibrada cuyo flujo pueda ser determinado
con una tolerancia de +5% de la velocidad de flujo recomendada.

Tubos de carbon activado. Tubo de vidrio con ambos extremos sellados a la
flama, de 7 cm de longitud con diametro externo de 6 mm y 4 mm de diametro
interno, conteniendo 2 secciones de carbon activado de 20/40 mallas,
separadas por una porcion de espuma de poliuretano de 2 mm. El carbén
activado se prepara de cascara de coco y se calcina a 873.16 K (600 °C) antes
de empacarlo. La seccién adsorbente anterior contiene 100 mg de carbdén
activado, la seccion posterior contiene 50 mg. Una porciéon de espuma de
poliuretano de 3 mm se coloca entre el extremo de salida del tubo y la seccion
posterior. Un tapon de fibra de vidrio silanizado se coloca enfrente de la
seccion adsorbente. La caida de presion a través del tubo debe ser menor de
3.4 kPa (1 pulg de Hg), a una velocidad de flujo de 1 L/min.

Cromatografo de gases equipado con detector de ionizacion de flama (FID).
Columna Elite 1 30 m de longitud, ID 0, 32 No. Serie 8846336.

Un integrador electrénico o algin otro método conveniente para medir el area
de los picos.

Contenedores de muestra de 2 mL con tapones de vidrio o recubiertos de
teflon. Si es usado un inyector automatico de muestra, los contenedores deben
ser los adecuados para este equipo.

Microjeringas de 10 mL y otros tamafios convenientes para hacer estandares.

Pipetas volumétricas de 1 mL graduado en incrementos de 0.1 mL.

Matraces volumétricos de 10 mL o tamafios convenientes para hacer
soluciones patron.

Reactivos

1.

Disulfuro de carbono, calidad cromatogréfica.

2. Benceno, grado reactivo.
3.
4. Nitrégeno de alta pureza.

Hexano, grado reactivo.
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5.
6.

Hidrégeno prepurificado.
Aire comprimido filtrado.

Procedimiento

1.

Limpieza del equipo.
Toda la cristaleria usada para andlisis en laboratorio, se lava con detergente y
posteriormente se enjuaga con agua corriente y agua destilada.

Calibracién de bombas personales.
Cada bomba personal se calibra con un tubo de carb6n activado representativo
en la linea. Esto minimizara los errores asociados a las incertidumbres en la
coleccion del volumen de muestra.

Coleccion y manejo de muestras.

Inmediatamente antes del muestreo, romper los extremos del tubo para
proveerlos de una abertura de, al menos, la mitad del diametro interno del tubo
(2 mm).

La seccion mas pequefia de carbén activado se utiliza para asegurar que la
seccion frontal no se ha saturado y debe colocarse hacia la succion de la
bomba de muestreo.

El tubo de carbon activado se coloca en posicion vertical durante el muestreo
para minimizar acanalamientos a través del carbon activado.

El aire que estd siendo muestreado no debe pasar a través de ninguna
manguera o tuberia, antes de entrar al tubo de carbén activado.

Para una concentracion de 25 ppm, se recomienda una muestra de 2 litros.
Muestrear durante 10 minutos a un flujo de 0.2 L/min.

Para una concentracion promedio ponderada para 8 horas, se recomienda
tomar un tamafio de muestra de 12 litros, muestreando a una velocidad de flujo
de 0.2 L/min.

10.Se deben registrar la temperatura y presion atmosférica del sitio de muestreo.

Si la lectura de presion no esta disponible, registrar la altitud.
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11.Los tubos de carbén activado son tapados con tapones de plastico
inmediatamente después del muestreo. Bajo ninguna circunstancia se deben
usar tapones de hule.

12.De cada lote de 10 muestras, someter un tubo del mismo lote de tubos que
haya sido usado para la coleccion de muestras, exactamente al mismo manejo
gue las muestras, excepto que no se haya pasado aire a traves de él. Etiquetar
este tubo como blanco y seré la referencia.

13.Los tubos de carbén activado tapados deben ser empacados adecuadamente
con acolchonamiento antes de que sean transportados, para minimizar roturas
durante el traslado.

14.Se debe enviar al laboratorio una muestra del material a analizar (aire de la
atmaosfera de trabajo) en un contenedor de vidrio con tapa recubierta de teflon.
Esta muestra no debe ser transportada en el mismo recipiente que los tubos de
carbon activado. (NOM-010-STPS-1999).
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PROCEDIMIENTO DE MONITOREO BIOLOGICO (Método NIOSH 8305)

Tratamiento de la muestra

1.

2.

9.

Recoger de 50 a 100 mL de orina.
Cerrar el frasco inmediatamente después de la recogida de muestras.
Congelacién de la orina.

METODO: cromatografia de gases, FID
Analito: fenol

TRATAMIENTO: hidrdlisis acida, extraccion

Volumen inyectado: 5 uL

TEMPERATURA DE INYECCION: 180 °C

Detector: 200 ° C

COLUMNA: 4 min 120 °C, 16 °C/min, 4 min @ 190 °C.

COLUMNA: 3 metros x 2 mm de diametro-de vidrio, 2% de dietilenglicol
adipato glicol / Anakrom Q, 60/80 malla, Gas portador: N2, 25 mL/min.

CALIBRACION: Analito en el control de la orina.

RANGO: 2 a 300 pg de fenol / mL de orina.

10.PREVISION LD: 0,5 mg/mL de orina.

11.RECUPERACION: (1) 94% 15 mg/mL; (2) 95% 50 mg/mL.

12.PRECISION (S r): (1) 0,128, (2) 0,091.

13.PRECISION: (1) +31,0 %, (2) +22,8 %
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ESTUDIO DE BIOMETRIA HEMATICA
Se realizara toma de muestras de sangre a cada trabajador expuesto en ayuno
previo al inicio de su jornada laboral.

Las muestras se procesaran en un analizador automatico, el mismo dia de la toma
para evitar alteraciones en los resultados.

PLAN DE ANALISIS

Se llevé a cabo un analisis bivariado obteniendo la asociaciéon de alteraciones
hematoldgicas en trabajadores expuestos a benceno.

Analisis estadistico: Se calcularon los coeficientes de correlacion de las variables
continuas utilizando el coeficiente de correlacion de Pearson. Asi como el calculo
de la prevalencia para las alteraciones hematoldgicas.

Para el andlisis de los resultados obtenidos se elaboraron tablas para recolectar la
informacion (ver anexo 2 tabla 1y tabla 2), se utilizo el paquete estadistico Stata
9.0 y Excel, obteniendo la siguiente informacion.

RECURSOS HUMANOS

Residente de Medicina del Trabajo

Asesor Médico

Ingeniero en Seguridad e Higiene Industrial
Quimico

Laboratorista Clinico
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CONSIDERACIONES ETICAS APLICABLES AL ESTUDIO

ASPECTOS ETICOS

Dadas las caracteristicas del estudio no se contrapone a los principios cientificos y
éticos de la declaracion de Helsinki, Finlandia, revisada por la vigésima novena
asamblea mundial de la Asociacidbn Médica Mundial, en Tokio, Japon de 1975. De
acuerdo con el Titulo Quinto de investigacién en salud, articulos 96 al 103 de la
Ley General de Salud asi como del Reglamento de la Ley General de Salud en
materia de investigacion para la salud, en base al articulo 17 de aspectos éticos,
esta investigacion es de tipo Il de riesgo minimo a la salud.

Se requiere el consentimiento informado ya que se trabajara con empleados de
una imprenta y una gasolinera, a los que se les tomara muestra de orina para
determinacion de fenol en orina y depuracion de creatinina en sangre, muestra de
sangre para BHC, el cual se recabd en el formato establecido por la Coordinacién
de Investigacién en Salud del I.M.S.S. (Anexo 1), el cual fue firmado previo a la
realizacion de los estudios.

La informacion sera manejada en forma confidencial y con fines académicos.
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RECURSOS FINANCIEROS

Este proyecto de investigacion se financio por el Instituto Mexicano del Seguro
Social por medio del laboratorio de Toxicologia laboral y laboratorio clinico, asi
como por el propio autor.

LIMITE DE TIEMPO DE LA INVESTIGACION
El tiempo comprendido del estudio fue de Enero 2009 a Agosto del 2009.
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CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

ACTIVIADES

NOV

DIC

ENE

FEB

MAR

ABR

MAY

JUN

JUL

AGO

Eleccion de tema de
estudio

X

Busqueda de
informacion

Elaboracion de
protocolo

Revision de protocolo

Entrega de protocolo

Aceptacion por el
comité de ética

Elaboracion de la
investigacion

Anélisis estadistico

Elaboracion de
Resultados

Presentacion y
Entrega de Tesis
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RESULTADOS

En el caso de la imprenta se estudio el area de DTP (preprensa y placas), donde
se llevo a cabo dos monitoreos ambientales, con el fin de reconocer las causas de
variabilidad de los resultados. EI monitoreo bioldgico y la toma de biometrias
hematicas se realizo a 14 de los 20 trabajadores del area ya que los 6 restantes
no cumplian con los criterios de inclusion. Para la gasolinera se estudiaron 21
trabajadores todos con el puesto de despachadores llevando a cabo un monitoreo
ambiental, asi como toma de monitoreo biolégico y de biometrias hematicas.

Para la imprenta, la mediana de la variable de edad fue de 34.5 afios con un
percentil 10 de 25 afos y un percentil 90 de 46 afios (ver anexo2 gréafica 1); la
antigledad con una mediana de 2.5 afios (ver anexo2 grafica 1.1); El indice
tabaquico con una media 0.33 paquetes/afio con una desviacién estandar de
0.819 (ver anexo 2, grafica 1.2); Benceno ambiental con una media de 0.0003121
ppm, desviacion estandar 0.000431(ver anexo 2, grafica 1.3); Fenol en orina
media de 8.1 mg/L con una desviacion estandar de 9.34 (ver anexo 2, grafica 1.4)

El porcentaje por género estudiado, fue mayor para el masculino con 85.7 % y
femenino 14.2 % (ver anexo 2, gréfico 1.5).

En la gasolinera, la mediana de la variable de edad fue de 39 afios con un
percentil 10 de 30 afos, en el percentil 90 de 54 afios (ver anexo 2, gréfica 2); la
antigledad con una mediana de 13 afios (ver anexo 2, grafica 2.1); el indice
tabaquico con una media de 2.9 paquetes por afio, desviacion estandar de 4 (ver
anexo 2, grafica 2.2); Benceno ambiental con una media de 0.000000308 y una
desviacion estandar de 0.0000141ppm (ver anexo 2, grafica 2.3); Fenol en orina
con una media de 18.6 mg/L, deviacion estandar de 17.4 (ver anexo 2, gréfica
2.4).

El porcentaje por género estudiado, fue igualmente mayor para el género
masculino 80.9 % y femenino de 19 % (ver anexo 2, grafica 2.5).

Imprenta

Se calculo el coeficiente de correlacidon de Pearson, obteniendo un valor de r= -
0.0738 entre el benceno ambiental y fenol en orina por lo que se concluye que no
existe correlacion entre ambos. Para la correlacion entre Fenol en orina el indice
tabaquico se obtuvo un coeficiente de correlacién r= -0.29 obteniendo un
correlacién baja.

Utilizando la prueba de t de Student para analizar los niveles de benceno
ambiental en 2 grupos de trabajadores, divididos por la presencia o ausencia de
leucopenia, se obtuvo un valor p de 0.0390, que es estadisticamente significativo
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aceptando que existe diferencia entre los niveles de benceno ambiental en ambos
grupos, siendo mayores los valores de benceno entre los trabajadores
leucopenicos. (Ver anexo 2, grafica 3 y gréafica 3.1). Al comparar antigliedad y
presencia de leucopenia, se encontré que no hubo diferencias entre la antigiedad
de los trabajadores que tuvieron o no esta alteracion hematolégica, con un valor p
de 0.6, siendo no significativa. Se calculo la prevalencia de leucopenia para la
poblacion total de los trabajadores del area de DTP n=20 por lo que el resultado
fue una prevalencia del 15 %.

Gasolinera

Se calculo el coeficiente de correlacion de Pearson, obteniendo un valor de r=
0.26 entre benceno ambiental y fenol en orina por lo que se concluyo que la
correlacion es baja entre ambos. Fenol en orina e indice tabaquico r=0.53
obteniendo una correlacion moderada.

En el caso del benceno ambiental y las alteraciones hematoldgicas no se pudo
establecer ninguna relacion ya que todos los resultados en las biometrias
hematicas estuvieron dentro de parametros normales. (Ver anexo 2, grafica 4 y
gréfica 4.1).

34



DISCUSION

En el Distrito Federal, hasta diciembre del 2008 se encontraban laborando en la
manufactura de papel, imprentas y editoriales un total 23,941personas (INEGI). En
trabajadores de gasolineras con un total 4.453, repartidos en 234 gasolineras, en el afio
de 1996. Por desgracia no existen datos actualizados en el INEGI para el caso de las
gasolineras. Pero podemos darnos cuenta que son miles de trabajadores los que
diariamente estan expuestos a disolventes organicos entre ellos al benceno.

Se conoce gue la exposicion a benceno, habitualmente en el &mbito laboral, se asocia
con diversas alteraciones hematoldgicas, que van desde la disminucion de algunas
lineas celulares, hasta la proliferacion neoplédsica de otras; esto se ha demostrado
fundamentalmente en los leucocitos.

Aunque pudimos constatar en esta investigacion que en ambas industrias estudiadas
los niveles de benceno ambiental estuvieron muy por debajo del estipulado por la
normatividad tanto nacional como internacional, encontramos una probable asociacion
con las alteraciones hematoldgicas, constatando lo ya encontrado en otros estudios de
mayor solidez por el nimero de poblacién estudiada y metodologia utilizada, como es
el caso de un estudio de cohorte en la industria del petroleo en Australia donde se
identificaron 79 casos de cancer linfohematopoyetico entre los afios de 1981-1999 por
exposicién a benceno a niveles de 0.8 ppm (Deborah C. Glass, 2003).

Un dato importante que se debe conocer, es el tiempo que tarda un trabajador en
desarrollar leucemia a partir de la primera exposicion es de aproximadamente de 5-15
afos (ATSDR).

De acuerdo a otro estudio de cohorte donde se estudio a 105 trabajadores entre los
afos de 1967-1994 de una compafia petrolera, expuestos a niveles entre 0.14 y 2.8
ppm de benceno se observo durante este tiempo una disminucién de la linea celular
roja (Khuder, 1999).

En Tianjin, China en el 2004 se lleva a cabo un estudio de casos y controles, a 250
trabajadores en la manufactura de calzado con 140 controles, encontrando que con
niveles cercanos 1ppm se observa un decremento de los leucocitos no asi en los
controles. (QuingLan, 2004).

En EUA la EPA afirma que la exposicion a 1 ppm de benceno durante toda la vida
significa un aumento de la mortalidad por leucemia del 22 %.

Con nuevas pruebas de los riesgos de neoplasia por exposicion al benceno, la ACGIH
ha propuesto reducir el umbral limite de 8 horas de exposicion a 0.1 ppm.

El benceno actualmente sigue estando presente en mdultiples mezclas ya sea como
pegamento, gasolina, thiner, en cosméticos, como preservador de placas, tintas,
pinturas etc. Pero es importante conocer que existen instancias preocupadas por su
uso. Por lo que la organizacion mundial de comercio y la EPA elaboraron una
notificacion con la que se pretende disminuir los niveles de benceno en las gasolinas
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gue actualmente en México varia de 1-5 % de concentracion, este proyecto plantea una
reduccion hasta 0.62 % en volumen de contenido de benceno para el 2011.

El humo del cigarrillo contiene benceno pirolitico y diversos compuestos, por lo que se
esperaria que en personas fumadoras se elimine por orina fenol como metabolito del
benceno. Un fumador tipico de poblacion norteamericana (32 cigarrillos al dia) recibe
aproximadamente 1.8 mg de benceno al dia. Esta cantidad es aproximadamente 10
veces mayor que la cantidad de benceno que recibe una persona que no fuma.
(ATRDS, 2007). Esto lo pudimos corroborar en nuestra investigacion ya que los
trabajadores de la gasolinera presentaron niveles elevados de fenol en orina muy a
pesar de tener exposicibn minima de benceno y que se pudieran atribuir al tabaquismo.
En 1995 se realizo un estudio para evaluar la utilidad de los biomarcadores en
exposicién a benceno se determino catecol, hidroquinona y fenol encontrando que este
ultimo no es especifico en exposiciones menores a 5 ppm (C N Ong, 1995). Por lo que
en el caso de ambos trabajadores de la imprenta y la gasolinera su exposicion es baja,
siendo la determinacion de fenol de poca utilidad.

Entre el 20 y el 40 por ciento de benceno en la sangre se metaboliza en fenol, esto
hace suponer que este es un buen biomarcador del benceno. Sin embargo, el fenol en
la orina es no es un indicador especifico de la exposicion al benceno y la excrecion de
fenol en la orina puede aumentar por la dieta (consumo de embutidos 0 quesos
ahumados), alteraciones hepaticas, intestinales, y las drogas como la aspirina. Para
esta investigacion a pesar de la realizacion de historia clinica completa haciendo
hincapié en la ingesta de medicamentos o0 alimentos que pudieran alterar los
resultados no se puede corroborar la veracidad de esto pues el consumo de embutidos
en ambas poblaciones de trabajadores es alto.

En nuestro pais a pesar de existir normatividad con respecto al uso y manejo de
sustancias quimicas como el benceno estas generalmente no se cumplen o se cumplen
a medias como es el caso de ambas industrias estudiadas, pues aunque sea minima la
exposicién deberia ser nula y de esta forma procurar la salud de cada uno de los
trabajadores ya una enfermedad de trabajo como lo es el cancer linfohematopoyetico,
es incapacitante y de mal prondstico en la mayoria de los casos.

Y por ser México un pais de tercer nivel con un sistema deficiente de seguridad social,
se deberia incidir en mayor prevencion y no asumiendo el costo tan elevado en
tratamientos médicos, pero esto requiere de un trabajo multidisciplinario entre todas las
instancias gubernamentales que procuren una mejor supervision de las industrias. Es
también de importancia que se actualice la normatividad en base a los estudios de
investigacion internacional.
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CONCLUSIONES

En esta investigacion podemos concluir lo siguiente:

Para el caso de la Imprenta, a pesar de que la exposicion a benceno esta por
debajo de lo estipulado por la NOM-010-STPS-2000 que es de 1 ppm para una
jornada de 8 h, si se corroboré la asociacion con una de las alteraciones
hematoldgicas encontradas en los trabajadores que fue la leucopenia. En el caso
de la determinacion de fenol en orina como metabolito biolégico del benceno no se
existio asociacion, esto nos habla de la poca especificidad del fenol urinario. Por
otro lado el fenol si tuvo una asociacion baja con el indice tabaquico, esto tal vez
se debe a que en el humo de tabaco existe concentraciones de fenol que posterior
al paso por los pulmones se elimina en la orina. Se obtuvo una prevalencia del 15
% para la presencia de leucopenia.

Para la gasolinera se concluy6 que la exposicién a benceno fue minima, ya que al
realizar el monitoreo ambiental y ser analizadas las muestras, solo en uno de los
tubos de carbdén, se detecto benceno en concentracion por debajo de lo
establecido por la normatividad nacional. No se pudo establecer una asociacién
entre benceno y alteraciones hematolégicas puesto que los resultados de las
biometrias hematicas estuvieron en rangos de normalidad para la edad y raza.
Entre el fenol en orina y el benceno su asociacion fue baja y probablemente la
presencia de fenol urinario se deba a la presencia de fenol en la combustion de la
gasolina en los automoviles asi como al tabaquismo. Pero para el fenol en orina y
el indice tabaquico si existié una asociacion importante.

No importa que tan baja sea la exposicién a benceno pues a pesar de que se logre
estar por debajo de lo estipulado por normatividad no es suficiente para evitar las
consecuencias medicas especificamente para esta investigacion de las
alteraciones hematoldgicas que aunque son tratables mediante el cese de la
exposicion, si esto no se lleva a cabo se corre el riesgo de anemia aplasica o
Leucemias.
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RECOMENDACIONES

La recomendacion mas importante es la eliminacion del uso del benceno, ya que
los riesgos a la salud que provoca son severos y como pudimos constatar no
importa que tan baja sea la exposicion de igual manera se producen.

En la imprenta el uso de este disolvente organico es en base a una mezcla con
otros quimicos Yy sSu uso es para preservar por mas tiempo el uso de la placa,
durante la investigacién analizamos este quimico denominado Termotek pues en
la hoja de seguridad no se especifica que concentracion de benceno contiene por
lo que se encontré que en un envase nuevo no logramos detectar benceno pero
en otro envase ya abierto y en uso si encontramos benceno en una concentracion
minima, por lo que concluimos que no se tiene estandarizada su concentracion y
esto no es adecuado pues en ocasiones puede haber 0 no exposicion, en el area
donde se localiza el Termotek el envase esta destapado todo el tiempo, una
opcion seria colocar un tapon de hule herméticamente que tenga un orificio por
donde introducir la manguera que va al horno sellandola, utilizar guantes para
evitar el contacto cuando se realice esta accion, pero esto no es suficiente también
debe existir extraccion para vapores organicos en el area de tal forma que la no
exista exposicion.

En la gasolinera aunque en realidad no existe exposicion, se deben realizar
campafas contra el tabaquismo pues las concentraciones de fenol urinario son
elevadas y aunadas a la exposicion al fenol de la gasolina y de las emisiones de
los automoviles, podrian traer consecuencias a la salud.
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ANEXO 1



FORMATO DE REGISTRO DE MUESTREO PARA LA EVALUACION DE AGENTES QUIMICOS EN EL

MEDIO AMBIENTE DE TRABAJO.
Empresa Fecha Solicitud No. Pag.
Domicilio Tipo de estudio
Ciudad Tipo de muestreo
Departamento Condiciones ambientales del muestreo

Puesto de trabajo

Presion atmosférica Temperatura del aire

Temperatura de bulbo himedo

Nombre del trabajador

Observaciones

Afiliacién Muestreo realizado por
Flujo
volumétrico
Bomba No. | Calibracion Calibracion Hora inicial del | Hora final del de Medio de Andlisis | Método para el
Muestra No. De serie inicial final muestreo muestreo operacion | recoleccion requerido | andlisis

Muestras blanco de campo

Probables inferencias

Recepcion de muestras del laboratorio

Fecha de recepcion en el laboratorio




HISTORIA CLINICA

FOLIO:

Nombre:

1. Edad:

2. Género: Masculino (1)

3.Area;

Produccion:

4. Puesto de trabajo:

5. Puestos anteriores:

6. Antigiiedad en el puesto:

7. Antigliedad en la empresa:

FECHA:

Administrativo:

Femenino (2)

DTP

Formacion
Transporte
Encuadernacion

Rotativas

Prensas planas
Almacén
Mantenimiento

Intendencia

8. Mencione sus dos Ultimos empleos previos a ingresar a esta empresa
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ANTECEDENTES PERSONALES PATOLOGICOS
¢ Padece usted alguna enfermedad?

Sl NO

Diabetes

Hipertension

Alérgicos

Cardiopatias

Digestivas

Hematoldgicas

Hepaticos

Neurol6gicos

Oticas

Oftalmoldgicos

Columna vertebral

Traumaticos

Quirdrgicos

Neoplasicas

Venéreos

Transfusiones

Otra

ANTECEDENTES HEREDO FAMILIARES

¢Algun familiar suyo (Papa, mama, abuelos, tios, hermanos, hijos) padece alguna enfermedad de la sangre?
S NO

Diabetes

Hipertension

Alérgicos

Cardiopatias




Digestivas

Hematoldgicas

Neuroldgicos

Neoplasicos

ANTECEDENTES PERSONALES NO PATOLOGICOS

Habitacion Habitos higiénicos:
Propia
Rentada
Bafio: Diario
Prestada
Cada tercer dia

Una vez a la semana

Habitos dietéticos:

No. comidas al dia:

Lugar donde los consume (en general):

Desayuno Comida Cena

Hogar

Calle

Comedor de la empresa

Alimentos (consumo por semana)

Carne roja 17 Pan/ Tortilla /7
Pollo 17 pastas 17
Pescado 17 Embutidos 17
Leche 17 Refrescos 17
Fruta 17 Verdura 17
Comida chatarra 17 Agua (cantidad/ dia)
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Higiene dental:

Frecuencia:

veces/dia

Adicciones:

Tabaquismo

No Si

Alcoholismo:

No Si

Cantidad:

Tiempo: Frecuencia:

Tiempo: Frecuencia:

Cantidad:

Que hebe:

Llega a la embriaguez:

Toxicomanias:

No Si

Que es lo que consume:

Tiempo: Frecuencia:

No Si

Cantidad:

Ejercicio: No

Si Cual y frecuencia:

Actividad en su Tiempo libre;

Medicamentos
consume:;

que

actualmente

Tipo de sangre:

Antitetanica: No U Si Afio de aplicacién:

ANTECEDENTES GINECO-OBSTETRICOS

FUR:

Menorrea

Dismenorrea: No

IVS:  No D Si afios

G: P:

Autoexploracién de mamas: No D Si D Hallazgos:

Dosis:
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Interrogatorio por aparatos y sistemas
Sintomas generales:

Organos de los sentidos:

Cardiorrespiratorio:

Vascular periférico:

Digestivo:

Genito-urinario:

Endocrino:

Nervioso:

Musculo- esquelético:

Piel y fanelas:

Estado de animo:

> Exploracion Fisica

Signos vitales:

FC X min FR

X min

Somatometria

Peso Kg Talla m

°C

TA

mmHg
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Cabeza:

Cuello:

Cardiorrespiratorio:

Abdomen:

Extremidades superiores:

Extremidades inferiores:

Columna vertebral:
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Organos de los sentidos:

Ojos
Reflejos pupilares:
Fotomotor: OD:
Consensual: OD:
Oidos:
Otoscopia:

Conductos auditivos externos:

Membrana timpanica;

Sistema nervioso:

(0]

Ol:

OD:

ol

OD:

(0]

Piel y anexos:
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CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE
INVESTIGACION CLINICA

Lugar

y
Fecha

”

Por medio de la presente acepto participar en el protocolo de investigacion
titulado:

ALTERACIONES HEMATOLOGICAS EN TRABAJADORES EXPUESTOS A BENCENO DE UNA IMPRENTA

Registrado ante el Comité Local de Investigacién Con el nimero:

El  objetivo  del
estudio es:

Investigar la prevalencia de las alteraciones hematoldgicas en trabajadores de una imprenta expuestos a benceno.

Se me ha explicado que mi participacion consistira
en:

Declaro que se me ha informado ampliamente sobre los posibles riesgos, inconvenientes, molestias y beneficios
derivados de mi participacion en el estudio, que son los siguientes:

El Investigador Responsable se ha comprometido a darme informacion oportuna sobre cualquier procedimiento alternativo
adecuado que pudiera ser ventajoso para mi tratamiento, asi como a responder cualquier pregunta y aclarar cualquier duda
que le plantee acerca de los procedimientos que se llevaran a cabo, los riesgos, beneficios o cualquier otro asunto
relacionado con la investigacion o con mi tratamiento.

Entiendo que conservo el derecho de retirarme del estudio en cualquier momento en que lo considere conveniente, sin que
ello afecte la atencion médica que recibo en el Instituto.

El Investigador Responsable me ha dado seguridades de que no se me identificard en las presentaciones o publicaciones
que deriven de este estudio y de que los datos relacionados con mi privacidad seran manejados en forma confidencial.
También se ha comprometido a proporcionarme la informacién actualizada que se obtenga durante el estudio, aunque esta
pudiera cambiar de parecer respecto a mi permanencia en el mismo.

Nombre y firma del paciente
DRA. EVANGELINA RODARTE CANDIANI

Nombre, firmay matricula del Investigador Responsable.

Numeros telefénicos a los cuales puede comunicarse en caso de emergencia, dudas o preguntas relacionadas con el
estudio:

044-55-37-17-00-63

Testigos

Clave: 2810 — 009 — 013
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ANEXO 2



TABLAS Y GRAFICAS

Tabla 1. Imprenta, base de datos.

FENOL
EN
INDICE BENCENO ORINA
FOLIO GENERO EDAD ANTIGUEDAD TABAQUICO ALCOHOLISMO (ppm) (mg/1) ANEMIA LEUCOPENIA PLAQUETOPENIA NEUTROPENIA
CBVH 2 25 2 0.3 1 0 0 2 1 2 2
CHFI 2 45 2 0 2 0 18 2 2 2 2
CRBA 1 31 3 0.35 2 0 0 2 2 2 2
ELMO 2 36 1 0 2| 0.000515 24 2 2 2 2
FSIS 2 46 2 3.1 1| 0.000499 0 2 2 2 2
HAEA 2 46 1 0 2 0 5.9 2 2 2 2
ICAP 1 20 1 0.6 1 0 15 2 2 2 2
LML 2 40 4 0 2| 0.000442 11 2 2 2 2
MDU 2 42 14 0 1 0 0 2 2 2 2
OME 2 27 6 0 1 0 26 2 2 2 2
ORMA 2 33 8 0.35 1] 0.000727 0 2 1 2 2
OSHM 2 32 3 0 2| 0.00137 5.15 2 1 2 2
SVA 2 42 2 0 2| 0.000817 9.2 2 2 2 2
VGE 2 32 4 0 2 0 0 2 2 2 2

En el caso de género 1= femenino y 2= masculino; Para el resto variables cualitativas 1= si esta presente
y 2= no esta presente.

Tabla 2. Gasolinera, base de datos.

INDICE BENCENO FENOL
FOLIO GENERO EDAD ANTIGUEDAD TABAQUICO ALCOHOLISMO (ppm) EN ORINA ANEMIA

ADMR 1 43 25 5 2 0 0 2
CBE 2 54 20 0 2 0 0 2
CAV 1 32 10 7 2 0 32 2
CJJ 2 39 18 0 1 0 0 2
CCJ 2 30 4 35 1 0 32 2
EAJC 2 39 16 3 2 0 33 2
GMFJ 2 32 13 11 2 0 36 2
GM 1 53 19 13.6 2 0 30 2
HLC 2 53 19 0 1 0 0 2
HMA 2 41 20 0 1 0 0 2
JCD 2 39 10 0 2 0 0 2
LAF 2 48 1 1 2 0 30 2
LTL 1 26 8 1.75 2 0 34 2
LRV 2 50 22 0 1 0 39 2
MSL 2 54 9 0 2 0 0 2
OEA 2 32 5 0 1 0 0 2
SDE 2 20 1 0.6 2 0 12 2
SGIA 2 31 9 0.85 1 0 37 2
T™MI 2 59 17 0 2 0 0 2
VSR 2 35 13 9 1 0 38 2
ZCMA 2 43 20 5 1| 0.0000646 39 2
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En el caso de género 1= femenino y 2= masculino; Para el resto variables cualitativas 1= si esta presente
y 2= no esta presente.

Gréafico 1.
DISTRIBUCION POR EDAD
IMPRENTA
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En este grafico, observamos que la mayor parte de los trabajadores tienen una edad entre los 30-40
afios de edad.

Gréafico 1.1

DISTRIBUCION POR ANTIGUEDAD
IMPRENTA

Frequency
5
1

.10
ANTIGUEDAD

Podemos observar que la mayor parte de los trabajadores tienen una antigiiedad entre 1-5 afios.
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Gréafico 1.2
DISTRIBUCION POR INDICE TABAQUICO
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En este grafico se observa que el indice tabaquico es bajo entre 0-1 paquetes por afio.

Gréafico 1.3
DISTRIBUCION DE BENCENO AMBIENTAL
IMPRENTA
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En este otro gréafico se muestra que el benceno ambiental esta en un rango entre 0-0.001 ppm.
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Grafico 1.4

DISTRIBUCION DE FENOL EN ORINA
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Las concentraciones de fenol en orina en los trabajadores de la imprenta en su mayoria oscilaron entre 0-
8 mg/L.

Gréafico 1.5

DISTRIBUCION POR GENERO
IMPRENTA

(— .

De los trabajadores de la imprenta el 14.2 % lo comprenden las mujeres y el 85.7 % los hombres.

55



Gréafico 2

DISTRIBUCION POR EDAD
GASOLINERA
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En el caso de la gasolinera la mayor parte de los trabajadores como podemos observar en esta gréafica se
encuentran entre los 30-40 afios de edad.

Gréfico 2.1

DISTRIBUCION POR ANTIGUEDAD
GASOLINERA
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La distribucién por antigliedad, una gran proporcién de los trabajadores tiene una antigiiedad mayor a 10
afos.
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Gréfico 2.2

DISTRIBUCION POR INDICE TABAQUICO
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Podemos ver que la mayor proporcion de trabajadores tiene un indice tabaquico 0-7 paquetes por afio.

Grafico 2.3
DISTRIBUCION DEL BENCENO AMBIENTAL
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El benceno ambiental se encontré en su mayoria en niveles de 0 6sea que no hubo exposicion en el
momento del monitoreo.
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Gréafico 2.4

DISTRIBUCION DEL FENOL EN ORINA
GASOLINERA

Frequency

0 20
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Para la determinacion de fenol en orina vemos en esta grafica que las concentraciones fueron mas

elevadas oscilando entre 30-40 mg/L.

Grafico 2.5
DISTRIBUCION POR GENERO
GASOLINERA
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Para la poblacién trabajadora de la gasolinera el 19 % lo conforman las mujeres y 80.9 % los hombres.
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Gréafico 3.

RELACION ENTRE BENCENO AMBIENTAL Y LEUCOPENIA
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Podemos observar en este grafico que si existe congruencia entre los puntos de ambas varibles de los
que si presdentaron leucopenia y si tuvieron exposicion a benceno.

Gréfica 3.1
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RELACION ENTRE BENCENO AMBIENTAL Y FENOL EN ORINA
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Observamos una discrepancia entre casi todos los puntos de ambas variables y esto se debe a que no
hubo correlacién entre ambas.

Grafica 4.
RELACION ENTRE BENCENO AMBIENTAL Y FENOL EN ORINA
GASOLINERA
0 20 40
¢ .00006
BENCENO [-00004
(ppm)
.00002
o [ ) @ 000 0000 |0
40 ' o
!
FENOL
20 EN
ORINA
OA? T T T
0 .00002 .00004 .00006

En este gréafico se observa la congruencia entre el unico valor para la exposicion a benceno y los valores
de fenol en orina estableciendo una correlacién baja.

Grafica 4.1
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RELACION ENTRE FENOL E indicetabaquico
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En esta grafica vemos que existe correlacion entre ambas variables fenol en orina e indice tabaquico.

TABLA DE RESULTADOS DE LAS BIOMETRIAS HEMATICAS
GASOLINERA

LEUCOPENIA
FOLIO GENERO | (mg/dI)
ADMR 1 9.7
CBE 2 5.7
CAV 1 95
cJJ 2 5.3
CCJ 2 9.4
EAJC 2 7.5
GMFJ 2 5.7
GM 1 8.9
HLC 2 7.2
HMA 2 6
JCD 2 6.1
LAF 2 7.6
LTL 1 6.5




LRV 2 75
MSL 2 6.9
OEA 2 7.5
SDE 2 4.3
SGIA 2 7.2
T™I 2 8.7
VSR 2 95
ZCMA 2 8

TABLA DE RESULTADOS DE LAS BIOMETRIAS HEMATICAS

GASOLINERA
LEUCOPENIA

FOLIO  GENERO | (mg/dl)
CBVH 2 3.6
CHFI 2 6
CRBA 1 4.6
ELMO 2 8.5
FSJS 2 7.2
HAEA 2 6.7
ICAP 1 5.5
LML 2 4.1
MDL 2 9.4
OME 2 6.8
ORMA 2 3.3
OSHM 2 3.7
SVA 2 53
VGE 2 4.1
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