CRIOGES

ESTUDIOS SOBRE LA INCIDENCIA DE LOS
MEDICAMENTOS CITOSTATICOS Y OTROS
COMPUESTOS PELIGROSOS EN EL AMBITO
SANITARIO Y COMO LOS PURIFICADORES CRIOGES
DE OXIDACION FOTOCATALITICAPUEDEN AYUDAR A
REDUCIR ESTOS COMPUESTOS.
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¢(QUE ES LA OXIDACION FOTOCATALITICA?

La oxidacion fotocatalitica (PCO) ocurre cuando la luz UV-A (de luz solar, luz
fluorescente o LED UV-A) activa el dioxido de titanio (TiO2)y desencadena dos
reacciones quimicas que conducen a la formacion casi instantdnea de radicales
hidréxilo y aniones superoxido. Estos agentes quimicos altamente reactivos
interactlan instantaneamente en la superficie tratada para acelerar la descomposicion
ambientalmente beneficiosa de todos los contaminantes organicos (moho,
levaduras, aceite, caucho, biopelicula, metano y COVs) a través de la oxidacion y
para reducir / neutralizar los contaminantes inorganicos (como NOX). y SOx).

Los radicales hidroxilos (OH*), el agente oxidante no venenoso mas fuerte de la
naturaleza, se forman cuando elTiO2 energizado con luz extrae un atomo de
hidrogeno del vapor de agua H20 en el aire (humedad). Los radicales hidroxilos
formados en la superficie tratada actian como pac-man y atacan agresivamente los
enlaces de hidrogeno de carbono que estan presentes en todas las moléculas
organicas una y otra vez hasta que no queda nada de este proceso de oxidacion
excepto agua y una pequefia cantidad de CO2. Esta pequefia cantidad de CO2
producido es mas que compensada por las ganancias de la reduccién de metano, NOx
y COVs (todos los principales contaminantes de criterio) en la atmésfera.

Los aniones superdxido (0O2-), uno de los agentes reductores mas fuertes de la
naturaleza, se forman cuando las moléculas de oxigeno en el aire (O2) interacttian con
el TiO2 con energia luminosa y reciben un electron extra que crea O2-. Cuando el aire
contaminado entra en contacto con una superficie tratada, estos aniones superoxido
interacttan con el NOx (el mayor gas de invernadero que retiene el calor y es el
ingrediente clave de la lluvia &cida y el smog) y lo eliminan de la atmdsfera
reduciéndolo a nitratos benignos. La potencia de la tecnologia de Oxidacion
fotocatalitica, activada por la luz y reductora del smog, estd ampliamente
documentada y definitivamente probada en la literatura cientifica.

CRIODGES
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Este proceso ocurre en milmillonésimas de segundo y continda limpiando el aire
siempre que haya luz, humedad y flujo de aire. La funcion de autolimpieza de las
superficies fotocataliticas se ve reforzada por el hecho de que las superficies foto
cataliticamente activas son hidrofilas o de agua. Este efecto de revestimiento de agua
permite que pequefias cantidades de agua eliminen cualquier particula inorganica
gue pueda mantenerse en contacto con la superficie por gravedad o fuerzas
electrostaticas.

Por lo tanto, mediante la utilizacion de un sistema de purificacion por oxidacion
fotocatalitica conseguiremos la eliminacion efectiva de mohos, levaduras,
meséfilos, virus, bacterias... también conseguiremos reducir las composiciones
quimicas que tengan en su formulacion Hidroxilo de carbono HC, o Hidrogeno ya
que estas son eliminadas eficazmente por la Oxidacion Fotocatalitica.

Las células de los virus o bacterias tienen en su composicion el enlace carbono-
hidrégeno, representado por C-H, que es un enlace covalente sencillo entre un &tomo
de carbono y otro de hidrégeno, la pared celular es inactivada por la oxidacién
fotocatalitica, por lo que se hace imposible su reproduccion.

La Oxidacion fotocatalitica también es eficaz con las clases de compuestos que
solo poseen enlace carbono-hidrogeno C-H y enlaces carbono-carbono C-C se
llaman hidrocarburos y pueden ser: alcanos, alquenos, alquinos e hidrocarburos
aromaticos, estos también seran eliminados por la Oxidacidn fotocatalitica de una
forma efectiva al ser atacados sus atomos de Hidrogeno y carbono, asi como los dobles
enlaces.

Contaminantes, La luz ultravioleta La oxidacion
» bacterias y virus « ilumina y activa « foto-catalitica convierte
son atraidos por la la rejilla. los contaminantes a
rejilla foto-catalitica. CO2y H20
Catalizador

Diéxido de Titanio

Rejilla Foto-Catalitica

Pared Reactor
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Muchos de los antineopléasicos tienen en su formulacion atomos de hidrogeno o de
carbono, por lo que la efectividad de la oxidacién fotocatalitica queda mas que
contrastada para su eliminacion.

Desde un punto de vista hospitalario, el empleo de un sistema de purificacién ambiental
por Oxidacion fotocatalitica tiene numerosos beneficios:

O Reduccion significativa de las colonias de hongos, mohos, levaduras,
mesdbfilos...

O Eliminacién efectiva de Compuestos Organicos Volatiles de todo tipo.

O Eliminacién efectiva de los enlaces de Hidrogeno y Carbono transformandolos
en H20 y CO2 en trazas infimas, por lo que eliminamos del ambiente elementos
perjudiciales como el Formaldehido (formula H2C=0), Xileno (C6H4(CH3)2), y
restos de medicamentos aerosolizados en el ambiente como los medicamentos
neoplésicos.D

[0 LaOxidacién Fotocatalitica es un tratamiento también efectivo para la reduccion
de los gases anestésicos, ya que estos tienen en su formulacion base carbono
rompiéndose los enlaces.

A continuacién, presentamos diversos estudios realizados por organismos oficiales como el
Instituto Carlos Ill en la que se presentan los diversos riesgos a los que esta expuesto el
personal sanitario.
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CENTRO NACIONAL DE CONDICIONES DE TRABAJO

https://www.cso.go.cr/legislacion/notas tecnicas preventivas insht/NTP%20740%20-
%20Exposicion%20laboral%20a%20citostaticos%20en%20el%20ambito%20sanitario

-pdf

El Real Decreto 665/1997 sobre proteccibn de los trabajadores contra los riesgos
relacionados con la exposicion laboral a cancerigenos es de aplicacién en el caso de los
compuestos citostaticos, puesto que el potencial mutagénico y carcinogénico de muchos de
los agentes neoplasicos esta perfectamente establecido, como ya se ha comentado, y asi hay
gue considerarlos desde el punto de vista de la gestion de riesgos laborales. Para aquéllos
cuyo caracter carcinogénico o mutagénico no esté establecido, les sera de aplicacién el RD
374/2001 sobre los riesgos de los agentes quimicos durante el trabajo. Desde el punto de
vista de su utilizacion sanitaria (que no de su fabricacion) los citostaticos no se identifican ni
etiquetan bajo los criterios del RD 363/1995 lo que puede conllevar una infravaloracion del
riesgo asociado a su manipulacién.

Concentraciones en aire

La presencia en el aire ambiente de trabajo seria la primera causa directa de exposicién por via
inhalatoria. En este sentido se han detectado concentraciones en aire que oscilan entre <1-
195 ng/m3[17] y < 30-104 ng/m3 [21]. Control bioldgico de la exposicion

La voz de alarma en cuanto a la constatacion de una posible exposicién a agentes
biologicos por parte del personal encargado de su administracion se basé en la
determinacion de mutagenicidad urinaria (ver la NTP-163). A este estudio siguieron otros
en la misma linea y también sobre la presencia de citostaticos o sus metabolitos en orina de
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trabajadores expuestos. En la tabla 5 se presenta un resumen de los resultados obtenidos en
los principales trabajos en este campo.

Tablab
Niveles de citostaticos detectados en orina de los trabajadores de un hospital.
Referencia Citostatico presente en la orina

O Ciclofosfamida ND - 2.5 mg/24h
Fluorouracilo ND - 0.5 mg/12h
Ciclofosfamida ND - 19.4 mg/24h
Ciclofosfamida ND - 38,23 mg/24h
Ifosfamida ND - 12.74 mg/24h
Ciclofosfamida ND - 0.76 mg/I
Ifosfamida ND - 1.90 mg/I
Doxorubicina ND - 127 ng/I
Epirubicina ND - 182 ng/I

OoOooOOooOoooao

Formulacién de los principales medicamentos neoplasicos

Ciclofosfamida - C7H1sCI2N2O2P
Fluorouracilo - C4H3FN20O>
Ciclofosfamida - C7H15Cl2N202P
Ifosfamida - C7H15CIN20O2P
Doxorubicina - C27H29NO11
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Madrid, febrero de 2014

GUIA DE BUENAS PRACTICAS
PARA TRABAJADORES
PROFESIONALMENTE EXPUESTOS
A AGENTES CITOSTATICOS
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http://gesdoc.isciii.es/gesdoccontroller?action=download&id=26/03/2014-199edf956b

CLASIFICACION DE PELIGROSIDAD CITOTOXICOS, CITOSTATICOS EN FUNCION DE SU
PELIGROSIDAD.

BASANDOSE EN EL CONCEPTO DE RIESGO LABORAL (PROBABILIDAD DE
MATERIALIZACION DEL RIESGO, DE CONSECUENCIAS EN TERMINOS DE DANOS PARA LA
SALUD, GRAVEDAD) Y NO SOLAMENTE EN LA MERA IDENTIFICACION DE PELIGROS

¢Cémo conseguimos valorar la peligrosidad de los farmacos citostaticos? Si entendemos por
valoraciéon al método de analisis quimico utilizado para determinar la concentracién
desconocida de una sustancia, es necesario establecer un método que nos permita determinar
dicha concentracion.

El Real Decreto 665/1997, sobre la proteccion de los trabajadores contra los riesgos
relacionados con la exposicion a agentes cancerigenos durante el trabajo, es aplicable a la
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gran mayoria de los farmacos citostaticos empleados fundamentalmente en el tratamiento
del cancer.

La clasificacion para la salud y los peligros de la manipulacién de medicamentos citostaticos
incluyen la determinacion del grado de riesgo

En la propia guia se propone desde el Instituto Carlos Il la adopcién del sistema de Frio
congelacién de CRIOGES como una medida efectiva para contener los citostaticos y evitar los
aerosoles que se puedan producir.

Fig. 10. Contenedores especificos para residuos citostaticos

Son Contenedores tipo Biocompact, especificos

para residuos citostaticos (Clase VI), fabricados en

polipropileno de alta densidad, de cuerpo azul y

tapa negra. Diferentes tamanos: 30, 50 y 60 L.

* Se recomienda mantener sobrepuesta la tapa de
estos contenedores,

* Cuando se hayan ocupado las 2/3 partes de su
capacidad, deberin cerrarse herméticamente.

Contenedores Biocompact de 10, 5 y 3 L, especifi-

cos para objetos punzantes y cortantes de citosti-

ticos:

* Desechar jeringa y aguja SIN SEPARAR
¢ introducir en el contenedor de residuos
citotoxicos cortopunzantes.

* Cuando en este contenedor se hayan ocupado
las 2/3 partes de su capacidad, debera cerrarse,
e introducirse, a su vez, en un contenedor de
residuos citotdxicos.

Adaptacion de sistema de termosellado a los con-

tenedores de citostaticos:

*  Mejora la seguridad, empaquetdndolos residuos
peligrosos en bolsas termoselladas, evitando
¢l riesgo de aerosolizacion, Estas bolsas no
contaminan e¢n ¢l proceso de incineracion,

Bioseguridad Sanitaria por Frio para Residuo
citotoxico:

*  Mejora la seguridad e bigiene empaquetandolos
residuos peligrosos en frio, evitando el riesgo
de aerosolizacion y olor consiguiendo una
optimizacion en el consumo de envases
homologados.

Fuentes: Consenur y KRZ®
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La toxicidad de los agentes citostaticos obliga a tomar precauciones para minimizar la
exposicion a los mismos. Algunos estudios han demostrado exposicion a agentes
antineoplasicos en personal de enfermeria de servicios de oncologia (con test de
micronucleo y dafio del ADN), alin en ambientes protegidos (Cornetta y cols. 2008), aunque
no pueda demostrarse asociacion entre el dafio molecular y el dafio para la salud. En general,
las condiciones de trabajo minimizan el riesgo de exposicion a citostaticos contemplado en la
ER, aplicando las medidas de prevencion colectivas y personales especificos, y no suponen
ningun peligro para la poblacion laboral general
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Madrid, julio de 2010

AGENTES QUIMICOS
EN EL AMBITO SANITARIO
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https://www.navarra.es/NR/rdonlyres/C9671206-3074-43BE-812D-
2B916897788B/151679/ICIll GuiaRiesgosEmbLactl.pdf

En la presente guia se detallan los diferentes agentes quimicos que estan presentes en el
ambito hospitalario

0 AGENTES ANESTESICOS INHALATORIOS

O AGENTES CITOSTATICOS

0 DESINFECTANTESY ESTERILIZANTES 3.1. OXIDO DE ETILENO 3.2. GLUTARALDEHIDO 3.3.
ACIDO PERACETICO 3.4. PEROXIDO DE HIDROGENO 3.5. OTROS DESINFECTANTES Y
ESTERILIZANTES

FORMALDEHIDO

HUMOS QUIRURGICOS

LATEX

MERCURIO

METACRILATO DE METILO

XILENOS

Ooooooo
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AGENTES ANESTESICOS INHALATORIOS

Los agentes anestésicos inhalatorios (AAl) son una familia de agentes quimicos, muy volatiles,
depresores del Sistema Nervioso Central que producen pérdida de conciencia, de sensibilidad,
de motilidad y de actividad refleja.

Tabla 1: Clasificacién de agentes anestésicos inhalatorios

Liquidos volatiles Gases
Eteres Otros hidrocarburos
halogenados Inorgénicos | Organicos
Simples Fluorados Simples Fluorados
-t Metoxiflurano Halotano Protoxido de .
Eter etilico (pentrane) Cloroformo (fluothane) nitrégeno Ciclopropano
. J Isoflurano Cloruro de A 0
Oxido de etilo (forane) etilo Trimetileno
Tricloro-
Desflurano atilano
Sevoflurano
Enflurano
(Ethrane)
Tabla 2: Caracteristicas fisicoquimicas de los anestésicos (5).
Oxido de
Desflurano Enflurano Halotano Isoflurano Metoxiflurano Sevofluranom itrég
n reno
(Desflurane, (Enflurane. (Halothane, (Isoflurance, (Methoxyflurane (Sevorane, (Nit
rous
Suprane) Ethrane) Fluothane) Forane) Penthrane)  Sevofrane) ide)
oxide
Férmula quimica C3F4OC|H3 C3F4OC|2H2 C2F4C|H C3F50C|H2 C3F20C12H4 C4F50H3 Nzo
N° CAS 57041-67-5 13838-16-9 151-67-7 26675-46-7 76-38-0 28523-86-6 10024-97-2
Peso molecular 168.0 184.5 197.4 184.0 165.0 200.1 44.0

Como podemos apreciar, la practica totalidad de los compuestos anestésicos tiene el carbono
en su formulacién.

Pueden considerarse expuestos, dentro del ambito sanitario, los grupos de trabajo contenidos
en la siguiente lista, aunque debe considerarse una lista orientativa y no cerrada:

— Médicos anestesistas. — Médicos especialistas quirargicos. — Enfermeras y auxiliares de
enfermeria de quir6fano. — Personal sanitario que trabaje en salas de reanimacion. —
Personal sanitario de salas de exploracion donde se trabaje con anestesia general
(endoscopias, determinadas exploraciones radioldgicas, CPRE). — Personal sanitario que
trabaje en salas de partos donde se utilice anestesia general o mezcla de éxido nitroso-
oxigeno como alternativa a la anestesia epidural. — Cirujanos veterinarios. — Auxiliares de
quirdfano veterinarios. — Odontdlogos y estomatélogos. — Personal sanitario auxiliar de
cirugia odontolégica. — Personal que trabajen laboratorios de investigacion que utilicen
animales vivos. — Personal sanitario y no sanitario que trabaje en centros quirdrgicos de
cualquier tipo o en laboratorio de investigacion que utilicen animales vivos y en las
dependencias cercanas a las salas anteriormente descritas en los que se usen anestésicos
inhalatorios y no se apliquen sistemas de extraccion de gases o de ventilacién adecuados.
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La utilizacion de los gases anestésicos inhalatorios esté incluida en el cuadro de enfermedades
profesionales.

Se pueden distinguir dos tipos de efectos: exposiciones agudas, generalmente producidas
por accidentes que genera escapes importantes de estos gases, y exposiciones cronicas, por
inhalacién de estos compuestos en pequefas cantidades durante periodos de tiempo
continuados.

La patologia relacionada con la exposicion cronica a agentes anestésicos inhalatorios es muy
amplia y dispersa habiéndose descrito desde acciones sobre la division celular, acciones
hepaticas y renales, acciones neuropsiquicas, acciones carcindgenas y acciones sobre la
gestacion.

- Division celular. Medula Osea

- Higado

- Rifi6n

- Efectos neuroldgicos. Disminucién de la sintesis de timidrina
- Sistema Nervioso

- Carcinogenicidad

- Efectos desfavorables en el embarazo

- Efectos desfavorables en el desarrollo del feto

- Toxicidad para la reproduccion

- Sistemainmunitario

La via inhalatoria es la Unica relevante como modo de entrada, aunque de forma
minoritaria existen otras como la digestiva, la dérmica o la parenteral.

Dejando aparte posibles errores congénitos del metabolismo, se describen tres mecanismos
generales de toxicidad que pueden estar implicados en la lesién tisular por AA

a) Acumulacion intracelular de intermediarios reactivos en cantidades toxicas.

b) Formacién de haptenos que pueden iniciar reacciones de hipersensibilidad o reacciones
inmunitarias (es decir, union covalente del compuesto con proteinas tisulares formando
complejos potencialmente alergénicos).

c) Produccién de metabolitos durante el metabolismo de los gases anestésicos inhalatorios.
Estos intermediarios pueden unirse a elementos celulares y alterar su funcion o bien puede
tratarse de radicales libres que, producidos durante el metabolismo, causan sobre todo
reacciones de oxidacion gue lesionan los tejidos.

Numero CAS AGENTE QUIMICO LIMITES ADOPTADOS
VLA-ED® VLA-EC®
ppm mg/m®  ppm mg/m®
10024-97-2 Oxido de dinitrégeno 50 92
13838-16-9 Enflurano 75 575
151-67-7 Halotano 50 410
26675-46-7 Isoflurano 50 383
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AGENTES CITOSTATICOS

Los agentes citostaticos son sustancias citotdxicas disefadas y utilizadas para causar
disfuncién celular, inhibiendo el crecimiento de las células cancerosas mediante la alteracién
del metabolismo y el bloqueo de la division y la reproduccion celular.

Este dafio no es selectivo para las células tumorales, sino que afecta a todas las células del
organismo, resultando efectos tdxicos adversos.

FACTORES DE EXPOSICION A CITOSTATICOS:

Principalmente se entiende por manejo o manipulacion de citostaticos el siguiente conjunto
de operaciones:

a. Preparacion de una dosis a partir de una presentacion comercial.
b. Administracion al paciente de tal dosis.
¢. Recogida/Eliminacién de los residuos procedentes de las actuaciones antes mencionadas.

También es posible la exposicion en la eliminacion de excretas de pacientes en tratamiento
con citostaticos o aseo de los pacientes (ropa de cama, lavados, ya que el sudor puede
contener citostaticos como la ciclofosfamida).

Hay que considerar cualquier actuacién que implique un potencial contacto directo con el
medicamento (limpieza de derrames, limpieza y mantenimiento de la cabina, transporte,
almacenamiento, etc.).

EFECTOS PARA LA SALUD
Las méas importantes acciones tdxicas de estos medicamentos son:

O Téxico para lareproduccion.
O Carcin6geno.
O Mutageno.

Existen, ademas, evidencias biol6gicas de la existencia de absorcion sistémica de algunos de
estos compuestos:

a) Mutagenicidad urinaria: se ha observado la existencia de mutagenicidad en la orina tanto
de personal de enfermeria que maneja medicamentos citostaticos como de técnicos de
farmacia que los preparan. Este efecto se incrementa a medida que avanza la semana laboral
y disminuye si dejan de manipularlos. Se ha constatado también un descenso de tal efecto
cuando mejoran las practicas de manejo de citostaticos. Es destacable también el hecho de
que se ha observado una mayor tasa de mutagenicidad en trabajadores que usan camaras de
flujo laminar horizontal que los que emplean camaras de flujo laminar vertical. En cualquier
caso, hay que sefialar que para la valoracion de los resultados se debe considerar el hecho de
gue si el trabajador es fumador, este factor va a influir en el resultado de las pruebas de
mutagenicidad.

b) Tioéteres urinarios: se trata de metabolitos de agentes alquilantes. Se ha observado un
aumento de sus niveles en manipuladores de citostaticos.
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¢) Metabolitos urinarios: existen también estudios en los que se comunica la existencia de
cisplatino, ciclofosfamida y pentamidina en orina de trabajadores que manejan estos
medicamentos.

TOXICOCINETICA Y METABOLISMO
VIAS DE ENTRADA
Las vias de penetracidn en el organismo de estas sustancias son:

a) Inhalacién de los aerosoles y micro gotas que se desprenden durante la preparacién
de las soluciones de citostaticos y durante su administracion, o por rotura de ampollas, al
purgar el sistema, etc.

b) Por contacto directo, por penetracion del medicamento a través de la piel o de las mucosas.

Existen estudios que indican que la via dérmica tiene bastante importancia tanto en el
personal que prepara como en el que administra.

c) Por via oral: ingestion de alimentos, bebidas, cigarrillos contaminados. Es la via menos
frecuente.

d) Por via parenteral: por introduccion directa del medicamento a través de pinchazos
accidentales o cortes producidos por rotura de ampollas.

CONCENTRACIONES EN EL AIRE

La presencia en el aire de trabajo seria la primera causa directa de exposicidn por via
inhalatoria. En este sentido, la NTP 740 indica que existen estudios donde se han detectado
concentraciones en aire que oscilan entre <1-195 ng/m3 y < 30-104 ng/m3

Estas concentraciones aéreas, hacen que el residuo se acabe depositando en suelos y
superficies de trabajo.

Tabla 1. Niveles de citostaticos en suelos y superficies de trabajo.
Fuente NTP 740: Exposicion laboral a citostaticos en el ambito sanitario

Referencia| Citostatico ng/em®

7 Ciclofosfamida <0,009-6,6
Ifosfamida <0,009-0,85
5-Fluorouracilo <1,8-88
Metotrexato <0,9-8,6

23 Platino 10-4-0,1
Ciclofosfamida ND-0,1
Ifosfamida ND-0,05
Metotrexato 11-19 (superficie total)

14 Ciclofosfamida ND-190

21 5-Fluorouracilo <0,1-11

19 Ciclofosfamida 0,01
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Excretas de los pacientes

La manipulacion de excretas (basicamente orina, sudoracién y heces) de los pacientes
constituye también una situacion de riesgo para los trabajadores. Dicho riesgo esté en funcion
de la semivida del agente en el organismo (que puede depender de la via y modo de
administracién) y de la via principal de eliminacion. Siempre se debe acudir a la informacién
suministrada por el laboratorio fabricante del citostatico.

Como norma general, se suele recomendar el empleo de equipos de proteccion para su
manipulacién durante un periodo de 48 horas, pero se encuentran trazas en las excretas de
los pacientes hasta 7 dias més tarde de la administracion del medicamento

DESINFECTANTES Y ESTERILIZANTES

- OXIDO DEETILENO

- GLUTARALDEHIDO

- ACIDO PERACETICO

- PEROXIDO DE HIDROGENO

- OTROS DESINFECTANTES Y ESTERILIZANTES

Una de las operaciones basicas comunes a todo el sector sanitario es la descontaminacion,
tanto de materiales como de instrumental

Se entiende por descontaminacién la aplicacion de cualquier procedimiento, fisico o quimico,
que tiene por fin eliminar, matar o inhibir los microorganismos indeseables en funcién de unos
objetivos fijados.

Sélo son destruidos los microorganismos presentes durante esta operacién. La
descontaminacion es parcialmente bacteriostética, es decir, que los procedimientos utilizados
para la descontaminacién sélo pueden inhibir momentaneamente la multiplicacién de una
fraccion de la poblacion bacteriana en unas condiciones bien definidas.

RIESGOS GENERICOS

Las caracteristicas principales de estos agentes quimicos son, una alta actividad de reaccién y una buena
capacidad de penetracion, para que el agente llegue a todos los puntos del objeto o material que
puedan estar contaminados.

Estas dos caracteristicas son las que confieren a los agentes quimicos desinfectantes y esterilizantes su
potencial peligrosidad, siendo la mayoria irritantes para la piel y las mucosas. En el caso de los agentes
gaseosos, la via respiratoria, es la via de entrada mas relevante, y en el caso de los agentes liquidos,
también puede tener relevancia la via dérmica.
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FORMALDEHIDO

Elformaldehido, tradicionalmente, lamado metanal o aldehido férmico, es un aldehido que se presenta
a temperatura ambiente en forma de gas incoloro de olor acre y sofocante.

Como sindnimos en la bibliografia podemos encontrar los siguientes; aldehido férmico, metanal,

aldehido metilico. En solucién acuosa se denomina formol o formalina

Tabla 1. Propiedades fisico-quimicas del formaldehido
Fuente: Institut National de Recherche et de Sécurité

Férmula quimica HCHO
Férmula quimica desarrollada O
(I:I
H™ TH
Masa molecular 30,03 g/mol
Densidad 0,816 g/cm® a -20 °C
Densidad de vapor (aire = 1) 1,04 — 1,06
Tension de vapor 517 - 519 kPa a 25 °C
Punto de ebullicién -19°C
Punto de fusién -92 °C
Temperatura de autoignicién 424 °C
Limites de explosividad en aire
- limite inferior 7%
- limite superior 73 %
Punto de inflamacién de soluciones acuosas al
37 % de formaldehido
- sin metanol 83°C
- 15 % de metanol 50 °C
Umbral olfativo 0,05 - 1,00 ppm
EFECTOS PARA LA SALUD

El formaldehido es una sustancia omnipresente en el medio ambiente como resultado de procesos
naturales y artificiales (oxidacion fotoquimica de compuestos orgénicos volatiles en la troposfera,
emisiones de algunas bacterias, algas y vegetales, primeros estadios de descomposicién, combustiones
de carburantes, etc.). Ademas, el formaldehido esta presente de forma natural en pequefias cantidades
en el organismo al producirse durante el metabolismo normal.

En el aire interior de las viviendas se encuentran trazas de 0,02 a 0,06 mg/m3 de formaldehido, asi como
en el aire exterior (por debajo de 0,001 mg/m3 en zonas no urbanas alejadas y 0,02 mg/m3 en zonas
urbanas).

En el medio laboral, la principal via de exposicion es la inhalatoria, ya que la sustancia es muy volatil
y se deposita facilmente en las vias respiratorias, principalmente en las superiores. Al utilizarse en
disolucién acuosa, también existe riesgo por contacto, pero la absorcion cutanea es reducida.

Efectos irritantes

A bajas concentraciones en el ambiente, el formaldehido provoca irritacién ocular, del tracto
respiratorio y de la piel. Algun autor relata quejas de trabajadores (irritacion de ojos y lacrimacion) a
concentraciones entre 0,13 y 0,45 ppm; otros, reportan efectos tales como escozor ocular, molestias en
la garganta, perturbaciones del suefio y sed a concentraciones entre 0,9y 1,6 ppm; otros estudios sitdan
el nivel sin efecto adverso observado (no observed adverse effect level: NOAEL) para rritaciones oculares
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obijetivas y subjetivas en 0,5 ppm, para una exposicién continua y en 0,3 ppm con picos de 0,6 ppm,
para casos de exposiciones de corta duracion. Sin embargo, la experiencia de numerosos investigadores
parece demostrar el desarrollo de tolerancia a concentraciones del orden de 1-2 ppm, y que en general
no se producen quejas de trabajadores expuestos a niveles por debajo de 2-3 ppm. No obstante, existe
una gran variabilidad individual.

A partir de una exposicion de 4-5 ppm la irritacion se agrava y llega hasta la traquea y los
bronquios. Esta exposicion normalmente no se tolera de forma prolongada. A partir de 10 ppm la
severidad de los sintomas provoca dificultades respiratorias.

La inhalacion de formaldehido a muy altas concentraciones (se puede considerar que por encima de 20
ppm) provoca severa irritacion del tracto respiratorio, llegando a provocar incluso la muerte. Por ello, la
concentracion actualmente cuantificada como peligrosa para la vida y la salud (IDHL) es de 20 ppm.

En humanos, se han reportado graves Ulceras en el aparato digestivo tras la ingestion de formaldehido
al 37 %. Respecto a las exposiciones periddicas, los efectos toxicos se observan en las zonas de contacto.
Ciertos estudios realizados en grupos de trabajadores, mencionan una disminucion de la capacidad
pulmonar, de lesiones en las mucosas nasales y una asociacién con ciertos sintomas (tos, rinitis, dolor
de pecho).

Se han descrito efectos crénicos, como edema pulmonar y neumonitis e incluso alguna alteracion
cardiaca. Aun asi, no se puede asegurar la relacion directa de estos signos con el formaldehido.

Efectos cancerigenos

Se han realizado numerosos estudios sobre la aparicion de cancer en trabajadores expuestos a
formaldehido. Uno de las mas importantes, muestra un aumento de los canceres nasofaringeos (aunque
en un bajo numero de casos) en un grupo de trabajadores americanos empleados en las fabricas de
produccion de formaldehido durante 30 afios. La relacion entre la exposicion al formaldehido y la
aparicion de estos canceres se ha confirmado por otros estudios sobre humanos y por la observacion
de tumores nasales en ratas expuestas. Los tumores se han observado a partirde 5 - 6 ppm en laratay
los datos experimentales indican que la aparicion es secundaria a la irritacion crénica debida al
formaldehido, donde se observan los primeros signos a 2 ppm. La capacidad del formaldehido de unirse
al ADN y dafiar el material genético parece igualmente intervenir en el proceso.

Basandose en estos datos, en el afio 2004, The International Agency for Research on Cancer (IARC)
clasificé el formaldehido en el grupo 1 de los agentes cancerigenos.

Aun asi, es muy probable que este aumento del nimero de casos de canceres pueda ser explicado por
factores de confusion o de sesgo en los estudios realizados. Por esta razon, ciertas organizacionesy un
estudio reciente (Duhayon S, Hoet P, Van Maele-Fabry G, Lison D) ponen en duda la clasificacién de la
IARC. Se muestra en la Tabla 3 los grados de clasificacion del formaldehido en distintas organizaciones
de referencia: IARC, ACGIH

(American Conference of Governmental Industrial Hygienists) y la Unién Europea

En la Unién Europea, el formaldehido esta clasificado como cancerigeno de categoria 3, por este motivo
no es de aplicacion la directiva relativa a la proteccion de los trabajadores contra los riesgos
relacionados con la exposicién a agentes carcindgenos o mutagenos durante el trabajo (2004/37/CE),
directiva transpuesta al derecho espafiol a través del Real Decreto 665/1997

Mas del 90 % del formaldehido inhalado se absorbe en el tracto respiratorio superior. El formaldehido
absorbido puede oxidarse a formiato —que se incorpora al metabolismo- y diéxido de carbono, o puede
integrarse a macromoléculas biolégicas.

El formaldehido reacciona rapidamente y casi por completo con los diferentes compuestos
organicos de las células con los que entra en contacto, tanto con las proteinas, los lipidos o los
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acidos nucleicos (componentes de los cromosomas). Esto explica en parte, sino totalmente, los
efectos negativos provocados por esta sustancia, que son lesiones locales en el lugar de contacto.

Tabla 4. Resultados obtenidos de concentracién de formaldehido en aire en distintos estudios ambientales

Fuente: Instituto Nacional de Seguridad e Higiene en el Trabajo

Actividad/Empresa Cont(:;;::scién
Oficinas (decoracion) 0,33-0,19
Edificios (reformas) 0,60-1,20
Hospitales Limpieza/Desinfeccion 1,62-0,01
Hospitales Anatomia patoldgica (Laboratorio) 0,08 - 6,90
Hospitales Anatomia patoldgica (Archivo muestras) 0,22-0,36
Hospitales Endoscopias 0,08 - 0,01
Hospitales Autopsias (Sala) 0,07- 8,40
Hospitales Autopsias (Archivo muestras) 1,10-1,60
Préacticas diseccion de cadaveres 0,38 -2,94
Aire urbano 0,02-0,04

Tabla 5. Niveles de exposicién a formaldehido en servicios de anatomia patolégica
Fuente: Institut de Recherche Robert-Sauvé en Santé et en Sécurité du Travai

Fuentes de exposicion COm(:::t':sciOn
Manipulacién de formaldehido
Preparacion de soluciones de formaldehido 1-2
Rellenado de botes 1-2
Decantacion de residuos de formaldehido en maquina reciclaje 0.3-0.75
Manipulacién de muestras
Manipulaciones de muestras durante etapa macroscopica <03- >2
Actividades no realizadas bajo campana extractora 07->2
Insercion de casetes en procesador de muestras 1-2
Manipulacion de residuos — Aimacenamiento
Vaciado de los residuos de las muestras y soluciones 0,3- >2
Mantenimiento procesador de muestras 1->2
Mantenimiento maquina reciclado 03- 0,75
Almacenamiento de muestras 0,3- 0,75
Cubo residuos de muestras >2
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La exposicién de los trabajadores de los laboratorios de anatomia patolégica es pues variable. Estos
estudios de campo han permitido identificar ciertos factores

determinantes de la exposicion como:

La concentracion de la disolucion de formol utilizada.
Tamafio y niUmero de las piezas a procesar.

Namero de puestos de tallado en la misma sala.

La presenciay eficacia de las campanas de extraccion.
El nimero de puestos de trabajo en el mismo local.
Las dimensiones de los locales.

Tipo de ventilacién general y eficacia.

Métodos de trabajo empleados.

OooOoOooood

HUMOS QUIRURGICOS

Son los agentes volatiles producidos durante la electrocauterizacion, cirugia laser o bisturi ultrasénico
y que se denominan, generalmente, "HUMOS QUIRURGICOS”. Estos humos quirargicos, producidos con
0 sin un proceso de calor, contienen bio-aerosoles con material celular viable y no viable, con lo que
subyace el riesgo de exposicion a agentes bioldgicos, ademas de la exposicién a agentes quimicos.

Especificamente los humos son generados cuando se transfiere energia a los tejidos durante
procedimientos quirdrgicos utilizando bisturi laser, bisturi eléctrico o electrocauterio y bisturi
ultrasénico también llamado escalpelo arménico. La energia aportada en la zona de contacto es tan
grande que parte de los tejidos y el liquido que contienen se vaporizan o pasan al ambiente en
forma de aerosol.

Para ser rigurosos con la literatura médica hablaremos de humo quirdrgico cuando se utiliza el laser o
la electrocauterizacion, y nos referimos al término aerosol o vapor cuando se utilice el escalpelo
arménico.

O LATEX

O MERCURIO

O METACRILATO DE METILO

O XILENOS
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Guia de Valoracion de Riesgos Laborales

en el

3 Embarazo y

r

9 Lactanc1a

—

Trabajadoras del

Ambito Sanitario

Segun recoge la Directiva 92/85/CEE algunos de los peligros que existen en el lugar de
trabajo pueden afectar a la salud y la seguridad de las mujeres embarazadas o que han dado
a luz recientemente y la de sus hijos. El embarazo conlleva grandes cambios fisiologicos y
psicolégicos. El equilibrio hormonal es muy delicado y las exposiciones susceptibles de
alterarlo pueden dar lugar a complicaciones, que podrian resultar, por ejemplo, en un
aborto.

También nuestra legislacion actual es restrictiva a este respecto y garantiza la proteccién de la
embarazadayy el feto en el entorno laboral.

El Sector Sanitario no es ajeno a estas recomendaciones, siendo ademas una de sus
caracteristicas el elevado numero de personal femenino que lo compone. Por todo ello dentro
del seno de la Asociacion Nacional de Medicina del Trabajo en el Ambito Sanitario,
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ANMTAS, y con el fin de servir de referencia y/o ayuda a los Médicos del Trabajo y al resto de
profesionales relacionados tanto con la Prevencion de Riesgos Laborales como de disciplinas
que deben participar en la valoracion de los riesgos durante el embarazo y lactancia.

LIMITES DE EXPOSICION CITOSTATICOS En situaciones de posible riesgo higiénico, es practica
habitual la realizacién de muestreos ambientales en el puesto de trabajo, como método de
evaluacion especifica de riesgos.

En el caso que nos ocupa, la medicion ambiental no sera una técnica de evaluacidn abordable
sistematicamente dado que:

[0 No existen valores de referencia para establecer situaciones seguras.

[0 No existen, con caracter general, métodos reglados para definir las técnicas de
muestreo y analisis.

[0 En la exposicion laboral a agentes citostaticos existe posibilidad de penetracion por
diferentes vias.

EFECTOS SOBRE LA SALUD Los agentes citotdxicos a dosis terapéuticas pueden producir efectos
claramente nocivos en la salud de los pacientes (aunque el beneficio, en estos casos, sea mayor
que el perjuicio causado). Sin embargo, es practicamente imposible establecer los posibles
efectos adversos que pueda causar la exposicién profesional crénica a citotdxicos con bajos
niveles de concentracién, ya que algunos efectos pueden ser subclinicos y no ser evidentes
durante afios. Por eso, aun en ausencia de datos epidemioldgicos, la toxicidad de los agentes
citotoxicos obliga a tomar precauciones para minimizar sistematicamente la exposicidén a los
mismos.

Entre las acciones toxicas de éstos farmacos se pueden incluir las siguientes: teratogénica,
citostatica, carcinogénica, mutagénica, alteracion corneal, cardiotoxica, hepatotodxica,
nefrotoxica, hematotdxica, hemorragica, accion vesicante, efecto irritante de piel y mucosas
y emetizante. Algunos citotdxicos pueden presentar varios de los efectos mencionados.

EFECTO DE LOS GASES ANESTESICOS

Tabla 4. Efectos en exposiciones agudas

Vias de entrada N20 Anestésicos halogenados

Excitacion
Veértigo
Somnolencia ;
Descoordinacion Sgrr;ifucs)lén

Inhalacién A concentracién > 50% produce g
anestesia clinica iajseas .

; Somnolencia

A altas concentraciones pueden
causar asfixia y muerte por falta de
oxigeno

Contacto con la piel, mucosas Liquido puede causar congelacion Sequedad

y 0jos grave Enrojecimiento

*INSHT: NTP 606: Exposicién laboral a gases anestésicos

Toxicidad para la reproduccion Se ha detectado la presencia de infertilidad en trabajadoras de
consultas de odontologia expuestas a altas concentraciones de N20 al compararlas con otras no
expuestas o en las que trabajaban en presencia de N20 pero con sistemas de extraccidén de
gases.
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Tabla 5. Efectos en exposiciones subagudas o crénicas

Generales Trastornos de percepcién, cognoscitivos y de habilidad motora
Sobre el higado Cambios funcionales

Sobre el rifién En general no son nefrotéxicos (excepto los fluorados)
Toxicidad para la reproduccién; No esta suficientemente demostrada

Carcinogenicidad No esta demostrada

*INSHT: NTP 606: Exposicion laboral a gases anestésicos

MEDIDAS DE PREVENCION EN EMBARAZO Y LACTANCIA Una vez se notifique voluntariamente
la situacién de embarazo, se realizara una evaluacién adicional de las condiciones de trabajo,
procurando que el nivel de exposicién sea el menor posible.
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MEDICAMENTOS CITOSTATICOS
Agentes Alquilantes y Sales de platino

Los agentes alquilantes son farmacos poseedores de grupos alquilo capaces de formar enlaces
covalentes con las estructuras nucleofilicas celulares. Con los agentes alquilantes el paso
principal es la formacion del ion carbonio- atomo de carbono con solo 6 electrones en su capa
electrénica externa. Tales iones, considerados como el punto reactivo intermediario, son
altamente activos y reaccionan instantaneamente con donantes de electrones tales como las
aminas y grupos hidroxilo o sulfhidrilos.

Muchos de estos agentes son bifuncionales, es decir, pueden ceder 2 grupos activos. El
nitrégeno en posicion 7 de la Guanina N7) es fuertemente nucleofilico y probablemente el
principal sitio molecular de accion para la alquilacién en el ADN aunque también pueden ser
afectados el N1y el N3 de la Adeninay el N3 de la Citosina.

Un agente bifuncional bien puede reaccionar con sus 2 grupos causando intra o intercambios
de enlaces cruzados. Esto puede interferir no solo con la trascripcion sino también con la
replicacién el cual suele ser el principal mecanismo de accion de los agentes alquilantes. Este
mecanismo de accidn se evidencia fundamentalmente durante la sintesis del ADN producto
de lo cual resulta dafiado el mismo y por ende se convierten en el estimulo necesario para
iniciar la apoptosis.

Las sales de platino poseen un similar mecanismo de accion solo que se entrelazan dentro de
las cadenas del ADN.

INTRODUCCION A LOS AGENTES QUIMICOS

En el Ambito sanitario son multiples los agentes quimicos que se utilizan con finalidades muy
diversas, pudiendo afectar a las trabajadoras embarazadas o en periodo de lactancia. Para
llevar a cabo con eficacia la proteccion de la salud de la mujer gestante y de los nifios alin no
nacidos, se debera evaluar el riesgo quimico mediante la identificacion de los agentes,
procedimientos o condiciones de trabajo peligrosos y la valoracion o cuantificacion de los
mismos.

La determinacion de las medidas preventivas a adoptar en funcién de dicha evaluacién sera
parte imprescindible para asegurar la proteccién de las mencionadas trabajadoras.

Los agentes quimicos pueden entrar en el cuerpo humano por diferentes vias: inhalacion,
ingestion y absorcidn cutanea. Mientras que las dos Ultimas vias son a priori mas facilmente
controlables, mediante medidas de higiene y equipos de protecciébn cutanea
respectivamente, la via inhalatoria requerird mayores esfuerzos y vigilancia para su control
preventivo. En la mujer embarazada o en lactancia natural se tendra especial atencion a la
exposicion a aquellas sustancias quimicas clasificadas como téxicas para la reproduccion, las
carcinogénicas y las mutagénicas debiendo valorar el riesgo real para la salud mediante la
evaluacion del riesgo quimico.

DEFINICIONES

O Carcinodgeno: Sustancias y preparados que, por inhalacién, ingestion o penetracion
cutanea, pueden producir cancer o aumentar su frecuencia. Los criterios de
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clasificacion y etiquetado de las sustancias carcinogénicas seguin RD 363/1995 y
posteriores modificaciones definen tres categorias:

Sustancias que, se sabe, son carcinogénicas para

Primera el hombre. Se dispone de elementos suficientes
i para establecer la existencia de una relacion de
categoria causa/efecto entre la exposicion del hombre a

tales sustancias y la aparicién del cancer.

Sustancias que pueden considerarse como carci-
nogénicas para el hombre. Se dispone de suficien-
tes elementos para suponer que la exposicion del

Segunda : 2
catge aite hombre a tales sustancias puede producir cancer.
9 Dicha presunciéon se fundamenta generalmente
en: estudios apropiados a largo plazo en animales
u otro tipo de informacién pertinente,
Sustancias cuyos posibles efectos carcinogénicos
en el hombre son preocupantes, pero de las que
Fecoaia no se dispone de informaciéon suficiente para rea-
¢ lizar un val ion isf, ria. H Igun
categoria ar una evaluacién satisfactoria ay algunas

pruebas procedentes de analisis con animales,
pero que resultan insuficientes para incluirlas en
la segunda categoria.

Los criterios de clasificacion segun la Agencia Internacional para la Investigacion del Cancer
(IARC, por sus siglas en inglés) divide a los agentes quimicos en los siguientes grupos:

- Grupo 1 El agente es cancerigeno en humanos.

- Grupo 2A El agente es probablemente cancerigeno en humanos. Evidencia
limitada de carcinogenicidad en seres humanos; suficiente evidencia de
carcinogenicidad en animales.

- Grupo 2B El agente es posiblemente cancerigeno en humanos. Evidencia
insuficiente de carcinogenicidad en seres humanos. Grupo 3 El agente no es
clasificable en cuanto a su carcinogenicidad enhumanos.

- Grupo 4 El agente es probablemente no cancerigeno en humanos.

O Mutagénico: las sustancias y preparados gue, por inhalacion, ingestién o penetracion
cutanea, puedan producir alteraciones genéticas hereditarias o aumentar su
frecuencia. Se entiende por mutacion: cambio permanente en la cantidad o en la
estructura de material genético de un organismo que produce un cambio de las
caracteristicas del fenotipo de dicho organismo. Las alteraciones pueden afectar a un
solo gen, a un conjunto de genes 0 a un cromosoma entero. Los criterios de
clasificacion y etiquetado de las sustancias mutagénicas segun RD 363/1995 vy
posteriores modificaciones definen tres categorias:

1 Genotodxico: Sustancias capaces de interaccionar con el material genético (DNA)
pudiendo provocar algin tipo de modificacion en la informacion genética, lo cual
puede ocasionar mutaciones o cancer. GUIA DE VALORACION DE RIESGOS
LABORALES DURANTE EL EMBARAZO Y LACTANCIA EN TRABAJADORAS DEL
AMBITO SANITARIO 100 Primera categoria Sustancias que, se sabe, son
mutagénicas para el hombre. Se dispone de elementos suficientes para establecer
la existencia de una relacion de causa-efecto entre la exposicion del hombre a
tales sustancias y la aparicion de alteraciones genéticas hereditarias.
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2 Segunda categoria Sustancias que pueden considerarse como mutagénicas para
el hombre. Se dispone de suficientes elementos para suponer que la exposicion
del hombre a tales sustancias puede producir alteraciones genéticas hereditarias.
Dicha presuncion se fundamenta generalmente en: estudios apropiados en
animales y otro tipo de informacion pertinente.

3 Tercera categoria Sustancias cuyos posibles efectos mutagénicos en el hombre
son preocupantes. Los resultados obtenidos en estudios de mutagénesis
apropiados son insuficientes para clasificar dichas sustancias en la segunda
categoria.

O Toxico para la reproduccién: las sustancias o preparados que, por inhalacion,
ingestion o penetracion cutanea, puedan producir efectos negativos no hereditarios
en las descendencias, 0 aumentar la frecuencia de estos, o afectar de forma negativa
alafuncién o ala capacidad reproductora. A efectos de proteccion de los trabajadores
contra los riesgos relacionados con la exposicion a agentes cancerigenos o
mutagénicos durante el trabajo (RD 665/1997 y RD 349/2003), se entendera por
agente cancerigeno o mutageno: Una sustancia o preparado que contenga alguna
sustancia que cumpla los criterios para su clasificacion como cancerigeno de 126 2.2
categoria, 0 mutageno de 1.2 6 2.2 categoria, establecidos en la normativa vigente
relativa a notificacion de sustancias nuevas y clasificacion, envasado y etiquetado de
sustancias peligrosas.

VALORACION DEL RIESGO QUIMICO El objetivo de la evaluacion de riesgos por agentes
guimicos consiste en estimar la magnitud del mismo y de sus caracteristicas en base a la
gravedad del efecto y a la probabilidad que este tenga lugar. Como resultado del andlisis
obtendremos un diagnéstico certero de situacién de las condiciones de trabajo que
redundara, como no puede ser de otro modo en la vigilancia de la salud de los trabajadores.
Pero para poder llegar a estas conclusiones necesitamos haber podido analizar como minimo
tres tipos de factores de riesgo:

1- Losderivados de las propiedades intrinsecas del agente quimico: tipo de efecto, modo
de actuacion, etc.

2- Las derivadas de las condiciones de trabajo y del proceso especifico.

3- Las dependientes de los trabajadores que manipulan los agentes.

Como puede inducirse, el diagnéstico no puede efectuarse sin la participacion activa de los
Técnicos del Servicio de Prevencion, cuyo conocimiento operativo en la sistematica de
evaluacion, la planificacion de la estrategia higiénica, el disefio y valoracion de las
determinaciones, laimpulsion de las medidas técnicas de control es de vital importancia para
conocer a ciencia cierta la realidad a la que nos enfrentamos.

Si esto es asi en condiciones generales, imaginemos la importancia de la aplicaciéon en
trabajadores especialmente sensibles como las embarazadas y las que se encuentran en
periodo de lactancia natural.

De la competencia profesional del técnico en prevencion, de los recursos que posea para
ejercer su trabajo y de la facultad de poder efectuar un andlisis sereno, basado en la evidencia
cientifica, huyendo de la improvisacién y de los factores de confusiébn que van a intentar
mediatizar la decision dependera la consecucion del objetivo final, la estimacion del riesgo y
poder proporcionar al médico del trabajo una informacion privilegiada para su aplicacion en
la vigilancia de la salud. Muchas de las recomendaciones que puedan extraerse de este
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capitulo podran estar sujetas a discusion, porgue al final es dificil sustraerse a exponer algunas
consideraciones alejadas del medio del que procede cada autor. No obstante se pretende
evitar el sesgo que esto supone.

LIMITES DE EXPOSICION PROFESIONAL PARA AGENTES QUIMICOS. INSHT Esparia, en la
obligacion que la Directiva 98/24/CE imponia a los Estados miembros de establecer limites de
exposicion profesional nacionales, traspone dicha Directiva al ordenamiento juridico espafiol
mediante el Real Decreto 374/2001, que deroga los limites de exposicién del Reglamento de
Actividades Molestas, Insalubres, Nocivas y Peligrosas (RAMINP) y considera los publicados por
el INSHT como los valores de referencia apropiados para los agentes quimicos que carezcan
de valores limite reglamentarios.

La Comision Nacional de Seguridad y Salud en el Trabajo, en la reunion plenaria celebrada el
16 de diciembre de 1998, acordd undnimemente recomendar que se apliquen en los lugares
de trabajo los limites de exposicion indicados en el documento del INSHT, titulado “Limites
de exposicion profesional para agentes quimicos en Espaiia” y que su aplicacion se realice
con los criterios establecidos en dicho documento.

Los Limites de Exposicién Profesional son valores de referencia para la evaluacién y control de
los riesgos inherentes a la exposicion, principalmente por inhalacién, a los agentes quimicos
presentes en los puestos de trabajo y, por lo tanto, para proteger la salud de los trabajadores
y a su descendencia.

Sin embargo no constituyen una barrera definida de separacion entre situaciones
seguras y peligrosas. Los Limites de Exposicién Profesional se establecen para su aplicacion
en la practica de la Higiene Industrial y no para otras aplicaciones. En este documento se
considera como Limites de Exposicion Profesional los Valores Limite Ambientales (VLA),
contemplandose ademas, como complemento indicador de la exposicion, los Valores Limite
Bioldgicos (VLB).

Valores Limite Ambientales (VLA) Son valores de referencia para las concentraciones de los
agentes quimicos en el aire, y representan condiciones a las cuales se cree, basandose en los
conocimientos actuales, que la mayoria de los trabajadores pueden estar expuestos dia
tras dia, durante toda su vida laboral, sin sufrir efectos adversos para su salud.

Los VLA sirven exclusivamente para la evaluacién y el control de los riesgos por inhalacién de
los agentes quimicos incluidos en la lista de valores. Cuando uno de estos agentes se puede
absorber por via cutanea, sea por la manipulacién directa (so6lido, liquido) del mismo, sea a
través del contacto de los gases, vapores y nieblas con las partes desprotegidas de la piel y
cuya aportacién puede resultar significativa al contenido corporal total del trabajador, la
medicion de la concentracion ambiental puede no ser suficiente para cuantificar la exposiciéon
global.

En este caso los agentes aparecen seflalados en la lista con la notacién “via dérmica”. Esta
llamada advierte, por una parte, de que la medicién de la concentracién ambiental puede no
ser suficiente para cuantificar la exposicion global y, por otra, de la necesidad de adoptar
medidas para prevenir la absorcién dérmica.

Valor Limite Ambiental-Exposicion de Corta Duracion (VLA-EC) Es el valor de referencia
para la Exposicion de Corta Duracion (EC). No debe ser superado por ninguna EC a lo largo de
la jornada laboral. Para aquellos agentes quimicos que tienen efectos agudos reconocidos
pero cuyos principales efectos tdxicos son de naturaleza crénica, el VLA-EC constituye un
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complemento del VLA-ED vy, por tanto, la exposicion a estos agentes habra de valorarse en
relacion con ambos limites. En cambio, a los agentes quimicos de efectos principalmente
agudos como, por ejemplo, los gases irritantes, sélo se les asigna para su valoracion un VLA-
EC.

Limites de Desviacion (LD) Pueden utilizarse para controlar las exposiciones por encima del
VLA-ED, dentro de una misma jornada de trabajo, de agquellos agentes quimicos que lo tienen
asignado. No son nunca limites independientes, sino complementarios de los VLA que se
hayan establecido para el agente en cuestion, y tienen un fundamento estadistico. Para los
agentes quimicos que tienen asignado VLA-ED pero no VLA-EC, se establece el producto de 3
x VLA-ED como valor que no deberé superarse durante més de 30 minutos en total a lo largo
de lajornada de trabajo, no debiéndose sobrepasar en ningiin momento el valor 5 x VLAED.

Valor Limite Bioldgico (VLB) Son los valores de referencia para los Indicadores Bioldgicos
asociados a la exposicién global a los agentes quimicos. Los VLB son aplicables para
exposiciones profesionales de ocho horas diarias durante cinco dias a la semana.

En general, los VLB representan los niveles més probables de los Indicadores Biolégicos en
trabajadores sanos sometidos a una exposicién global a agentes quimicos, equivalente, en
términos de dosis absorbida, a una exposicion exclusivamente por inhalacion del orden del
VLA-ED.

Las bases cientificas para establecer los VLB pueden derivarse de dos tipos de estudios: a) los
gue relacionan la intensidad de la exposicidn con el nivel de un parametro biol6gico y b) los
que relacionan el nivel de un parametro biolégico con efectos sobre la salud. Los VLB no estan
concebidos para usarse como medida de los efectos adversos ni para el diagnéstico de las
enfermedades profesionales.

El control biolégico debe considerarse complementario del control ambiental y, por tanto, ha
de llevarse a cabo cuando ofrezca ventajas sobre el uso independiente de este ultimo. El
control biol6gico puede usarse para completar la valoracion ambiental, para comprobar la
eficacia de los equipos de proteccién individual o para detectar una posible absorcién dérmica
y/o gastrointestinal. Indicador Bioldgico (IB):

- Se entiende por indicador bioldgico un pardmetro apropiado en un medio biolégico
del trabajador, que se mide en un momento determinado, y esta asociado, directa o
indirectamente, con la exposicion global, es decir, por todas las vias de entrada, a un
agente quimico. Como medios biolégicos se utilizan el aire exhalado, la orina, la
sangre y otros. Segun cual sea el parametro, el medio en que se mida y el momento
de la toma de muestra, la medida puede indicar la intensidad de una exposicion
reciente, la exposicion promedio diaria o la cantidad total del agente acumulada en el
organismo, es decir, la carga corporal total. Se consideran dos tipos de indicadores
bioldgicos:

IB de dosis. Es un pardmetro que mide la concentracién del agente quimico o de alguno de
sus metabolitos en un medio biolégico del trabajador expuesto.

IB de efecto. Es un pardmetro que puede identificar alteraciones bioquimicas reversibles,
inducidas de modo caracteristico por el agente quimico al que esta expuesto el trabajador.
Cuando la medida, en un trabajador, de un determinado indicador bioldgico supere el VLB
correspondiente no debe deducirse, sin mayor analisis, que ese trabajador esté sometido a
una exposicion excesiva, ya que las diferencias individuales, biol6gicas o de conducta, tanto
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fuera como dentro del ambito laboral, constituyen fuentes de inconsistencia entre los
resultados del control ambiental y los del control biolégico.
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GERENCIA DE GESTION INTEGRADA DE SANTIAGO DE COMPOSTELA

oman fa zabul 2o

K;® BIOSEGURIDAD LABORAL

UPV EHU OSALAN

PREPARACION Y MANIPULACION
DE FARMACOS PELIGROSOS

Dr. Pablo Martin Lancharro
Prevencion de Riesgos Laborales

Gerencia de Gestion Integrada de Santiago de Compostela

Areas de exposicion

Servicios de Farmacia (preparacion). 1

Plantas de hospitalizacion (Oncologia,

Hematologia principalmente). - Frecuente

Hospitales de dia (Oncohematologia,

Reumatologia). ]

—.

* Administracion ambulatoria subcutanea (Metotrexato).

* Terapia intraperitoneal (quimioterapia hipertérmica),
intravesical (Mitomycin), intratecal, intraarterial

~ Infrecuente
(arteria hepatica), intratumoral (glioma).

* Administracion topica.

* Administracion oral.
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Vias de entrada de los citostaticos

en el organismo humano

1.as 4 vias son:

Respiratoria
Dérmica
Digestiva

Parenteral

Propiedades toxicologicas de los citostaticos

» Genotoxicos:
Son aquellas sustancias y preparados que, por inhalacion,
ingestion o penetracion cutanea, pueden producir
alteraciones en el material genético de las células.

» Toxicos para la reproduccion:
Son aquellas sustancias o preparados que, por inhalacién,
ingestion o penetracion cutanea, pueden producir
alteraciones en el feto durante su desarrollo intrauterino.

» Cancerigenos:
Son aquellas sustancias y preparados que por su
inhalacion, ingestion o penetracion cutanea, pueden
producir cancer, o aumentar su frecuencia.

Falek K, Grihn P, Sorsa M, Vainio H, Heinonen E, Holsti 1.R. Mutagenicity in urine of niurses
handling cytostatic drugs. Lancet. 1979; i: 1250-1.
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Situacion de partida

Existe un riesgo de exposicion a farmacos
citostaticos a pesar de la utilizacion de cabinas de
seguridad biologica'-2.

IConnor TH, Anderson RW, Sessink PJ, Broadfield L, Power LA. Surface
contamination with antineoplastic agents in six cancer treatments centers in Canada
and the United States. American Journal of Health.System Pharmacy 1999; 56: 1427-
1432.

2Spivey S, Connor TH. Determining Sources of workplace contamination with
antineoplastic drugs and comparing conventional IV drug preparation with a closed
system. Hospital Pharmacy 2003; 38: 135-139.

o e s

K;® BIOSEGURIDAD LABORAL i'J

UPV EHU OBALAN

Preparacion

La preparacion se debe llevar a cabo en CSB Clase II tipo Bl
(30% aire circulante y 70% aire exterior) de flujo laminar

vertical. Los filtros no son eficaces frente a vapores.

$

Existen cabinas de Clase Il que estan certificadas frente a la norma
DIN 12980: 2006 (DIN 12980 Laboratory furniture - Safety cabinets
for handling cytotoxic substances). Estas cabinas disponen de un
tercer filtro bajo la zona de trabajo que permite retener aerosoles o

posibles derrames de medicamentos citostaticos.
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Revision 5 ulttmos anos

Conclusiones

La contaminacion de los espacios de trabajo se produce en numerosos y diferentes
sitios, tanto en la preparacién como en la administracion. En todos los casos
estudiados, se ha encontrado contaminacién en la cabina, en el suelo frente a la
cabma, en dnferentes mesas donde se deposntan temporalmente los férmacos, en la

El sistema que se ha mostrado mas
eficaz para reducir estos niveles de
contaminacion es el sistema cerrado
de transferencia (CSTD), con
reducciones de hasta el 95%,
aumentando estos porcentajes de
reducciéon conforme mas tiempo se
usa el sistema cerrado

At

jesd los 1,69 ng/cm?
; 84 ng/cm?, siendo la
mclofosfamxda, 5-fluoracilo y
cisplatino los que presentan mayor
probabilidad de contaminacion.
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ESTUDIO DE LOS RIESGOS
LABORALES DEBIDOS A
AGENTES ANESTESICOS
EN AREAS QUIRURGICAS

DE HOSPITALES
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3. TAMARO DE LA MUESTRA

3. TAMANO DE LA MUESTRA

El estudio se ha realizado en ocho hospitales de la Comunidad Autdnoma Vasca . En su se-
leccion se ha tenido en cuenta el tamano de los mismos, escogiéndose Ires grandes ,dos me-
dianos, y tres pequenos.

Las mediciones se han realizado en 23 quiréfanos, teniéndose en cuenta para su seleccion
la programacion existente en los mismos en el dia de la visita, escogiéndose preferentemente
aquellos que disponian un programa completo de intervenciones quirdrgicas con anestesia ge-
neral, ya que ésta conlleva |a utilizacién de Protéxido de nitrégeno y anestésico halogenado (iso-

fluorano, halotano o sevofluorano), También se tuvieron en cuenta ofros aspectos como :

» Duracion de la intervencion quirurgica (larga , corta)

* Disponibilidad de sistema de aspiracion del equipo

+ Circuito de respiracion (abiernto , cerrado)
* Puesto de trabajo (Anestesista,Cirujano,A.T.S.)
Se efectuaron tamblén controles ambientales y de los equipos.

Se ha detectado que, actualmente, el agente anestésico halogenado mas utilizado es el
isofluorano, aungue se han tomado muestras de los otros anteriormente mencionados.

TABLA 1.

CONCENTRACIONES EN mg/m’
HOSPITAL Aol TR [ e o | e [ e EE | E | k] s
QUIROFANO 1 2 3 4 5 & 7 B 9 10 " 12 13 " 15 a 16 7
ASPIRACION S| M | S [ s [ s [ N[ 8 [ N[N | M| M| K| S| N[Ss]|N|S
CIRCUTO | Cemado | Ao | Cerado | Cemado | Ceraco | Abieto | Cerrado | Abien | Abiento | Cerado | Cerado | Gemade | Cermado | Abieto | Cerrads | Cerrado | Cerrado
ANESTESICO | ity | Haksano | sabecano| Soherarn sl olucrano o o st Ef
CAUDAL s7 | 57 | sv | o7 | sw [ s | 50 | 57 | s7 | sw | s0 | sw | v [ o7 | ¢ [ s@ | & 7
TIEMPO 2 | e | o5 | 65 | 202 | 185 | 85 | tes | 85 | 305 [ 206 | w5 | w5 | 45 [ M5 | 21 | 73 $
MESTESISTAS” | 028 | 1e2 | 505 | 98 | o | w26 | o | ms | 123 | % am |wos| o | o | v | 23| us | g
chumos® | 1 | e | 3 | 1| o [am | o [ w7 | e |ww| 2w || o [ o | o | w5 | xe
ATS' o |00 | 26 | 108 | o | s | o | M| 45 (s | 2 | 86 | 0 | o [ o [ 21 | %5
MAQUNA om 200 |neoe| 58 | o | w2 | o | 73| 4 |we | BmE| ez ¢ | ¢ | ¢ | w3 0w
AMBIENTE ¥ a2 | o | 73 | 41 | mue | s | s | ¢ | o | o | su| w5
VL mezcia 82 162 182 162 162 162 162 162 162 162 1682 182 162 162 ;2 162 162

=
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TABLAS Y GRAFICOS L]

TABLA 6

CONTAMINANTE - Protéxido de Nitrégeno (ppm)
OPERACION  :Corta
ASPIRACION :No

CIRCUITO - Cerrado

HOSPITAL ClLE I ClALARNIFIEYLFR|IF|F|ID|ID|D|D|F[E|E

QUIRCFANO 6| 616 |2 |2 |8|28(23|(28|23|8 |8 |8]|8]/114|w|4

CONCENTR(IND.) | 184 | 250! 90 | 182 | 227 | 580 | 347 | 381 | 610 | 478 | 413 [ 291 | 366 | 183 | 60 | 131 | 125

CONCENTH.{MAN) 207 308 150

V.L(ACGIH) 5050505050505050505050505050505050

V.L{NIOSH) 2% | 25|25 |25 |25 |25 | 5| B |25 |55 (2%5|25|5|2525|28

Nun-Shares 200'| 200 | 200 | 200 | 200 | 200 | 200 | 200 | 200 | 200 | 200 | 200 | 200 | 200 | 200 | 200 | 200

Frserova-Bergarova | 500 | 500 | 500 | 500 | 500.| 500 | 500 | 500 | 500 | 500 | 500 | 500 | 500 | 500 | 500 | 500 | 500
INSTANTE INDUCCION

700

00

500

400

300

200

100

0 ry & 2, - = - e . X . 2 - 3 B 3
L) L & 2 2 K2 22 N A 2 8 8 8 8 1“4 1" "
QUIROFANO

[~ CONCENTROND) % VLIACGIM) .+  VL(NIOSH) % Nun-Shams -~ Fiserova-Bergarova |

Como se puede apreciar, los valores de referencia son ampliamente superados, siendo
un riesgo afiadido para los trabajadores.
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