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l. TITULO:

“Determinacion de los niveles de acido metilhipurico, acido hipuarico y &cido
fenilmercapturico en personal ocupacionalmente expuesto del servicio de
patologia del Hospital Central Sur de Alta Especialidad de Petréleos Mexicanos en

Mayo del 2013 “

ll. DEFINICION DEL PROBLEMA

Determinacion en orina de los niveles de metabolitos de exposicion en

trabajadores ocupacionalmente expuestos a benceno, xileno y tolueno.

lIl. MARCO TEORICO:

A lo largo del tiempo grandes investigadores han estudiado los efectos de la
exposicion ocupacional a diferentes agentes de riesgo siendo el mas importante
Bernardino Ramazzini, llamado “El Santo Patrono de la Medicina Del Trabajo”, el
cual escribi6 un libro titulado “De Morbis Artificum Diatriba” en el cual describe mas
de 50 profesiones, la forma de vida de los trabajadores, sus patologias y todo lo

referente al ambiente en el cual se encuentra el trabajador. (8)

Existen diferentes agentes de riesgo dentro del ambito laboral tales como agentes
fisicos, agentes psicosociales, agentes ergonémicos, agentes quimicos, agentes
biolégicos, etc. los cuales en la interaccion con el factor humano generan
accidentes y/o enfermedades del tipo profesional, ademas de que en casos

extremos dicha interaccion puede provocar la muerte.



La mayoria de los peligros ambientales para la salud provienen de la exposicién a
los agentes quimicos los cuales se encuentran en forma de vapores, gases,
polvos, humos y nieblas, dicha exposicion puede ser por via inhalatoria, digestiva,
cutdnea y/o mucosa, de tal manera que el grado de riesgo al interactuar con este
agente dependera de la magnitud, tipo y duracién de la exposiciéon y toxicidad del

agente.

En la mayoria de las ocupaciones e industrias, la exposicion a disolventes
organicos es una amenaza potencial para la salud, productividad y eficiencia de

los trabajadores.

Por lo que iniciaremos por definir:

Disolvente Organico: son compuestos organicos volatiles o mezcla liquida de
compuestos quimicos que se utilizan solos o en combinacion con otros agentes
para disolver materias primas, productos o materiales residuales. Se utilizan para
la limpieza, para modificar la viscosidad, como agente tensoactivo, como
plastificante, como conservante 0 como portador de otras sustancias que, una vez

depositadas, quedan fijadas evaporandose el disolvente. (1)

Exposicion: Para que una sustancia quimica produzca un efecto, ésta debe estar
en contacto con el organismo. Las sustancias quimicas pueden ingresar al
organismo por tres vias principales: digestiva, respiratoria y dérmica. Después del
ingreso, por cualquiera de estas vias, las sustancias quimicas pueden ser

absorbidas y pasar a la sangre, distribuirse por todo el organismo, llegar a



determinados 6rganos donde son biotransformadas, producir efectos toxicos y

posteriormente ser eliminadas del organismo.

MECANISMO DE LA ABSORCION DE LOS TOXICOS
Todas las vias citadas son capaces de permitir el ingreso de los toxicos a través

de sus diversas membranas, por distintos mecanismos:

1.- Por simple difusion directamente proporcional a la concentracion del
compuesto o elemento quimico. Su capacidad de penetracion dependera, de una
parte, de condiciones intrinsecas de la via de absorcion. Esto es, de la superficie
absorbente y del espesor de la membrana. De otra, de las caracteristicas
fisicoquimicas de la sustancia absorbida y en especial de su peso molecular, de su

hidro o liposolubilidad y de su grado de ionizacién.

2.- Por filtracion a través de los poros de la membrana. Este es el principal

mecanismo de absorcion de las pequefias moléculas hidréfilas.

3.- Por picnocitosis, resultante de la invaginacion de la membrana celular que

engloba gotitas de la sustancia absorbida.

4.- Por transporte activo. Este mecanismo de absorcion de sustancias toxicas se

realiza a través de las sustancias carrier o transportadoras.

DISTRIBUCION

Después de que la sustancia quimica es absorbida, se distribuye por la sangre a
todo el organismo causando efectos nocivos, especialmente en el Organo

blancol0, que es el érgano donde primero se evidencia un efecto nocivo. Para



producir esos efectos la sustancia quimica debe alcanzar una concentracién
determinada en el 6rgano, razon por la cual es importante la dosis. La existencia
de un érgano blanco no significa que en los otros 6rganos no se verifiquen efectos,
y a medida que aumenta la dosis y el tiempo de exposicién otros Grganos seran

afectados. (2)

BIOTRANSFORMACION

La biotransformacion es un proceso que lleva a una conversion metabdlica de los
compuestos extrafios (xenobidticos) presentes en el organismo. Suele
denominarse también metabolismo de xenobidticos. Por regla general, el
metabolismo convierte los xenobidticos liposolubles en grandes metabolitos

hidrosolubles que pueden excretarse con facilidad.

La biotransformacion se realiza principalmente en el higado. Todos los
xenobidticos captados en el intestino son transportados al higado por un Unico
vaso sanguineo (la vena porta). Cuando se capta en pequefias cantidades, una
sustancia extrafia puede metabolizarse completamente en el higado antes de
llegar a la circulacion general y a otros 6rganos (efecto de primer paso). Los
xenobiédticos inhalados se distribuyen por la circulacion general hasta llegar al
higado. En ese caso sblo se metaboliza en el higado una fraccion de la dosis

antes de llegar a otros 6rganos.

Las reacciones de la Fase 1 son el primer paso en el metabolismo de los

xenobidticos. Suelen consistir en la oxidacion del compuesto. Por lo general, la



oxidacion hace que el compuesto sea mas hidrosoluble y facilita las reacciones

ulteriores.

Las enzimas citocromo P450 son un grupo de enzimas que oxidan
preferentemente los xenobidticos en reacciones de la Fase 1. Estas enzimas estan
especializadas en hacer frente a determinados grupos de xenobidticos que poseen
determinadas caracteristicas. También utilizan como sustratos moléculas
endogenas. Las enzimas citocromo P450 son inducidas por los xenobioticos de
una manera especifica. La obtencion de datos sobre la induccion del citocromo

P450 puede proporcionar informacion de la naturaleza de exposiciones anteriores.

Por reacciones de la Fase 2 se entiende el segundo paso del metabolismo de los
xenobidticos. Suelen consistir en que el compuesto oxidado se conjuga con una
molécula enddgena, es decir, se acopla a ella. Esta reaccion incrementa ain mas
su Hidrosolubilidad y asi pueden ser excretados finalmente. Muchos metabolitos

conjugados se excretan activamente en el rifion. (9)

ELIMINACION

La eliminacion es la desaparicion de una sustancia del cuerpo. Puede consistir en
su excrecion al exterior del organismo o en su transformacion en otras sustancias
que no son captadas por un determinado método de medicidén. La velocidad de
desaparicion puede expresarse mediante la constante de eliminacion, la vida

media bioldgica o el aclaramiento.

Excrecion en la orina y la bilis. El principal érgano excretor es el rifion. Algunas
sustancias, especialmente los acidos de alto peso molecular, se excretan con la

9



bilis. Una fraccion de las sustancias biliares excretadas puede reabsorberse en el
intestino. Este proceso, denominado circulacién enterohepatica, es habitual en las

sustancias conjugadas tras la hidrdlisis intestinal del conjugado.

Otras rutas de excrecion. Algunas sustancias, como los disolventes organicos y
productos de descomposicion como la acetona, son lo suficientemente volatiles
para que una fraccion considerable pueda excretarse en el aire espirado después

de la inhalacion. (9)

USOS INDUSTRIALES Y CLASIFICACION

En general, son muchas y variadas las empresas donde estan incluidos estos
disolventes en sus procesos productivos. Entre ellas, la industria petroquimica,
pinturas y tintes, pegantes, plaguicidas, papel, cueros y calzado. Adenias, se
emplean como disolventes de lacas, gomas, barnices, resinas, grasas, en
aplicacion de tintas y cosméticos, en la elaboracion de adhesivos, agentes de
limpieza en seco, como reactivos o intermediarios quimicos en la sintesis de
compuestos organicos, como aditivo de la gasolina, en la mezcla de combustible
para motores para seleccionar su octanaje y para estudios en histologia vy

patologia, entre otros. (3)

Los disolventes se clasifican en familias segun el grupo quimico al que

pertenecen. Los disolventes mas representativos son:
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Familias de disolventes

Ejemplos de los disolventes mas utilizados

Hidrocarburos alifaticos

Pentano. hexano, heptano, decano y otros
hidrocarburos saturados

Hidrocarburos aliciclicos

Ciclohexano, metilciclohexano, (alfa-pineno),
terpenos (trementina). pinenos

Hidrocarburos aromaticos

Benceno, tolueno, xileno, etilbenceno, estireno

Hidrocarburos halogenados

Cloruro de metileno, tricloroetileno, cloroformo,
percloroetileno, tetraclonoetileno, tetracloruro
de carbono, 1,2-dicloroetano, freones,

1.1, 1-tricloroetano

Alcoholes Metanol, etanol. isopropanol. butanol
Glicoles Etilenglicol, dietilenglicol. propilenglicol
Eteres 2-metoxietanol, etoxietanol, butoxietanol, p-dioxano

Eteres de glicol

Eter monoetilico de etinelglicol (cellosolve), eter
monometilico de etilenglicol (metilcellosolve)

Esteres

Acetato de metilo, acetato de etilo, acetato de
isopropilo, acetato de n-butilo, acetato de i-butilo,
acetato de 2-etoxietilo, metacrilato de metilo

Esteres de acidos grasos

Esteres de aceite de coco. esteres de aceite de colza

Cetonas

Acetona, butanona-2, 4-Metil-pentanona-2,
hexanona-2. ciclohexanona. metiletilcetona

Terpenos

a-pinenao, et-limoneno

Acidos organicos

Acido acetico. acido oxalico

Otros

Nitroparafinas, disulfuro de carbono, oxido de
estireno

Mezclas complejas de
composicion variable

Disolvente Stoddard, gasolina, white spirit, naftas

(1) “EXPOSICION LABORAL A DISOLVENTES” M2 del Carmen Manchefio Potenciano, Miguel Angel Izquierdo Garcia, Alberto
Martin Barreno, Ana Garcia Oliver, Auxi Gutiérrez Montesinos, Leonor Peinado Alfageme, Mabel de las Heras Merino,
Fundacion para la Prevencion de Riesgos Laborales, Ambarpack, (2008) pags. Pags. 1-38

BENCENO

Benceno es un liquido claro, volatil (punto de ebullicion 80.1°C), incoloro, muy

inflamable, con un olor caracteristico, y de vapores explosivos. (4)

Biotransformacion: El primer paso de biotransformacion es la hidroxilacion para
producir principalmente Fenol y secundariamente polifenoles, con la cual se

genera como intermediario un Epoxido altamente mas reactivo y Tras-
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muconaldehido. Todos estos metabolitos son mas téxicos que el Benceno

(activacion toxica). Luego el siguiente paso es la Sulfo o Glucuroconjugacion.

Eliminacion: EI 20% se elimina sin modificar por via respiratoria, la fraccién
biotransformada (80%) se elimina por via renal, y aparece en forma de fenol libre,

sulfo y glucuroconjugados.
TOLUENO

Tolueno es un liquido incoloro, de olor caracteristico, parecido al benceno,

insoluble en agua, soluble en alcohol etilico, éter etilico y benceno. (4)
El 20% del tolueno absorbido se excreta inmodificado por el aire espirado.

DISTRIBUCION. Su elevada liposolubilidad condiciona su fijacion en el tejido
adiposo y el sistema nervioso, observandose una mayor concentracion en el tejido
adiposo, seguido por la médula 6sea, glandulas suprarrenales, rifilones, higado,
cerebro y sangre. (6,11) Traspasa la membrana alveolar. La mezcla sangre/aire se
mantiene en una proporcion de 12-15,6 a 37°C y entonces se distribuye por los
diferentes tejidos en cantidades variables, que dependen de las caracteristicas de
perfusion y solubilidad respectivamente. La proporcion tejido/sangre es de 1 a 3 a
excepcion de aquellos tejidos ricos en grasas, que presentan un coeficiente de
80/100. (5)

BIOTRANSFORMACION.- La fraccion retenida en el organismo (80%) es
metabolizada por los microsomas del higado por el sistema monooxigenasa

(citocromo P- 450 isozyma), que hidroxila al tolueno en su cadena lateral a

12



alcohol.

La hidroxilacion del anillo para formar orto-cresol o para-

cresolcrepresenta menos del 5% del total de metabolitos formados (5)

— O
e MADPH - HY + O _,)[;1 _,,L_ A
| — T 1 - = o+ I
— MO MOCXYD e Nase LH — r ____I [_ﬁ_u __/__,,c:
Cytochrome Paso N ~O -
95% 3% 2%
Bamzyl .
alcohol - -
Carcimnogenic metabolles
_OH =D HO. O
[ Adcohol Adcoino
e Dehydrogenas.e e D enycdrogenase .
] - 0__] -
B enzyil Benczaldehyde Benooic aced
alcoihwod

Giycarye -~

HeDeeurine Swsha

Klaassen C, Watkins J. Manual de Toxicologia. 52 ed. México D.F: Mc Graw-Hill Interamericana Editores S.A.; 2001.

EXCRECION.

El tolueno absorbido a través de esta via inhalatoria es excretado principalmente

en la orina en forma de metabolitos y el tolueno no metabolizado es excretado en

el aire exhalado.

A través de la via dérmica, se sabe que el tolueno no metabolizado es excretado a

través de la inhalacion, pero no se tienen datos sobre la excrecion urinaria de sus

metabolitos.

XILENO
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Xileno es un liquido incoloro, de olor aromatico, insoluble en agua, muy soluble

alcohol, éter etilico, combustibles para motores y otros solventes organicos. (4)

La absorcién del xileno tiene lugar por la inhalacion de los vapores y por contacto
de la piel con la forma liquida. En el hombre, aproximadamente el 95% de la
cantidad absorbida se biotransforma en los acidos metilhipuricos (isbmeros orto-,
meta- y para-), que se excretan en la orina. Menos de un 2% del xileno absorbido
se excreta como xilenoles. El resto se excreta inalterado en el aire espirado.
Durante la exposicién, las concentraciones de xileno en sangre y aire espirado son
proporcionales a la absorcion reciente. El indice biolégico mas practico para el

control de la exposicion, es la determinacion del acido metilhiparico en la orina. (6)

La biotransformacion experimentada por los isdmeros del xileno se ha investigado
en los animales y en el hombre, resumiéndose de la forma siguiente: la ruta
metabdlica principal es la oxidacion del acido toluico correspondiente (&cido
metilbenzoico). En el hombre, estos acidos se conjugan principalmente con la
glicina para formar los acidos o-, m- y p-metilhipuricos (acidos toluricos) que se
excretan en la orina. En los conejos el acido o-toluico se excreta principalmente
inalterado o unido al acido glucuronico, y una pequefia cantidad conjugado con la
glicina. En el hombre no parece que se formen los acidos toluilglucurdnicos.
También tiene lugar la hidroxilacion del anillo aromatico in vivo con la formacién de
los xilenoles, estimandose que en el hombre es inferior al 2% del xileno absorbido.
Los metabolitos del xileno se excretan rapidamente, siendo normal encontrar que
la cantidad de acido metilhiparico excretada alcance un maximo al final del periodo
de exposicion. (6)
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Efectos a la salud.

Los efectos provocados a corto plazo son fundamentalmente:

« Irritacién de ojos, nariz y garganta.

 El contacto con la piel puede provocar eczema e irritacion cutanea, ya que los

disolventes disuelven las propias grasas de la piel.

» Sensacion de somnolencia provocada por su efecto narcético sobre el sistema
nervioso central. Si la exposicién se prolonga, los disolventes provocan mareos,
mayor somnolencia, una sensacion de embriaguez y nauseas. Si la exposicién

persiste, puede acarrear péerdida del conocimiento y hay peligro de muerte.

* Nauseas, vomitos, mareos.

* Dolores de cabeza.

Estas alteraciones son reversibles si cesa la exposicion y se han descrito cuando
los disolventes se emplean en asociacion, por ejemplo los disolventes de pinturas

o tintas.

INTOXICACIONES CRONICAS

La intoxicacion cronica a benceno se produce por la inhalaciébn al benceno,

parecen de forma insidiosa y no especifica:
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Locales: Irritacion primaria de ojos, piel y vias respiratorias superiores. En casos
agudos, el vapor o benceno liquido puede producir edema pulmonar y hemorragia,

a nivel de piel se puede producir eritema, vesiculacion y dermatitis.

Sistémico: El benceno es basicamente un agente mielotoxico, produciendo un

sindrome denominado Hemopatia bencénica por sintomas generales:

— Anorexia, cefalea, astenia, pérdida de peso,

— Irritabilidad, ndusea, mareos,

— Hemorragias retinales, menorragia, y

— En fases avanzadas la hemopatia bencénica inicialmente hiperplasica y
posteriormente hipoplasica, puede afectar a cualquiera de las tres series; no
siempre puede tener correlacién con la sangre periférica; caracterizada por:

— Anemia; leuconeutropenia; trombocitopenia (Hemorragias).

— Mielodisplasia con hiperleucocitosis

— Sindrome mieloproliferativo

— Leucemias.(4)
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Disolventes Efectos/Toxicidad

Accion depresora del sistema nervioso central.
En exposicion cronica puede afectar a la
medula osea, produciendo aplasia medular

y leucemia. Esta reconocido por la IARC
(International Agency for Research on Cancer)
como carcinogeno para el hombre.

VLA: 3,25 mg/m3.

VLB:

Benceno - Acido S-fenilmercapturico en orina, en una

muestra tomada al final de la exposicion o
al final del turno de trabajo: 0,045 mg/gr de
creatinina,

- Acido t,t-muconico en orina, en una muestra
tomada igualmente al final de la exposicion
o al final del turno de trabajo: 2 mg/I de
creatinina.

Benceno total en sangre: 5 pa/l.

(1) “EXPOSICION LABORAL A DISOLVENTES” M? del Carmen Manchefio Potenciano, Miguel Angel Izquierdo Garcia, Alberto Martin
Barreno, Ana Garcia Oliver, Auxi Gutiérrez Montesinos, Leonor Peinado Alfageme, Mabel de las Heras Merino, Fundacién para la
Prevencion de Riesgos Laborales, Ambarpack, (2008) pags. Pags. 1-38

La exposicidon cronica a tolueno se caracteriza por sintomatologia inespecifica y la
referida a efectos en el Sistema Nervioso Central, dermatoldgicas y renales, entre

ellos se presentan:

— Anorexia, irritacion de mucosas, nausea, cefalea, vértigos y euforia,
— falta de coordinacion y de memoria

— intolerancia al alcohol

— alteraciones menstruales,

— alteraciones renales (hematuria, alouminuria, uremia),

— dermatitis irritativa, y

— posible efecto hepatotéxico. (4)
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Se comporta como depresor del sistema
nervioso central.

En exposiciones cronicas puede afectar a
varios organos, como higado, rinon, sistema
nervioso central y periférico.

Puede ser causante de:
a) Hepatopatias

Tolueno ) Hepatop
b) Tubulopatia proximal y distal

c) Ataxia, temblores y alteraciones del
comportamiento

d) Polineuropatias.
VLA: 192 mg/m3.
VLB:

Disolventes Efectos/Toxicidad

- 0-Cresol en orina, en una muestra tomada
al final de la jornada laboral lo antes posible
después de que cese la exposicion: 0,5 mg/I.

- Acido hipurico en orina, en una muestra
tomada al final de la jornada laboral lo antes
posible después de que cese la exposicion:
1.6 g/g de creatinina.

Tolueno

- Tolueno en sangre, en una muestra tomada
antes del comienzo de la quinta jornada
consecutiva de exposicion: 0.05 mg/I.

(1) “EXPOSICION LABORAL A DISOLVENTES” M? del Carmen Manchefio Potenciano, Miguel Angel Izquierdo Garcia, Alberto Martin
Barreno, Ana Garcia Oliver, Auxi Gutiérrez Montesinos, Leonor Peinado Alfageme, Mabel de las Heras Merino, Fundacién para la
Prevencion de Riesgos Laborales, Ambarpack, (2008) pags. Pags. 1-38

La intoxicacién crénica a xileno se caracteriza por sintomatologia referida a
afectacibn hematoldgica, renal, a 6rganos de la reproduccion, de la piel y del

Sistema Nervioso Central (SNC), entre ellos tenemos:

— Cefalea, somnolencia, laxitud, irritabilidad
— Anorexia, sed intensa, nauseas y vomitos
— Ardor ocular

— Alteraciones cardiovasculares
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— Epistaxis

— Alteraciones del suefio durante la noche y somnolencia durante el dia.

— Perturbaciones ligeras del SNC.

— Alteraciones de la menstruacion, afectar el parto (amenaza de aborto,
hemorragias), esterilidad

— Afectacién renal (proteinuria, hematuria)

— Eczemas en la piel

— Anemia, poiquilositosis, anisocitosis, leucopenia con linfocitosis relativa y en

ocasiones trombocitopenia. (4)

Todos los isomeros del xileno se comportan
como depresores del sistema nervioso central.

Puede ser causante de:

a) Dermatitis, que se manifiesta por piel seca,
agrietada y eritematosa.

b) Disfuncion neuroconductual: cefalea,
labilidad emocional, fatiga, pérdida de la
memoria, dificultad en la concentracion,

Xileno disminucion del periodo de atencian, etc.

VLA: 2271 mg/m3.

VLB: Acido metilhipurico en orina, en una
muestra tomada al final de la jornada laboral
lo antes posible después de que cese la
exposicion:

1.5 g/g de creatinina.

(1) “EXPOSICION LABORAL A DISOLVENTES” M? del Carmen Manchefio Potenciano, Miguel Angel Izquierdo Garcia |
Alberto Martin Barreno, Ana Garcia Oliver, Auxi Gutiérrez Montesinos, Leonor Peinado Alfageme, Mabel de las Heras
Merino, Fundacion para la Prevencion de Riesgos Laborales, Ambarpack, (2008) pags. Pags. 1-38

indices Biologicos de Exposicion
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BEI'S (indices Biolégicos de Exposicion), que son los valores de referencia para
los indicadores biologicos, asociados a la exposicidon global a los agentes
quimicos. Se entiende por indicador biologico la presencia del téxico o sus

metabolitos en sangre, orina, aire expirado u otros fluidos corporales.
La utilizacion de los BEI'S tiene una serie de ventajas:
EvalGan la exposicion total al toxico (integra todas las vias de entrada).

Pone de manifiesto aspectos concretos de la exposicibn, como variaciones
individuales en la velocidad de absorcién de un compuesto quimico, el efecto de la
carga de trabajo del individuo expuesto, o el tamafio o solubilidad de las particulas

del agente contaminante. (1)

La ACGIH ha establecido los valores limites permisibles (TLV) y los indices de
exposicion biologica (BEI) para proteger a los trabajadores ocupacionalmente
expuestos a estas sustancias quimicas. En el ambiente laboral, los trabajadores
simultdneamente estan expuestos a mas de una sustancia quimica. Esto es lo que
sucede con los hidrocarburos aromaticos, ya que en el proceso obtencion,
mediante destilacion del alquitran de hulla y de los crudos del petréleo, pueden
quedar mezclas que contienen al benceno y sus homologos el metilbenceno

(tolueno), el dimetil benceno (xileno) y algunos otros componentes (3)

Se requiere avanzar en cuanto a establecer metabolitos bioindicadores mas
sensibles y especificos con relacion a la evaluacion biolégica de la exposicion al

benceno. Actualmente en México, a través de la NOM-047-SSA1-1993 se
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establecen los fenoles urinarios como metabolitos bioindicadores de la exposicion.
Como se sabe, existen metabolitos bioindicadores mas sensibles y especificos
como el acido transmuconico y el acido fenilmercaptarico, que permiten una mejor
evaluacion de la exposicidbn al benceno en los centros de trabajo. El &cido
fenilmercaptarico es el indicador biolégico que actualmente recomienda la

Conferencia Americana de Higienistas Industriales Gubernamentales (ACGIH). (7)

En México, se requiere actualizar la NOM-047- SSA1-1993 que establece como
valor de referencia 2.5 mg/g de creatinina para el acido hiparico y a nivel
internacional se recomienda el valor de 1.6 mg/g de creatinina, esto debido a la
reduccion de las concentraciones ambientales laborales, cada vez mas estrictas,
para el tolueno, que pasaron de 100 ppm a 50 ppm para jornadas de 8 horas de

trabajo.

Benceno.-

La absorcion del benceno tiene lugar principalmente por via respiratoria y
digestiva. Esta sustancia no penetra facilmente por via cutanea, a menos que la
exposicion sea excepcionalmente alta. Una pequefia cantidad del benceno se
exhala sin cambios. El benceno se distribuye ampliamente por todo el organismo y
se metaboliza principalmente en fenol, que se excreta en la orina tras su

conjugacion.

Después de su absorcion, el benceno es eliminado inalterado en la orina (menos

del 1%) y en el aire expirado (10 a 50% segun la actividad fisica y la importancia
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del tejido adiposo); el resto es biotransformado. La mayor parte del benceno
absorbido es metabolizado, basicamente en el higado y la médula ésea, por
oxidacion a fenol, quinol y catecol, que se excretan en la orina en forma de
sulfatos y glucuronatos. Como otros metabolitos, se citan el acido S-

fenilmercaptuarico y los acidos trans mucénicos.

La metabolizacion y eliminacion del benceno es rapida. La excrecion de los
metabolitos se completa generalmente dentro de las 24-48 horas después de una
exposicién unica, lo que representa una vida media biolégica inferior a las 12
horas. Sin embargo, los tejidos adiposos pueden retener una pequefia cantidad

de benceno durante varios dias después del final de la exposicion.
Concentracion de acido S-fenilmercaptarico (SPMA) en orina

La determinacion del acido SPMA en orina, se considera actualmente el
biomarcador mas adecuado para el control de bajas exposiciones a benceno,
siendo lo suficientemente sensible y especifica 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
creatinina. indice biolégico de exposicion (BEI) de 25 mg/g de creatinina de acido

S-fenilmercapturico (SPMA) en orina al final del turno. (ACGIH, USA, 1998)

Los métodos analiticos desarrollados para la cuantificacion de SPMA permiten la
determinacion de este metabolito en la orina tanto de personas expuestas como

de no expuestas, fumadoras y no fumadoras.
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Actualmente la NOM-047-SSA1-2011 marca los siguientes limites
Sustancia quimica [Namero CAS] Momento del IBE Observaciones
Determinante ylo Parametros Bioldgicos Muestreo

BENCENO [71-43-2]
Acido S-fenilmercapturico en orina
Acido t,t-mucdnico en orina

Al final del turno de
trabajo
Al final del turno de
trabajo

25 pg/g creatinina

500 ug/g
creatinina

——. e asnifa‘db

CISTEINA
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FEMILMERCAPTURICD
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Metaboltos Malabaliios
libres sulfoconjugados

v gluturonodOnugedos

10.- NTP 486: Evaluacion de la exposicion a benceno: control ambiental y hiolégico Concepcion Santolaya Martinez Lda en Ciencias
Bioldgicas Xavier Guardino Sola Doctor en Ciencias Quimicas M. Gracia Rosell Farras Ingeniero Técnico Quimico CENTRO

NACIONAL DE CONDICIONES DE TRABAJO,

Tolueno

El &cido hipurico se excreta por la orina con una vida media bioldgica de unas 3

horas. Su eliminacion es completa a las 18 horas tras finalizar la exposicion. La
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vida media bioldgica del tolueno en la sangre y el aire alveolar es de unas 20

horas.

La determinacién del contenido de acido hipurico en la orina constituye un buen
indicador bioldégico de exposicién, teniendo en cuenta que pueden existir
variaciones individuales y que la orina de trabajadores no expuestos puede
contener acido hipurico procedente de alimentos, en especial frutas y hortalizas;
ademas de alimentos que contienen preservantes como benzoatos y acido

benzoico.

Actualmente, se sefiala como Valor Limite de Exposicidén diaria al tolueno (VLA-
ED) 50 ppm (192mg/m3), y por lo tanto, el Valor Limite Biol6gico de Exposicion al
tolueno, con base en el metabolito bioindicador del acido hipurico, es de 1.6 g/g
Creatinina, valor que fue propuesto por la AMERICAN CONFERENCE OF
GOVERNMENTAL INDUSTRIAL HYGIENSTS en los indices Biologicos de
Exposicion (Biological Exposure Indices, BEIs) del 2003.

La NOM-047-SSA1-2011 marca los siguientes Limites Maximos Permisibles de

Exposiciéon
Sustancia quimica [NUmero CAS] Momento del IBE Observaciones

Determinante vio Pardmetros Bioléaicos Muestreo

(Acido hipurico en orina) (Al final del turno de | creatinina) B, Ne

Tolueno en sangre trabajo ) 0.05 mg/l -
Previo al ultimo turno
de la semana de
frabajo
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Xileno

El xileno es quimicamente modificado, principalmente en el higado, en una forma
diferente que es mas soluble en agua y se elimina rapidamente del cuerpo en la
orina. Por lo general, la mayor parte del xileno que se inhala es excretado del
cuerpo dentro de las préximas 18 horas de finalizada la exposicion. Los
metabolitos del xileno se excretan rapidamente, siendo normal encontrar que la
cantidad de &cido metilhipurico excretada alcance un méximo al final del periodo
de exposicion. El metabolismo del xileno pude verse alterado por la ingesta de

etanol, la actividad fisica, consumo de aspirina y fenobarbital.

Acido metilhiparico
Este acido no esta presente normalmente en la orina. Varios autores han intentado
correlacionar cuantitativamente la excrecion urinaria de los metabolitos del xileno

con el nivel de exposicion (6)

BEI de 1.5 g de acido metilhipurico /g de creatinina (ACGIH, 2003)

La NOM-047-SSA1-2011 marca los siguientes limites

Sustancia quimica [NGmero CAS] Momento del IBE Observaciones
Determinante y/o Parametros Bioldgicos Muestreo
XILENOS [95-47-6; 108-38-3; 106-42-3;
1330-20-7] (Grado tecnico o comercial) Al final del turno de | 1.5 g/g creatinina |-
Acidos metilhipuricos en orina trabajo
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Monitoreo Biolégico de la Exposicion Laboral a Agentes Quimicos

(MBELAQ)

Es la aplicacion técnico-cientifica que consiste en la recoleccién, analisis quimico
e interpretacibn de muestras representativas tomadas de los fluidos biol6gicos
(generalmente: sangre y orina) a través de estrategias de muestreo basadas en la
vida media biol6gica de los compuestos quimicos o de sus metabolitos
bioindicadores con objeto de conocer los niveles de exposicion de los trabajadores
y el riesgo para su salud al compararlos con Valores de Referencia (indices

Biologicos de Exposicion).(15)
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JUSTIFICACION

Algunas estimaciones de la agencia de proteccién ambiental de Estados Unidos,
de la Organizacion Mundial de la Salud y de la Organizacién para la Cooperacién
y Desarrollo Econdmico, indican que existen mas de 100 mil productos quimicos
en el comercio mundial y que se integran anualmente al mercado entre 200 y 1000
productos nuevos. Por tal motivo debemos tomar en cuenta la manera de

reconocer, evaluar y controlar a los disolventes organicos.

El Instituto Nacional de Higiene y Seguridad Ocupacional —NIOSH estima que hay
4.8 millones de trabajadores con riesgo de exposicion a tolueno, 140,000

trabajadores expuestos a xileno.

Miles de trabajadores mueren al afio en Espafia por cancer, enfermedades
cardiovasculares, pulmonares, etc. Otros muchos miles, sin embargo, contraen y
padecen enfermedades como lesiones en higado, rifidn, pulmén, médula osea,
piel, etc., debido a la exposicion a sustancias quimicas en general y a disolventes

en particular. (1)

Las sustancias disolventes pueden provocar efectos muy graves sobre la salud de
los trabajadores y trabajadoras e, incluso, sobre la salud de sus hijos. Los efectos
de una exposicion prolongada a algunos disolventes incluyen cancer, lesiones en
el sistema nervioso, lesiones en rifion, higado, corazon o pulmones, anemias y
leucemia, lesiones en la piel, dafios al sistema reproductor y dafios al sistema

endocrino.
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Se ha convertido en nuestro pais en un grave problema de salud publica puesto
gue se encuentra entre las diez primeras causas de enfermedades profesionales
con afeccion en diversos 6rganos y sistemas del cuerpo humano tales como la
piel, pulmones, sistema nervioso central, higado, provocando en ellos: dermatitis,
sindrome orgénico cerebral, leucemia, cancer, y en casos extremos la muerte lo
que conlleva independientemente de los dafios a la salud, repercusiones de indole
econémico, familiar, laboral y social que representan un lastre en el progreso del

pais. (2)

Por otro lado la exposicién a los agentes quimicos se encuentra entre las diez
primeras causas que provocan enfermedades profesionales, dado que los
disolventes organicos se encuentran en ese rubro, y debido a sus caracteristicas
toxicas, es importante tomar medidas de proteccion contra este agente de

riesgo.(2)

A nivel internacional se cuentan con Convenios por parte de la Organizacion
Internacional del Trabajo (OIT) en especifico el convenio “Seguridad en la
utilizacion de productos quimicos en el trabajo” en su apartado de Vigilancia
meédica y de la salud.

En los siguientes numerales marca la pauta a nivel internacional y los minimos
indispensables que se debe de realizar a la poblacion trabajadora expuesta:
13.1.1. Cuando sea pertinente, la vigilancia médica deberia incluir examenes
meédicos previos a la entrada en funcion de los trabajadores, asi como examenes
periodicos ulteriores. También se deberia examinar, cuando proceda, a los

trabajadores en el momento de reanudar sus labores tras una licencia médica
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prolongada, al concluir un trabajo que haya implicado una exposicion a productos

guimicos, asi como posteriormente.

13.1.2. La vigilancia médica, realizada por personal médico reconocido, deberia
constituir uno de los componentes de la vigilancia general de la salud de los
trabajadores, de conformidad con los objetivos y principios contenidos en la
Recomendacion sobre los servicios de salud en el trabajo, 1985 (num. 171). La
vigilancia de la salud deberia comprender también, cuando haya lugar, técnicas
sencillas para el diagnostico precoz de las afecciones. Dichas técnicas podrian
consistir en exdmenes y cuestionarios relativos a las dolencias declaradas por los

trabajadores.

13.1.4. En el caso de que los trabajadores se vean expuestos a riesgos
especificos, la vigilancia médica y de la salud deberia incluir, segun proceda, todo
tipo de exadmenes e investigaciones que se consideren necesarios, para detectar
los niveles de exposicion y los efectos bioldgicos iniciales, asi como los

tratamientos para combatirlos.

13.1.5. Si existe un método valido y generalmente aceptado para la vigilancia
bioldgica de la salud de los trabajadores que permita detectar con antelaciéon los
efectos para la salud de los trabajadores expuestos a riesgos especificos en el
trabajo, éste se deberia utilizar para identificar a los trabajadores que necesitasen

un examen médico pormenorizado.
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13.1.7. Corresponderia someter a una vigilancia médica la exposicién a productos
guimicos tales como:

a) los productos de toxicidad sistémica reconocida, es decir, aquellos que
presentan efectos toxicos insidiosos;

b) los productos reconocidos como causantes de efectos cronicos, por ejemplo
asma de origen profesional,

c) los productos reconocidos como causantes de dermatitis graves;

d) los productos de los que se sospecha que sean cancerigenos 0 que son
reconocidos como tales;

e) los productos de los que se sospecha que sean mutagenos o teratbgenos o que
son reconocidos como tales, a medida que la ciencia progresa;

f) otros productos de los que, en determinadas condiciones de la actividad laboral,
puedan derivarse enfermedades y efectos nocivos para la salud de los

trabajadores. (14)

Existen organizaciones en nuestro pais como lo es el Instituto Mexicano del
Seguro Social y Secretaria del Trabajo y Previsiébn Social que se han preocupado
fortalecer la salud de los trabajadores mediante un programa llamado
PREVENIMSS y Una Nueva Cultura Laboral, respectivamente, mediante los
cuales tratan de apoyar a las empresas brindandoles servicios técnicos y de salud,
todo encaminado a prevenir y a desarrollar una cultura del auto cuidado de la

salud de los trabajadores y el mejoramiento del medio ambiente de trabajo. (2)

30



Como en todos los paises en México existe normatividad vigente la cual se
encarga de vigilar por la salud y obliga a los patrones de los trabajadores a realizar
actividades preventivas con respecto a la salud de estos, es por eso que en el
Reglamento Federal de Seguridad, Higiene y medio ambiente de trabajo se

estipula en su capitulo tercero, los siguientes articulos:

ARTICULO 82. En los centros de trabajo donde se utilicen sustancias quimicas
sélidas, liquidas o gaseosas, que debido a los procesos, operaciones,
caracteristicas fisico-quimicas y grado de riesgo, sean capaces de contaminar el
ambiente de trabajo y alterar la salud de los trabajadores, el patron estara obligado
a establecer las medidas de seguridad e higiene que sefialen las Normas

respectivas.

ARTICULO 83. Seréa responsabilidad del patron que se realicen los examenes
meédicos especificos a los trabajadores expuestos a las sustancias indicadas en

este capitulo, en los términos y condiciones que sefalen las Normas aplicables.

ARTICULO 84. Sera responsabilidad del patrén establecer el programa de
seguridad e higiene que permita mejorar las condiciones del medio ambiente
laboral y reducir la exposicion de los trabajadores a las sustancias quimicas
contaminantes soélidas, liguidas o gaseosas y de manera particular para

fertilizantes, plaguicidas y pesticidas, conforme a las Normas respectivas. (10)
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Ademas en nuestro pais se cuenta con la NOM-010-STPS1999, CONDICIONES
DE SEGURIDAD E HIGIENE EN LOS CENTROS DE TRABAJO DONDE SE
MANEJEN, TRANSPORTEN, PROCESEN O ALMACENEN SUSTANCIAS
QUIMICAS CAPACES DE GENERAR CONTAMINACION EN EL MEDIO

AMBIENTE LABORAL

La cual indica en su numeral:

9.1 Cuando la exposicibn del trabajador a las concentraciones de los
contaminantes del medio ambiente laboral rebase el nivel de accion, pero esté por
debajo de los limites maximos permisibles de exposicién referidos en el Apéndice
I, el patrébn debe llevar a cabo exadmenes médicos especificos por cada
contaminante a cada trabajador expuesto, segun lo que establezcan las Normas
Oficiales Mexicanas que al respecto emita la Secretaria de Salud, asi como
realizar la vigilancia a la salud que en esas normas se establezcan, en caso de no
existir normatividad de la Secretaria de Salud, el médico de la empresa
determinara los examenes médicos que se realizaran al menos una vez cada doce

meses y la vigilancia a la salud que se deba realizar.(11)

Los cuales son obligatorios para todas las empresas ya sean para estatales o
particulares. Es por eso que en los Servicios Preventivos de Medicina del Trabajo
tenemos que llevar a cabo este tipo de vigilancia a la salud de nuestros

trabajadores.
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Para dar cumplimiento con la Normatividad federal emergen el Reglamento de
Seguridad e Higiene de Petrdleos Mexicanos y Organismos Subsidiarios, en su
Capitulo XXVII en su ARTICULO 4 inciso e menciona “Realizar la vigilancia de la
salud de los trabajadores en relacidon con sus exposiciones, en cumplimiento de lo

dispuesto en la normatividad aplicable.” (12)

También en el Contrato Colectivo de Trabajo Vigente 2011-2013 de Petrdleos
Mexicanos se estipula en la clausula 89 “Patrén y sindicato convienen, conforme a
las estipulaciones de este contrato, en prevenir mediante las medidas adecuadas,

la perdida de la salud, asi como conservar y mejorar esta.” (13)

Dando cumplimiento a la politica implementada a nivel nacional en Petroleos
Mexicanos contamos con nuestro Sistema de Seguridad Salud y Proteccion
Ambiental (SSPA) de cuyo Subsistema de Administracion de la Salud de los
Trabajadores (SAST) contempla lo relacionado al elemento 2 de Agentes
Quimicos y al elemento 12 de Vigilancia de la Salud, que promueve el maximo

bienestar de salud en los trabajadores de nuestra empresa.

Por lo que en Medicina del Trabajo una gran parte de la misién es prevenir los
riesgos se lleva a cabo el monitoreo biolégico del personal ocupacionalmente
expuesto a sustancias quimicas, a fin de implementar medidas de control en el
proceso y/o implementacion de Equipo de Proteccion Personal especifico, asi
mismo sirva de base para el desarrollo de investigacidon més profunda que permita

llegar a un nivel preventivo que asocie el monitoreo biolégico beneficiando a los
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trabajadores y a Petrleos Mexicanos. Este proyecto seria por primera vez
realizado en este hospital y continuariamos reforzando las politicas de prevencién
de la empresa en todas las areas. Es un estudio de gran utilidad ya que nos
brindaria la informacién necesaria, precisa y real de la situacion que viven
actualmente los trabajadores expuestos a disolventes organicos dentro de nuestro
hospital y asi poder modificar los procesos donde estén inmersas estas
sustancias, asi como realizar las recomendaciones necesarias. Este tipo de
estudios serian un parte aguas para futuros estudios mas especificos sobre
susceptibilidad en cada individuo y abriria una linea de investigacion para mis

comparfieros de menor grado.
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V. HIPOTESIS
Los BEI'S (indices Biologicos de Exposicién), de los trabajadores del Servicio de
Patologia del Hospital Central Sur se encuentran dentro de parametros normales

de acuerdo a lo establecido por la ACGIH (American Conference of Governmental

Industrial Hygienists).
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VI. OBJETIVO GENERAL

Determinar si los niveles &cido fenilmercapturico, acido hipurico y acido
metilhipdrico en orina como indices Bioldgicos de Exposicion de los disolventes
organicos (benceno, tolueno y xileno) medidos en la poblacién ocupacionalmente
expuesta cumplen con los niveles permitidos, comparados con poblacién

ocupacionalmente no expuesta.

VII. TIPO DE ESTUDIO

Transversal, Observacional

VIIl. DISENO

Transversal
a) DEFINICION DEL UNIVERSO

Trabajadores expuestos y no expuestos a disolventes organicos (benceno,
tolueno y xileno), del Hospital Central Sur de Alta Especialidad de Petroleos

Mexicanos.
b) CRITERIOS DE:
Criterios de inclusiéon

-Individuos de cualquier género.
-Edades entre 18 y 70 afos.
-Personal Ocupacionalmente Expuesta a disolventes organicos en el

Hospital Central Sur de Alta Especialidad de Petroleos Mexicanos.
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-Personal de cualquier otra &rea del Hospital Central Sur de Alta
Especialidad de Petrdleos Mexicanos que no se encuentren
ocupacionalmente expuestos a disolventes organicos

-Firme y acepte el consentimiento informado.

Criterios de exclusion

- Se excluiran a los trabajadores del departamento de Patologia que no
tengan exposicion a los disolventes organicos (tolueno, xileno y benceno).
- Los trabajadores que su exposicion no sea de origen laboral

- Los trabajadores que tengan exposicion laboral extra Pemex.
Criterio de Eliminacion

- Trabajadores que no cumplan con los parametros establecidos por la

Organizacion Mundial de la Salud para realizar el Monitoreo Biologico.

c) METODOS DE SELECCION DE LA MUESTRA

Dentro del servicio de Patologia del Hospital Central Sur Alta Especialidad de
Petréleos Mexicanos laboran 16 trabajadores los cuales estan expuestos a
disolventes organicos los cuales son necesarios para el proceso que se lleva a

cabo en el Laboratorio de Patologia.

Por el tipo de estudio, es necesario, contar con poblacion que solo se encuentre

ocupacionalmente expuesto a disolventes organicos y como grupo de control,
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cualquier trabajador del mismo centro de trabajo que no esté reconocido como

personal ocupacionalmente expuesto.

d) DEFINICION DE VARIABLE

Variable |Tipo Unidad Definicién Técnica Escala
de operativa medicion
Medida
Edad Cuantitativa Anos Afos de vida | Cuestionario | Numérica
cumplidos | desde el
nacimiento al
Independiente momento del
estudio
Sexo Cualitativa 1. Condicién Cuestionario | Nominal
Masculino |anatomica vy
funcional que
distingue a
. hombres de
Independiente | 2. . mujeres
Femenino
Consumo |Cualitativa ingirio Presencia de|cuestionario |Nominal
de alcohol alguna alcohol en
bebida sangre
alcohdlica
el dia de
ayer u
hoy,
Ingesta de | Cualitativa consumio | presencia de |cuestionario |Ordinal
AINES algun tipo | AINES en
de aines|sangre y
ayer metabolismo
hepéatico
Habito Cualitativa Afos Presencia de|Cuestionario | Cuantitativ
tabaquico fumando |consumo de a continua
y numero|cigarrillos de
Independiente | de forma activa
cigarrillos
Monitoreo |Cuantitativa mg/gr de |Concentracié |Por HPLC Cuantitativ
biologico creatinina |[n de una a continua
sustancia

Dependiente

absorbida por
el organismo
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Monitoreo | Cuantitativa ppm/m3 | Concentracio |Por Cuantitativ
Ambiental n de una|cromatografi |a continua
sustancia en|a de gases
Independiente un  espacio
dado
Exposicion | Cualitativa 1. Si se|Personal que|Cuestionario |Ordinal
ocupaciona encuentra |se encuentra|que
I a n en planta | identifique
disolventes expuestos | petroquimica |centro de
organicos que tiene |trabajo
- contacto con
Dependiente gﬁcldgntf: eI. Oxido de
n Etileno
expuestos
Categoria |Cualitativa Nombre |Puesto de | Cuestionario | Ordinal
del trabajo que
puesto tiene el
: trabajador al
Independiente momento del
estudio
Tiempo de| Cuantitativa |Afos Tiempo que | Cuestionario | Numérica
antigiiedad cumplidos |tiene el
en el area trabajador
de laborando en
exposicion la categoria
al  momento
del monitoreo
Independiente b'OIO.g'CO y
ambiental.
Cualitativa Cuantos dias
Jornada Tlpo dely horas Cuestionario |Ordinal
jornada | consta su
jornada
Cualitativa Planta
sindicalizado,
s Tipo de Plantla
Relacion . | Confianza, . . .
contractual cfontrataC| Transitorio Cuestionario |Ordinal
on L
Sindicalizado,
Transitorio
Confianza
Co- Cualitativa Si Existencia de|Cuestionario |Nominal
morbilidad patologias de
Independiente |No base
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XI. MATERIAL Y METODOS

Materiales:

Se cuenta con autorizacion del servicio de Patologia para la
realizacion de estudio (gestionado por el Coordinador de
Toxicologia de PEMEX en base a lo contenido en el SSPA,
relacionado al punto 2 de agentes quimicos y punto 12 de
vigilancia a la salud, contenidos en el SAST )

Personal ocupacionalmente expuesto a disolventes organicos
(benceno, tolueno, xileno) del servicio de Patologia del
Hospital Central Sur de Alta Especialidad.

Personal no expuesto a disolventes organicos (benceno,
tolueno, xileno) del Hospital Central Sur de Alta Especialidad.
Cuestionario (Formato MB-2, MB-6 y MB-7 de PEMEX, del
Procedimiento para efectuar el monitoreo biolégico de la
exposicion laboral-MBEQL, de fecha del 12 de febrero de
2010 emitido por la Subdireccion de Servicios de Salud por la
Subgerencia de Salud en el Trabajo y el Laboratorio de
toxicologia industrial ) para determinar interferencias
metabdlicas.

Hoja de consentimiento informado y confidencialidad de cada
trabajador (Forma CI-00I de PEMEX).

Cronograma de actividades
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= Monitoreo biolégico de disolventes organicos (benceno,
tolueno, xileno), realizado por laboratorio de toxicologia
industrial. Los reactivos para las muestras seran cubiertos por
la empresa los cuales ya estan contemplados por el
Laboratorio de Toxicologia Industrial y aceptados por el titular

de dicho laboratorio.

o Equipos:
= Laboratorio de toxicologia industrial con equipo de
cromatografia, de gases, de masas/masas y cromatografia de
alta eficiencia, asi como campana de extraccion de muestras,

congelador.

0 Humanos:
= Coordinador de laboratorio toxicoldégico (Médico especialista
en Toxicologia Industrial) de PEMEX de Nanchital
= 1 Quimico con experiencia en biologia molecular de PEMEX
» Investigador el cual tomara las muestras (Dr. Carlos Alfredo

Aguilar Mojica)

Sujetos de Estudio

Los 26 trabajadores participantes en este estudio fueron divididos en 2 grupos,

cada uno de 13 trabajadores activos del departamento de Patologia del Hospital
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Central Sur de Alta Especialidad y el otro grupo de 13 trabajadores de cualquier
otro departamento que no estuvieron expuestos a disolventes organicos. Los
participantes completaron un cuestionario para identificar interferencias (Formato
MB-6); bajo supervision médica, proporcionaron una muestra de orina al inicio de
la jornada laboral del dia martes y otra muestra al final de la misma jornada
laboral, que se midi6 por cromatografia liquida de alta eficiencia (HPLC). La
concentracion se expresa como g/gr de Creatinina. A continuacién se describe la

metodologia utilizada
Método analitico de acido hipurico
Material y equipo:

- Timol

- Cloruro de sodio

- Acido clorhidrico

- Acetato de etilo

- Acido hipurico grado reactivo

- Acido 2 metil-hiparico grado reactivo (orto)
- Acido 3 Metil-hiparico grado reactivo (meta)
- Acido 4 metil-hipurico grado reactivo (para)
- Acido fenilglicélico

- Acido mandélico

- Solucién patrén de los 6 estandares
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Fase movil: 900 ml de agua destilada (grado 1) y 100 ml de acetonitrilo
(grado HPLC) medidos en matraz volumétrico y 250 micro litros de &cido
aceético glacial

Pool de orinas de personas no expuestas a tolueno, xilenos, estireno y Etil-
benceno

Frascos de polietileno con tapa de rosca de 125 ml para almacenar orina
Tubos de 15 ml de polipropileno con tapa de rosca

Viales &mbar para HPLC de 2 ml con tapa de rosca

Microviales con capacidad de 300 micro litros

Pipetas Pasteur

Pipetas volumétricas

Matraces volumétricos color ambar 10, 50 y 100 ml

Equipos:

Vortex

Sonicador

Cromatégrafo de liquidos de alta resoluciéon (HPKC) con desgasificador,
Sistema de Bombas Cuaternarias, Automuestreador, Sistema de inyeccion
Automatizado de muestras, detector Ultravioleta-Visible con longitud de
onda variable, Sistema de Cémputo, Precolumna y columna C18 de fase
reversa y Sistema de Calentamiento de Columna.

Refrigerador

Bafio maria
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- Centrifuga

- Balanza analitica

Condiciones Cromatograficas:

- Modo de separacion Isocratico

- Flujo 2 ml/min

- Volumen de inyeccion 20 micro litros

- Longitud de onda 254 nm

- Columna ODS Hypersil C18 de 200 mm de longitud, 4.6 mm de didmetro y
5 micrometros de tamafio de particula

- Temperatura de la columna 30 grados centigrados

- Modo de calibracion: curva de calibracion

- Unidades de calibracion microgramos/mililitros

- Tiempos de retencion de los analitos: Acido fenilglioxilico (0.8 min), acido
mandélico (3.1 min); acido hipurico (4.5 min); acido orto-metil hipurico (6.5
min) y &cidos meta- y para-metil hiparicos (12 min).

- Tiempo total de la corrida cromatrografica: 16 min

Recoleccion de la muestra

- Recolectar una muestra de orina en un bote de polietileno de 125 mil al
inicio y al final de la jornada de trabajo.
- Posteriormente se transportan las muestras de orina en un contenedor de

plastico o de unicel con bolsas de criogel para conservarlas en un ambiente
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frio, via terrestre bajo cadena de custodia hasta el Hospital General de

Nanchital, Veracruz.

NOTA: las muestras deben de refrigerarse a 4 grados centigrados y son estables

hasta 30 dias con timol

Preparacion analitica de las muestras urinarias

- Determine la concentracion de creatinina en una alicuota de orina.

- Pipetear 1 ml de orina y transferirlo a un tubo de 15 ml de polietileno con
tapa.

- Adicionar 40 micro litros de acido clorhidrico concentrado y 0.3 g de cloruro
de sodio.

- Agregar 4 ml de acetato de etilo y agitar durante 1 min en vortex.

- Centrifugar durante 5 min a 5000 rpm.

- Transferir 200 micro litros de la fase organica a un microvial y evaporar en
bafio maria a 77 grados centigrados durante 50 min.

- Redisolver el residuo en 200 micro litros de agua destilada (grado 1);
colocar el microvial en un vial de 2 ml con rosca y septa de PTFE y agitar 1
min en vortex.

- Colocar los viales de 2 ml en el auto muestreador del HPLC.

- Inyectar 20 micro litros de la muestra en el cromatografo de liquidos de alta

resolucion.

Curva de calibracién
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Preparar la solucion patron de los cuatro estandares;: pesar 100 mg de
acido Hipurico con pureza del 98%; 30 mg de cada acido metil-Hipurico con
pureza del 98%. Esta soluciébn es estable por 30 dias a 4 grados
centigrados.

Colocar el acido Hipurico pesado en un matraz volumétrico de 100 ml,
afiadir 50 ml de agua y sonicar durante 1 hora. Una vez disuelto, agregar
los otros 3 estandares y agregar 20 ml de agua, sonicar durante 30 min.
Sacar del sonicador el matraz volumétrico, esperar a que se atempere (10
min) y aforar a 100 ml con agua destilada (grado 1).

Esta solucion tiene una concentracion de. 1 mg/ml de acido Hipurico, 0.3
mg/ml de &cidos metil-Hipuricos.

Preparar las diluciones por triplicado a partir de la solucién patron construir
la curva de calibracion (Tabla 1).

Continuar con los puntos del 3 al 9 de la preparacion analitica de la

muestra.

Tabla 1. Diluciones para la curva de calibracion de acido hipurico y metil hipuricos

Concentracion de la solucion del analito Volumen de la | Volumen final en
solucion patron | agua destilada
(ml) grado 1 (ml)

Acido Acido Orto Acido Meta- | ----------mmmmmmmemen | o

Hiparico y Para-

10 3 6 0.1 9.9

100 30 60 1 9

200 60 120 2 8

46




400 120 240 4 6

800 240 480 8 2

1000 300 600 10 0

Después de realizar el método analitico de acuerdo a los criterios de la
Organizacion Mundial de la Salud se eliminaron las muestras que no cumplieron
con los rangos de creatinina dentro de los siguientes parametros, .3 g/l a 3 g/l,
estandarizados para validar las pruebas por lo que el Grupo de Exposicién resulto
ser de 9 trabajadores y el Grupo Control de 11 trabajadores a los cuales se les

realizo el analisis estadistico.

En base de las normas éticas establecidas en la Declaracion de Helsinki de 1964.
Todos los participantes llenaron su consentimiento informado antes de su inclusion

en el estudio

Determinacion de disolventes organicos ambiental. Se tomaran muestra de en
tubos de carbdn activados por medio de bombas muestreadoras personales (SKC)
en jornada de trabajo, en el departamento de Patologia, los cuales se mediran por
cromatografia de gases. La concentracion se expresara como partes por millén
por metro cubico. El monitoreo Ambiental no se pudo llevar acabo por falta de
recurso material ya que las bombas muestreadoras se encontraron en reparacion

en la fecha en que se realiz6 el Monitoreo Biolégico.

En caso de que algun resultado del monitoreo bioldgico salga elevado con
referencia a los niveles marcados por la Normatividad vigente en nuestro pais se

realizaran nuevos examenes en un periodo de tiempo de acuerdo a lo establecido
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en el PROCEDIMIENTO PARA EFECTUAR EL MONITOREO BIOLOGICO DE
LA EXPOSICION QUIMICA LABORAL (MBEQL) asi como las recomendaciones al
departamento de Seguridad e Higiene del hospital y en la seleccién del Equipo de
Proteccion Personal Especifico. Estas recomendaciones pueden ir desde la
rotacion de puesto, hasta el tipo de ventilacién y extraccién con que se deben de

contar en el area de trabajo.
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XIl. PROCESAMIENTO DE LA INFORMACION

Andlisis descriptivo:

Los datos de los disolventes organicos fueron transformados a logaritmos para
lograr una distribucion normal. A los cuales se le calcularon medidas de tendencia
central adecuadas para cada variable utilizando programa de Microsoft Office
Excel 2013 y el paquete estadistico SPSS 20 (StatisticalPackageforthe Social
Sciences por sus siglas en inglés) para software de Windows (SPSS, Inc.,

Chicaco, IL, EE.UU.).
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XIll. RESULTADOS

En la presente proyecto de investigacion se estudiaron 26 trabajadores del
Hospital Central Sur de Alta Especialidad de Petrdleos Mexicanos divididos en dos
grupos cada uno de 13 trabajadores uno de expuestos, trabajadores del
Departamento de Patologia y otro de no expuestos a disolventes organicos, a los
cuales se les aplicaron los cuestionarios correspondientes, fueron muestreados,
analizados y tomando en cuenta los criterios de exclusion y eliminacion; se
excluyeron 6 trabajadores los cuales fueron 4 del grupo del grupo expuesto y 2 del
grupo no expuesto todos fueron excluidos por no cumplir con los pardmetros de
Creatinina establecidos por la Organizacion Mundial de la Salud para realizar el

Monitoreo Bioldgico.

Quedo un total para el estudio de 20 trabajadores de ambos sexos de los cuales 9
pertenecian al grupo de expuestos y 11 al grupo de no expuestos, del total de
trabajadores estudiados 5 (25%) eran del sexo masculino, 3 (15%) del grupo no
expuesto y 2 (10%) del grupo expuesto, 15 (75%) eran del sexo femenino, 8
(40%) del grupo no expuesto y 7 (35%) del grupo expuesto. En cuanto al promedio
de edad fue de 37.8 afios con una desviacion estandar de 11.85 afos con un
minimo de 25 afios y un maximo de 59 afios. El grupo etario con mas
trabajadores fue el de 25-31 con un 40% del total de la muestra y el grupo etario
con menos trabajadores fue el de 39-45 afios con tan solo 2 trabajadores los

cuales representan el 10%. (Tabla 1, 2. Gréficos 1,2,3)
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Tabla 1. Distribucion por sexo y rango de edad

2531 [32-38  |39-45 4652  |5359 |To@
Masculino | 2(10%) | 1(5%) | 0(0%) | 1(5%) | 1(5%) | °(25%)
Femenino | 6 (30%) | 3 (15%) | 2 (10%) | 2 (10%) | 2 (10%) | 15 (75%)
ot 8 (40%) | 4(20%) | 2 (10%) | 3 (15%) | 3 (15%) (1028% )
Distribucion del universo estudiado por rangos de edad y género, se representa en porcentajes y nimeros total
Tabla 2. Distribucion por edad
Vélidos 20
N Perdidos 0
Media 37.8000
Mediana 35.0000
Desuv. tipica. 11.85260
Minimo 25.00
Maximo 59.00

Muestra de 20 trabajadores del Hospital Central Sur de Alta Especialidad
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Gréfica 2

35% - - e 7
Distribucion por género y grupo de edad
30%
25%
20% S
N “
o
15% g
(] J
10% - 9 - < - < - < -
g 2 g 2 g 2 B
c = = = = = =
5% - g 3§ 2 ] 2 3 -
g w £ £ £
w S & & &
O% i T T T 1
25-31 32-38 39-45 46-52 53-59
Grupo etareo
Distribucion del universo estudiado por rangos de edad y género, se representa en porcentajes.
Grafico 3
30% ) L4 L] [ Y4
Distrubucion de exposicion por grupo de edad
25%
20%
X
Ln
N
R 15% - @
S (<] J
d S S 3 2
3 =1 - n n
10% - % ) X ) 0 )
i o o 0 o o
o i “ i i 7]
2 ] o (] (1] (]
= 1 ] 3 S
% e ¢ 2 2 g
w 3 w w w
) g o [ 5
2 i 2 2 2
0% T T 1
25-31 32-38 39-45 46-52 53-59
Grupo de edad

Distribucion del grupo expuesto estudiado por rangos de edad y género, se representa en porcentajes
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En lo que se refiere a las categorias de trabajo se encontraron 6 categorias
distintas siendo la més frecuente la de Médico Residente 8 (40%), las menos
frecuentes fueron la de Citotecndlogo y Domestico con tan solo 1 trabajador cada

una (5%). (Tabla 3, grafico 4)

Tabla 3 Distribucion por Categorias

CATEGORIAS Expuestos No Frecuencia | Porcentaje
expuestos
Capturista de datos 0 2 2 10.0
Citotecnologo 1 0 1 5.0
Domestico 0 1 1 5.0
Histotecnologo 3 0 3 15.0
Médico especialista 2 3 5 25.0
Médico residente 3 5 8 40.0
Total 9 11 20 100.0

Categorias del universo estudiado por grupos en numeros totales y porcentajes.

Gréfico 4

CATEGORIA

1 capturista de datos
M citotecnologo

] domestico

1 histotecnologo

1 medico especialista
W medico residents

Se muestran todas las categorias en las que laboraban los trabajadores estudiados tanto los expuestos como os no expuestos.
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De acuerdo a la jornada laboral todos los trabajadores del universo de la muestra

fueron Jornada O.

(tabla 4)

Tabla 4. JORNADA

Frecuencia

Porcentaje

Jornada

.00

20

100.0

En cuanto a la Co-morbilidad en los trabajadores solo se encontraron que 3 (15%)

presentaron alguna enfermedad de los cuales 2 (10%) pertenecian al grupo de los

expuestos y 1 (5%) al grupo de los no expuestos. Todos presentaron la misma

enfermedad de fondo Hipertension Arterial Sistémica (Tabla 5, grafico 5)

Tabla 5. CO-MORBILIDAD

Solo 3 trabajadores representando el 15% presentaron enfermedades de fondo en este caso todos Hipertension Arterial Sistémica.

CO-MORBILIDAD

CO-MORBILIDAD Expuesto No Frecuencia | Porcentaje
S expuesto
S
Ninguna
7 10 17 85.0
enfermedad
Validos Presenta 5 1 3 15.0
enfermedad
Total 9 11 20 100.0
Grafico 5

I ninguna enfermedad
B presenta enfermedac
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El consumo de alcohol se considerd solo si alguno de los trabajadores habia
consumido alcohol dentro de las 24 horas previas a la toma de muestras por lo

que solo 1 trabajador del grupo No expuesto consumio alcohol. (Tabla 6, grafico 6)

Tabla 6. CONSUMO DE ALCOHOL

CONSUMO DE ALCOHOL | Expuesto No Frecuencia | Porcentaje
S expuesto
S
Sin Consumo de 9 10 19 95.0
Alcohol
Valido  Ccon Consumo de
S Alcohol 0 . ! >0
Total 9 11 20 100.0
Grafico 6

CONSUMO DE ALCOHOL

I sin consumo de Alcohol
B Con Consuma de Alcohol

Se tomd como consumo positivo de alcohol a la persona que tuvo ingesta dentro de las 24 hrs previas a la realizacién del monitoreo
hiolégico.

En cuanto a los habitos de tabaquismo de la misma forma solo se consideré como

positivo a los trabajadores que fumaron dentro de las 24 horas previas a la
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realizacion del estudio por lo que solo se encontrd que 3 (15%) de los trabajadores
como positivos a tabaquismo, 2 (10%) eran del grupo expuesto y 1 (5%) del grupo

no expuesto. (Tabla y grafica 7)

Tabla 7. HABITO TABAQUICO

HABITO Expuestos No. Frecuencia Porcentaje
TABAQUICO expuestos
No Fumo 7 10 17 85.0
Vélidos  Si Fumo 2 1 3 15.0
Total 9 11 20 100.0
Gréfica 7

HABITO TABAQUICO

Mo Fumno
M si Fumo

Solo 3 trabajadores durante el estudio presentaron consumo de tabaco en las 24 horas previas a la realizacidon del monitoreo
hiologico.

En cuanto al consumo de Antinflamatorios No Esteroideos (AINES) solo 1(5%)
trabajador del Universo consumio AINES, el cual pertenecia al grupo expuesto.

(Tabla 8, grafico 8)
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Tabla 8. Consumo de AINES

Consumo de Expuesto No. Frecuencia | Porcentaje
AINES S expuesto
S
No 8 11 19 95.0
. Consumio
Valido
Consumié 1 0 1 >0
Total 9 11 20 100.0
Grafico 8

INGESTA DE AINES

O sin Ingesta de AINES
B Ccon Ingesta de AINES

Solo un trabajador tuvo consumo de AINES durante el monitoreo bioldgico de exposicion.

Los resultados de la determinacion de Acido Hipurico inicial del grupo expuesto
tuvieron una media de .350022 con una desviacion estandar de .246101, un error
de .082033, una varianza de .061 con un minimo de .1434 y un maximo de .8928

en un rango de .7494. (Tabla 9, 9bis, grafico 9).
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Tabla 9

GRUPO [ JACIDO [ JACIDO
EXPUESTO HIPURICO | HIPURICO
INICIAL FINAL

VALIDO 9 9

N S
0 0

Media .350022 270678
Error tip. de la 0820338| .1111946
media
Mediana .235500 .150400
Desuv. tip. .2461013| .3335837
Varianza .061 JA11
Rango 7494 1.0686
Minimo 1434 .0661
Maximo .8928 1.1347

Tabla 9 bis [ ] Acido Hipurico Grupo Expuesto

Exposicion| Inicio Final

Expuesto 1 0.8928 0.1457
Expuesto 2 0.5733 1.1347
Expuesto 3 0.4316 0.2137
Expuesto 4 0.2262 0.3443
Expuesto 5 0.2355 0.1177
Expuesto 6 0.1434 0.155
Expuesto 7 0.2257 0.1504
Expuesto 8 0.1473 0.1085
Expuesto 9 0.2744 0.0661

Los resultados de la determinacion de Acido Hipurico final del grupo expuesto
tuvieron una media de .270678 con una desviacion estandar de .3335837, un
error de .1111946, una varianza de .111 con un minimo de .0661 y un maximo de

.8928 en un rango de 1.1347. (Tabla 9, 9 bis grafico 10).
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Gréafico 9

OACIDO HIPURICO INICIAL GRUPO EXPUESTO
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Resultados de las concentraciones encontrabas den las muestras iniciales de los trabajadores estudiados.

Gréfico 10

OACIDO HIPURICO FINAL GRUPO EXPUESTO
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Los resultados de la determinacion de Acido Hipurico inicial del grupo no expuesto
tuvieron una media de .224664 con una desviacion estandar de .0882214, un
error de 0265998, una varianza de .008 con un minimo de .0789 y un maximo de

.3604 en un rango de .2815. (Tabla 10, 10 bis, grafico 11).

Tablal0 GRUPO No Expuesto

[ JACIDO [ JACIDO

HIPURICO | HIPURICO
INICIAL FINAL

Validos 11 11

N Perdido 0 0

S
Media 224664 .229336
Error tip. de la 0265998| .0380256
media

Mediana .241400 .191700

Desv. tip. .0882214 1261166

Varianza .008 .016

Rango .2815 3757

Minimo .0789 .0834

Maximo .3604 4591

Tabla 10 bis [ ] Acido Hipurico Grupo No Expuesto
Exposicion Inicio Final

No Expuesto 1 0.2718 0.2543
No Expuesto 2 0.3196 0.1917
No Expuesto 3 0.2955 0.1829
No Expuesto 4 0.1288 0.0834
No Expuesto 5 0.2199 0.1988
No Expuesto 6 0.0789 0.4305
No Expuesto 7 0.1248 0.0947
No Expuesto 8 0.2414 0.1454
No Expuesto 9 0.2487 0.1575
No Expuesto 10 0.1815 0.3244
No Expuesto 11 0.3604 0.4591

Resultados de las concentraciones encontrabas den las muestras iniciales de los trabajadores estudiados
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Frecuencia

Gréfico 11
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Los resultados de la determinacién de Acido Hipurico final del grupo no expuesto

tuvieron una media de .229336 con una desviacion estandar de .1261166,

un

error de .0380256, una varianza de .016 con un minimo de .0834 y un maximo de

4591 en un rango de .3757. (Tabla 10, 10 bis gréfico 12).

Frecuencia

Gréfico 12
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Resultados de las concentraciones encontrabas den las muestras finales de los trabajadores estudiados
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Los resultados de la determinacion de Acido Metilhipdrico inicial del grupo
expuesto tuvieron una media de .058244 con una desviacion estandar de
.0234943, un error de .0078314, una varianza de .001 con un minimo de .0140 y

un maximo de .0807 en un rango de .0667. (Tabla 11,11 bis, grafico 13).

Tabla 11 GRUPO EXPUESTO

[ JACIDO []ACIDO
METILHIPURICO METILHIPURICO
INICIAL FINAL
Validos 9 9
N zerdldo 0 0
Media .058244 .118889
Error tipica de la 0078314 0255742
media
Mediana .067700 .082200
Desuv. tipica .0234943 0767227
Varianza .001 .006
Rango .0667 1913
Minimo .0140 .0428
Maximo .0807 2341

Tabla 11 bis [ ] Acido Metilhiparico Grupo Expuesto

Exposicién| Inicio Final

Expuesto 1 0.014 0.0991
Expuesto 2 0.0796 0.2341
Expuesto 3 0.0403 0.2102
Expuesto 4 0.0758 0.2107
Expuesto 5 0.0677 0.0595
Expuesto 6 0.033 0.0428
Expuesto 7 0.0678 0.0527
Expuesto 8 0.0807 0.0787
Expuesto 9 0.0653 0.0822
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Gréfico 13
gACIDO METILHIPURICO INICIAL GRUPO EXPUESTO
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Resultados de las concentraciones encontrabas den las muestras iniciales de los trabajadores estudiados

Los resultados de la determinacion de Acido Metilhipurico final del grupo expuesto
tuvieron una media de .118889 con una desviacion estandar de .0767227, un
error de .0255742, una varianza de .006 con un minimo de .0428 y un maximo de

.2341 en un rango de .1913. (Tabla 11, 11 bis gréafico 14).
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Resultados de las concentraciones encontrabas den las muestras finales de los trabajadores estudiados
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Los resultados de la determinacion de Acido Metilhipdrico inicial del grupo No
expuesto tuvieron una media de .046800 con una desviacion estandar de
.0353227, un error de .0106502, una varianza de .001 con un minimo de .0100 y

un maximo de .1288 en un rango de .1188. (Tabla 12, 12 bis, grafico 15).

Tabla 12 GRUPO CONTROL

[ JACIDO []ACIDO
METILHIPURICO METILHIPURICO
INICIAL FINAL
Validos 11 11
N Perdido 0 0
S
Media .046800 .097618
Error tip. de la 0106502 0137591
media
Mediana .034100 .087100
Moda .01002 .0336°
Desv. tip. .0353227 .0456336
Varianza .001 .002
Rango .1188 1599
Minimo .0100 .0336
Maximo .1288 1935

Tabla 12 bis [ ] Acido Metilhiparico Grupo No Expuesto

Exposicion Inicio Final
No Expuesto 1 0.064 0.0871
No Expuesto 2 0.1288 0.1935
No Expuesto 3 0.0321 0.0545
No Expuesto 4 0.0341 0.0654
No Expuesto 5 0.0389 0.0336
No Expuesto 6 0.0248 0.1455
No Expuesto 7 0.0322 0.0678
No Expuesto 8 0.017 0.1158
No Expuesto 9 0.01 0.1073
No Expuesto 10 0.0409 0.0806
No Expuesto 11 0.092 0.1227
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Gréfico 15
[JACIDO METILHIPURICO INICIAL GRUPO CONTROL
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Resultados de las concentraciones encontrabas den las muestras iniciales de los trabajadores estudiados
Los resultados de la determinacion de Acido Metilhiparico final del grupo No
expuesto tuvieron una media de .097618 con una desviacion estandar de
.0456336, un error de .0137591, una varianza de .002 con un minimo de .0336 y
un maximo de .1935 en un rango de .1599. (Tabla 12, 12 bis grafico 16).
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XIV. Andlisis

Después de analizar los resultados obtenidos por los cuestionarios, del total de
trabajadores estudiados la mayoria eran del sexo femenino en un 75%. En cuanto
al promedio de edad fue de 37.8 afios con una desviacion estandar de 11.85 afios
por lo que se cuenta con una poblacion joven, las demas preguntas de
interferencia no fueron significativos para los resultados por lo que no fueron
motivo de alteraciébn en los resultados del monitoreo bioldégico a disolventes

organicos.

De acuerdo con los resultados obtenidos al comparar el limite maximo permisible
ponderado de las sustancias sefialadas con los valores obtenidos en la toma de
muestras, se encontré que todas las muestras resultaron dentro de los Limites
Maximos Permisibles de Exposicion (LMPE) tanto del grupo de expuestos y del
grupo de los no expuestos, en las muestras iniciales y finales (Grafico 17, 18, 19y

20, Tabla 9 bis, 10 bis, 11 bis y 12 bis).

Lo que se observo en los valores obtenidos de Acido Hipurico del grupo expuesto
es que presentaron una distribucion en Z la cual es esperada, solo el trabajador
expuesto 2 resulto con un valor fuera de esta distribucion, este caso fue valorado y
se revisod puntualmente las interferencias que pudieran darnos datos del porqué de
este resultado pero no se pudo concluir el origen. Presentaron un promedio mas

bajo al final de la jornada comparandolo con el promedio del inicio de la misma
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jornada y el % de variacion fue de -22.67 lo que nos habla de una mayor

exposicion a tolueno en el medio ambiente que dentro del trabajo.

En cuanto al grupo no expuesto el % de variacion fue de 2.08 lo que nos habla
gque a pesar de no existir exposicion ocupacional, solo con la contaminacién
ambiental, se identific6 el metabolito. Por lo que podemos concluir que la
exposicién laboral en cuanto al Tolueno se encuentra dentro de parametros

normales establecidos por la normatividad mexicana e internacional vigente.

Al comparar los porcentajes de variacion de los ambos grupos, podemos observar
que presentan una mayor exposicion los trabajadores que no estan en un area

laboral de exposicién. (Gréfico 21)

Los resultados obtenidos del monitoreo biolégico a la exposicion a Xileno nos
reportan que el grupo expuesto también presenta una distribucién en Z, con un %
de variacion de 104.12 demostrando que presentan exposicidn ocupacional pero
la cual se encuentra dentro de pardmetros normales de acuerdo a lo establecido
en los LMPE de exposicién durante una jornada de 8 horas en la normatividad

vigente de México.

El grupo no expuesto presentd una distribucion en Z y un % de variacion de
108.59 siendo mas alta que el grupo expuesto lo que nos muestra que la
contaminacion ambiental también nos expone a estos disolventes organicos
(tolueno y xileno) muchas veces en mayor cantidad dependiendo la ciudad.

(Grafico 19, 20, 22)

67



De la misma forma que en el monitoreo biolégico a Tolueno el trabajador no
expuesto No. 6 presentd un incremento considerable el cual después de analizar
el cuestionario de interfencia y el cuestionario de Higiene no se pudo determinar la

causa de este pico.

Comparando los porcentajes de variacion de cada grupo en los dos monitoreos
bioldgicos que se realizaron (tabla 19, 20, grafico 21 y 22) podemos determinar
que en el caso de exposicion a Tolueno el grupo control presento mayor
exposicion y en el caso de la determinacion del metabolito de exposicion al Xileno
se repite la misma situacion, el grupo expuesto si presenta un aumento de éste en
la orina pero nunca se rebasan los LMPE vigentes en la Normatividad
Internacional y Mexicana, demostrando mi hipétesis con esto y evidenciando que
el grupo control presentdé mayor exposicion debido a la contaminacion ambiental

de la Ciudad de México.

En relacion a la medicion de exposicion a benceno ésta no se realizé ya que los
niveles de pureza del analisis quimico que se realizé a Xileno que se utiliza en el
area de Patologia mostro niveles aceptables por lo que por asesoria del experto
en la materia, el Jefe del Laboratorio de Toxicologia de Petréleos Mexicanos esta

medicion se excluyo.
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Grafico 17
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Comparacion de las muestras iniciales y finales del grupo expuesto a Tolueno.

Tabla 19

Acido Hipurico

Promedio e
inicial Promedio final o
(g/g de % de variacion
(g/g de =
n creatinina)
creatinina)
Expuestos 0.3500 0.2707 -22.67
No expuestos 0.2247 0.2293 2.08
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Gréfico 18
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Comparacion de las muestras iniciales y finales del grupo expuesto a Xileno.

70



Tabla 20

Acido Metil-Hipurico
Promedio inicial Promedio final % de
(9/9) (9/9) variacion
Expuestos 0.0582 0.1189 104.12
l(;|>(<)puestos 0.0468 0.0976 108.59
Grafico 20
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Comparacion de las muestras iniciales y finales del grupo No expuesto a Xileno.
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Gréfico 21
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Comparacion de los porcentajes de variacion entre los grupos estudiados con respecto a la exposicion al Tolueno.

Gréfico 22
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Comparacion de los porcentajes de variacion entre los grupos estudiados con respecto a la exposicion al Xileno.
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XV. Conclusiones

Podemos concluir que los trabajadores considerados ocupacionalmente expuestos
a disolventes organicos (xileno y tolueno) en el departamento de patologia del
Hospital Central Sur de Alta Especialidad si presentan exposicién la cual no
rebasa los Limites Maximos Permisible de Exposicidén vigentes en la normatividad

Nacional e Internacional.

Los porcentajes de variacion de los resultados obtenidos del Acido Hipurico y
Acido Metilhiparico nos indican que tanto el grupo expuesto como el no expuesto
presentan exposicion a disolventes organicos ya sea por contaminacién ambiental
0 exposiciéon laboral pero en ningln momento se sobrepasa los niveles maximos

de exposicion.

Se comprobo la hipotesis del proyecto la cual planteaba que los BEI'S (indices
Bioldgicos de Exposicidén), de los trabajadores del Servicio de Patologia del
Hospital Central Sur se encuentran dentro de parametros normales de acuerdo a
lo establecido por la NOM-047-SSA1-2011 y la ACGIH (American Conference of

Governmental Industrial Hygienists).

Este estudio es la pauta para desarrollar mas investigacion sobre esta exposicion

y desarrollar biomarcadores de efecto precoz y de susceptibilidad los cuales nos
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ayudarian a tener una vigilancia mas especifica de la salud de nuestros

trabajadores.

Para concluir lo mas importante de este estudio fue que se demostré que las
condiciones de higiene del inmueble con las que se cuenta actualmente en el area
del laboratorio de Patologia del Hospital Central Sur de Alta Especialidad son
adecuadas para preservar la salud de los trabajadores. Esta vigilancia especifica
debera de continuar anualmente y asi continuar cumpliendo con la normatividad

vigente.
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ANEXOS

FORMATO MB-2
Hoja Informativa para los Trabajadores Participantes en el Monitoreo Bioldgico
de la Exposicién Quimica Laboral

e El Monitoreo Bioldgico es una practica rutinaria, sistematica y permanente para vigilar la
Exposicion de los Trabajadores a Agentes Quimicos con objeto de proteger la salud en el
trabajo.

e Se practica desde hace 15 afios en diferentes paises como Estados Unidos, Bélgica, Inglaterra,
Holanda, Alemania, Italia, Japon y Brasil, entre otros.

e En México, existe la NOM-047-SSA1-1993, que establece la obligatoriedad de realizar el Monitoreo
Bioldgico para Trabajadores Expuestos a Disolventes Organicos.

e Derivado de la Norma anterior, en PEMEX existen “Guias Técnicas” y “Procedimientos” que
orientan sobre la aplicacion del Monitoreo Bioldgico de la Exposicion a los Agentes Quimicos en los
Centros de Trabajo.

e En el Monitoreo Biologico de la Exposicion a los Agentes Quimicos no se evalua dafio ni
enfermedad, sélo se cuantifica el grado de exposicion a determinados Agentes Quimicos y por lo
tanto sirve para evaluar el riesgo de dafio a la salud.

e Para el Monitoreo Biologico de la Exposicion a Benceno, Tolueno, Xileno, Estireno y Etilbenceno
se toman dos muestras de orina de cada trabajador: una en la mafiana, al inicio de la jornada, que
sirve de Muestra de Control 0 Referencia y otra al final de la misma, que sirve como Muestra de
Exposicion.

e Con objeto de que los resultados del Monitoreo Bioldgico sean confiables, el trabajador
participante debera INGERIR UN LITRO DE AGUA DISTRIBUIDO durante las 24 horas del dia
anterior al Monitoreo Bioldgico y OTRO MEDIO LITRO DE AGUA DISTRIBUIDO durante su jornada
de trabajo. Esto con la finalidad de que las muestras de orina se encuentren dentro de las
especificaciones indicadas por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS).

e Eltrabajador debera evitar:
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) ingerir alcohol

) fumar o permanecer en ambientes donde haya humo ambiental de tabaco

) ingerir carnes rojas (puede comer carnes blancas: pescado, pollo, pavo)

4) ingerir medicamentos (excepto por indicacion médica: diabetes, hipertension arterial,
epilepsia, etc.)

(5) ingerir alimentos enlatados o embutidos (jamon, atin, chorizo)

(6) ingerir arandanos (frutas de color azulado)

(1
(2
(3
(

Instrucciones: Entregar a cada trabajador una copia de esta Hoja Informativa, en la cual se
describe brevemente, qué es el MBEQL, en qué consiste y como debera presentarse el dia en que
sea programado para participar en dicho Monitoreo.
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Cuestionario para Identificar Interferencias en el

FORMATO MB-6

Monitoreo Bioldgico

de la Exposicién Quimica Laboral

Nombre del encuestador

Fecha

Nombre del Trabajador
encuestado

Ficha

Sexo
Masculino ()

Femenino ()

Edad

Peso

Estatura

[.M.C.

Jornada

Organismo Subsidiario

Centro de Trabajo

Planta de Trabajo

Departamento

1.-¢ Fuma Usted?

A)Si

B) No (pasar a pregunta 7)

2.-¢ Cuantos cigarrillos fuma usted al dia?

A) De 1 a 5 cigarrillos

B) De 5a 10
cigarrillos

C)De 10a 20
cigarrillos

D) Mas de 20
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3.- ¢ Fumo usted el dia de hoy antes de ingresar al trabajo?

A) Si B) No
4.- ¢ Cuantos cigarrillos?
o C)De 10a20 .
A) De 1 a 5 cigarrillos B.) De.5 all .) e. a D) Mas de 20
cigarrillos cigarrillos
5.- ¢ Fumo usted el dia de ayer o el dia de antes de ayer o hace 3 dias?
A) Si B) No
6.- ¢ Cuantos cigarrillos fumo el dia de ayer?
o De5al0 C)De 10a20 .
A) De 1 a 5 cigarrillos B.) e. a .) e. a D) Mas de 20
cigarrillos cigarrillos

7.- ¢ Estuvo usted expuesto al humo del tabaco el dia de ayer o el dia de antes de ayer o hace 3 dias

(Tabaquismo Pasivo)?

A)Si

B) No
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8.- ¢ Fuma alguien de su familia?

A)Esposa B)Hijos

C) U otro familiar que viva en su casa.

9.- ¢ Cuantos cigarrillos al dia?

B) De 5a 10

A) De 1 a 5 cigarrillos S
cigarrillos

C)De 10a 20
cigarrillos

D) Mas de 20

10.- ¢ Estuvo usted el dia de ayer , antes de ayer o hace 3 dias en alguna reunidn, fiesta familiar o lugar donde

fumaban?

A) Si B) No
11.- ¢Era un lugar cerrado ( sin ventanas , sin puertas)
A) Si B) No

12.- ¢ Esta usted actualmente tomando algiin medicamento?

A Si

13.- ¢ Especifique?

14.- ¢ Cada cuando esta Ud. tomando dicho(s) medicamentos?
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15.-¢ Desde cuéndo estd Ud. tomando dicho(s) medicamentos?

16.- ¢ Comid Ud. el dia de ayer o de hoy carnes rojas?

17.- ¢ En queé tipo de platillo las ingirid? ¢ Bisteces, hamburguesas, filetes?

18.- ¢ Cuantos histeces, hamburguesas o filetes comi6 Ud?

19.- ¢ Cuando ingirié dichas carnes rojas?

A) En la comida de ayer

B) En la cena de
ayer.

C) En el desayuno o en la comida
de hoy

20.- ¢ Ingiri6 Ud. el dia de ayer o de hoy alguna bebida alcohdlica?

21.- ¢ Qué tipo de bebida?

A) Cerveza B) Ron

C) Tequila

D) Otro(s)

22.- ¢ Cual fue la cantidad aproximada de cervezas y/o de copas que Ud. ingirio?

23.- ¢Ingirio Usted en las Ultimas 24 horas bebidas light que contienen fenilalanina?

24.- ¢ Recibio Usted alguna inyeccion de benzetacil en las ultimas 24 horas?
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25.- ¢Ingirié Usted en las ultimas 24 horas Paracetamol (Tempra, Dolotandax, etc.)?

Nombre y Firma del Encuestado Nombre y Firma del Encuestador

Instrucciones de Llenado: Este Cuestionario de Interferencias Metabdlicas debe ser llenado al
inicio de la jornada de trabajo por el encuestador que designen los SMST*. Tanto el trabajador
encuestado como el encuestador deben escribir su nombre y firmar en el espacio designado.

Se debe dar una breve introduccion en el Curso de Capacitacion al personal de los SMST para tener
los fundamentos cientificos del porqué de las preguntas y pueda aplicar de manera racional y
adecuada el Cuestionario.

*Servicios Multidisciplinarios de Salud en el Trabajo
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FORMATO MB-7

Encuesta de Higiene Industrial

Centro de Trabajo:

Nombre del Trabajador: Ficha:

Categoria: __ Fecha de Aplicacion:

Nombre y Ficha del encuestador:

1.- Escriba el nombre quimico del producto o productos que utiliz en su proceso de trabajo:

2.- Describa el tipo de actividad que desarroll6 con dichos productos quimicos.

Planta;

Seccion, Departamento, Taller:

3.- Sefiale con una cruz el tipo de espacio donde desarrollé sus actividades

= Abierto
= Cerrado
4.- ¢ Cuanto tiempo (hrs. 6 minutos) utilizé para desarrollar tales

actividades?

5.- Especifique ¢qué tipo de agentes quimicos utiliz6?

6.- ¢ Utilizo equipo de proteccion personal?

= Si
= No
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7- Margue con una X el equipo de proteccion personal que utilizé

Respirador con cartuchos para Vapores Organicos
Respirador contra Gases Acidos

Respirador contra Polvos

Equipo autonomo de suministro de aire

Guantes Especifique tipo

8.- Si realizd trabajos de pintura, marque con una X ¢.en qué forma la aplic6?

= Aspersion
= Brocha

ANEXO DEL CUESTIONARIO DE INTERFERENCIAS METABOLICAS
1.- ¢ Durante la jornada de trabajo del dia de hoy comié Usted carnes rojas?
= S

= No
2.- ¢ En qué tipo de platillo las ingirié? ¢ Bisteces, hamburguesas, filetes, etc..?

3.- ¢ Durante la jornada de trabajo del dia de hoy tom¢ Usted algiin medicamento?

= Si

= No__
4.- ¢ Qué tipo de medicamento? Indique el nombre del
medicamento:

5.- ¢Durante la jornada de hoy fum¢ Usted? Si No

6.- ¢Cuantos cigarros fumoé Usted?

Nombre y Firma del Trabajador Encuestado

Nombre y Firma del Encuestador

Instrucciones de Llenado: Esta Encuesta de Higiene Industrial debe
jornada de trabajo por el encuestador que designe el Area de Seguridad

ser llenada al final de la
0 de Higiene Industrial del

Centro de Trabajo. Tanto el trabajador encuestado como el encuestador deben escribir su nombre y

firmar en el espacio designado.
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