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RESUMEN

Se presenta una exposicién de las tendencias
ocupacionales de la mujer en la actualidad; se
especifican los criterios necesarios para consi-
derar a una sustancia quimica como teratégena
y finaimente se exponen los agentes quimicos
més importantes en el campo de la teratologia
como el plomo, mercurio, bifenilos policlo-
rinados, los pesticidas, el denominado agente
naranja y la dioxina. Se recalca la tendencia a
una teratologfa postnatal del desarrollo mental
de los fetos expuestos.

SUMMARY

This paper presents the occupational trends of women
today and the. teratologic_risks. We expose the
criteria needed to include any substance as a
teratogen. The substances treated here are lead,
mercury, polichlorinated biphenyls, pesticides, Orange
Agent and dioxin. It is emphatized the development
and postnatal effects of teratogens.
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INTRODUCCION

En los Ultimos afios las mujeres han entrado a for-
mar parte de la fuerza laberal, en cantidades cada
vez mas grandes; consecuentemente cada vez mas
mujeres estan expuestas, por razén de su oficio, a
diversos y numerosos agentes quimicos. La mayoria
de ellas, llegado el momento de percatarse de un
embarazo, ya han tenido una exposicion a diferentes
agentes no farmacolégicos, por un tiempo conside-
rablemente largo durante la embriogénesis, periodo
en el cual, se es susceptible al desarrollo de anorma-
lidades.

En 1978 las mujeres constituian el 41% de la fuerza
laboral total, aunque un tercio ocupaban todavia
empleos considerados tradicionalmente como feme-
ninos (1). En la ex-Unién Soviética, el porcentaje
(por razones del sistema), es particularmente alto. Y
en Colombia, también se ha observado una tenden-
cia ascendente similar, durante los ultimos 20 anos.
Adicionalmente, en parte debido al aumento de sus-
tancias quimicas, ha surgido cierta “conciencia
ecolégica” acerca de los efectos de exposicion a
quimicos y téxicos en el hogar.

Desde 1942 el Ministerio de Trabajo de los Estados
Unidos ha sugerido que las mujeres en embarazo
deben evitar la exposicién ocupacional a un numero
determinado de sustancias téxicas o potencialmente
téxicas. Desde 1970 la ex-URSS ha ordenado la
practica de investigaciones especiales para determi-
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nar 105 efectos de la industria y 1os factores ocupas
sionales sebre la merbilidad y mertalidad perinatal

(2)-

En Holanda eo ha definids sl MAC (Maximal Asespted
Concentration) como: la maxima concentracian acop-
lada de un gas, vapor, aerosol, o polvo en el lugar de
trabajo, que sobre periodos largos de trabajo, inclu-
so durante toda la vida laboral no afecte la salud de
los trabajadores o de sus generaciones futuras” (3).

La industria quimica moderna, libera al ambiente
varios cientos de miles de toneladas de sustancias
no farmacolégicas, ninguna puede ser considerada
como segura cien ciento, bien sea desde el punto de
vista ambiental o toxicolégico. La exposicién puede
presentarse por diferentes vias: ingestién, inhalacién,
o contacto directo y, la distribucién en el organismo
puede ser total (modelo unicompartimental) o con-
centrarse en diversos tejidos; en algunos casos in-
cluso, la sustancia puede concentrarse en el feto o
en algunos de sus 6rganos. Obviamente, los efectos
sobre el producto de la concepcién dependen del
momento en el cual se produce el contacto y de
cémo se lleva a cabo dicho contacto.

Los criterios para implicar algin agente como
teratogénico son los siguientes:

1. Exposicién probada a determinado agente en un
periodo critico del desarrollo embrionario (v.g.
historia clinica, férmulas médicas, etc.).

2. Hallazgos consistentes en estudios epide-
miolégicos de alta calidad, que controlen varia-
bles de confusién, que excluyan factores positi-
vos y negativos de sesgo, que tengan suficiente
numero de pacientes, que sean prospectivos en
lo posible y que den un riesgo relativo en la
mayoria de los casos superior a 6.

3. Que exista una delineacién clinica clara de los
casos. Si se puede delinear un Sindrome espe-
cifico, o una anormalidad especifica, sera de gran
utilidad.

4. La exposicion a agentes ambientales “raros” que
produzcan anormalidades raras, pueden conside-
rarse como teratégenos. (v.g. metimazol y defec-
tos del cuero cabelludo).

5. Que se demuestre teratogenicidad en animales
es importante, pero no esencial, pues los hallaz-
gos en animales no son extrapolables a los seres
humanos en la mayoria de los casos.

6. Laasociacion debe tener cierta I6gica embriolagiea
y biologica. Loscriterios 1.2y 308l 1,2y 4 son
gsenciales, Les eriterios § y 6 ayudan a definir el
teratégene, pere ne seon esenciales,

Loe agentes quimicss no farmacelédgicos explican
menog del uno por ciento (<1%) de todag lae malfor-
maciones congénitas. La diversidad y abundancia
de agentes quimicos hace que desconozcamos los
efectos teratogénicos de muchos de ellos. Incluso,
en la actualidad, muchos de estos defectos pueden
ser considerados de etiologia idiopatica.

A continuacion mencionaremos algunos defectos en
los cuales se ha demostrado una clara asociacién y
otros con los que se ha especulado su accién
teratogénica.

PLOMO:

La exposicién industrial, ambiental o accidental a
altas dosis, aumenta la incidencia de abortos y muer-
tes perinatales. Sin embargo la afeccién més impor-
tante se da durante el desarrollo cerebral en la vida
postnatal, manifestandose como retardo mental, al-
teraciones del aprendizaje o de la atencién e inclusi-
ve, alteraciones cognitivas menores. (4,5)

Este elemento cruza la barrera placentaria y se acu-
mula en el feto, especificamente en el cerebro.
Adicionalmente, sé excreta por la leche, aumentan-
do los depésitos cerebrales, potenciando el efecto
del plomo adquirido durante la vida intrauterina y por
ende, los efectos sobre el desarrollo postnatal.

Las principales fuentes de contaminacién son: com-
bustién de hidrocarburos plomados, la industria del
barniz, esmaltes y pinturas y, en nuestro medio, la
reutilizacion doméstica de cascos de bacterias para
carro.

Hasta el momento cualquier intento de tratamiento
con agentes quelantes como el dimercaprol o la
penicilamina han sido infructuosos y no se vislumbra
un futuro prometedor en este campo.

METILMERCURIO:

Es tal vez el Unico teratégeno comprobado, (aparen-
temente el mercurio organico, pues es altamente
liposoluble y se acumula con gran avidez en el tejido
cerebral) resultado de los accidentes industriales en
la bahia de Minamata en Japén y los accidentes
agricolas en Irak, donde se produjo la contaminacién
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del pan de trigo Gon plaguicidas derivados del mer-
surie. Muchos de los casos fuercn falales (B).

Ecte motal también cruza facilmente la barrera
placentaria y como en el caso del plomo, (especial-
mente el metil y etilmercurio), se acumula en el tgjido
fetal (5).

Los efectos son muy variados, pero se destaca el
aumento franco en la incidencia de abortos, partos
prematuros y mortinatos; defectos del cierre del tubo
neural y alteraciones graves del desarrollo cerebral
en la vida postnatal, principalmente paralisis cere-
bral con retardo mental severo (6,7). De acuerdo
con lo anterior, cabe anotar que el concepto de
alteraciones del desarrollo como efecto teratogénico
postnatal cobra cada vez mas fuerza.

El manejo con penicilamina, exanguino-transfusiéon o
hemoperfusion es altamente insatisfactorio (8).

Las principales fuentes de contaminacién son el re-
finamiento artesanal del oro, con alta produccion de
vapor de mercurio y, desechos de mercurio metalico
que van a parar a los rios y mares. Plantas de
produccién de alcalis; contaminacién de productos
agricolas; en el personal odontolégico y aparente-
mente, en pacientes con abundantes superficies
dentales con amalgamas. En estos dos casos no se
ha podido comprobar con certeza cuél es el riesgo
real, pues la literatura al respecto es contradictoria;
sin embargo es posible suponer que en un medio
donde se trabaje con grandes cantidades de mercu-
rio metalico, la produccién de vapor es alta y también
la exposicion subsecuente (7,8,9).

BIFENILOS POLICLORINADOS:

Son contaminantes ambientales ubicuos y en algu-
nas series (7,10) inicuos. La mayor parte de los
datos provienen de accidentes industriales en Japén
y en Taiwan.

La intoxicacién fetal y el efecto teratolégico, se ma-
nifiesta por una hiperpigmentacién (como “cocacola”),
difusa y generalizada de piel, encias, ufas, pliegues
genitales y en general un cuadro semejante a una
displasia ectodérmica asociada a retardo mental y
del crecimiento intrauterino y postnatal (9, 11).

Se acumula en el tejido graso, con una vida media
de varios afos. Por esta razén puede afectar al
segundo hijo aun cuatro afios después de producido
el contacto (9).

Este grupe heteregénse de quimices tiene elevies
citotdxicos, leratégenocs cancerl enos; sin embar-

go, oe pacs fracucnto la sbearvacion doe dichoe ofac-
tog en el ser humano. (4.7).

PESTICIDAS:

En general son letales contra la madre y feto a dosis
relativamente grandes, excepto para los orga-
nofosforados y bipiridilos (paracuat y dicuat), que lo
pueden hacer a dosis bajas. Los organoclorados
como el DDT y los hexaclorobencenos se acumulan
en grasas y se amplifican en la cadena alimentaria
(es decir, que la concentracién en tejido animal au-
menta a medida que avanza en dicha cadena, sien-
do los niveles en mamiferos, los mayores de todos);
pero, sélo se -ha observado un ligero aumento en la
incidencia de abortos y muertes perinatales en per-
sonas expuestas (4).

En general no se ha comprobado teratogenesis di-
recta en la mayoria de pesticidas (10,12,14).

ACIDO TRICLOROFENOXIACETICO (AGENTE
NARANJA):

Es un agente defoliante, que fue utilizado masiva-
mente como arma quimica durante la guerra de
Vietnam. Por si solo tiene un bajo potencial
mutagénico, teratogénico o carcinogénico. Estudios
en Seveso, Italia y en Nueva Zelanda, demostraron
un ligero aumento en la incidencia de abortos, pero
el indice de malformaciones congénitas fue idéntico
al de la poblacién general no expuesta. Los estudios
en vietnamitas y veteranos de la guerra de Vietnam
han intentado demostrar principalmente efectos
mutagénicos pero sin resultados satisfactorios, ade-
mas, dichos estudios han sido invalidados por erro-
res metodolégicos graves (4,8,9).

POLICLORO-DIBENZO-P-DIOXINA (DIOXINA):

Es un agente contaminante que se produce durante
la elaboracién del Agente Naranja. Es ubicuo, pero
existe legislacion que controla y garantiza la pureza
de dicho agente, disminuyendo la concentracién en
el medio ambiente; sin embargo, el producto viene
contaminando el ambiente desde que se empez6 a
producir en 1938.

La dioxina es una sustancia altamente toxica para el
feto y en general para todas las células. Su accion

Revista CES Medicina: Vol. 6 - No. 2 - 1992 199



citotéyica oo modiada, aparantomaenta, par rosepts-
res intracelulares que funcionan de manera similar a
los esteroides, pero sin ninguna relacion entre si.
Sus efectos terategénicos cubren una alta gama de
malformaciones dependiendo del periodo gestacional
durante la exposicion y la severidad de la misma.
Incluso se ha relacionado con la etiologia de algunos
carcinomas, aun cuando no hay informacién conclu-
yente hasta el momento. (4,8,9).

N-FOSFONOMETIL-GLICINA. (GLIFOSATO)

Es un agente defoliante y herbicida, de amplio uso,
pero muy discutido entre nosotros, (para algunos
casos) por sus efectos secundarios sobre el medio
ambiente, el ganado y las personas. Se ha observa-
do una disminucién en el crecimiento de algunos
vertebrados ante exposiciones altas, pero no hay
nada concluyente en el ser humano (11,13).

La dosis letal media (DL50) es de 4.5 gramos por
kilogramo de peso en ratones, cuando el defoliante
es suministrado por via oral; la exposicién ambiental

mayar da 6600 partee par millén (ppm) ae téviea. En
humanos, la exposicion aguda produce un cuadro
similar a los irritantes primarios (es decir, una
dermatitis por contacto o en el peor de los casos,
alteraciones respiratorias).

No se ha demostrado hasta el momento una relaciéon
causa-efecto o dosis-efecto con algunas malforma-
ciones mencionadas en algunos medios de comuni-
cacion, tales como las ectrodactilias ni otras malfor-
maciones.

SOLVENTES ORGANICOS:

La exposiciéon puede ser ocupacional durante la ela-
boracién de pegantes y disolventes entre otros pro-
ductos industriales o por inhalacién en pacientes
dependientes del benceno o del tolueno. Hay series
que informan un aumento significativo en los defec-
tos de cierre del tubo neural y otros de anencefalia.
El tolueno provoca un cuadro similar al sindrome de
feto alcohdlico: microcefalia, disfuncién del sistema
nervioso central y alteraciones menores craneo-
faciales y de extremidades (4,10,14).
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