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Introduccidén

La valoracion y actuacion preventiva frente a sustancias cancerigenas ha constituido uno de los problemas mas dificiles de abordar por
la Higiene Industrial, ya que:

. Entre la exposicion y la manifestacion U efecto transcurre un tiempo (variablemente) largo.

. Existen multiples factores (internos y/o externos al individuo), que actuan sinérgica o antagdnicamente en el
desencadenamiento y evolucién del efecto.

. Falta, consecuentemente, informacion epidemiolégica sistematica.

Ademas, dado que la iniciacion del proceso puede deberse a una mutacién resultante de la uniéon de una minima cantidad de
mutageno al material genético celular, no existen (al menos tedricamente) "niveles seguros” de calidad ambiental. Hay que recurrir a
las "concentraciones técnicas de referencia”, definidas como las mas bajas concentraciones ambientales de una sustancia que se
pueden conseguir en la practica, utilizando las maximas posibilidades de la tecnologia disponible en el momento.

Por otra parte hay que tener en cuenta que:

. 90% de los canceres humanos son de origen quimico, y de ellos 60-90% de origen ambiental (1).

. Los cancerigenos ambientales suelen tener un origen industrial (directa o indirectamente).

. Desde hace siglos, varios tipos de exposicidon se han podido relacionar con el aumento de aparicion de procesos tumorales
(tabla 1).

Tabla 1: Evidencias historicas de carcinogénesis quimica
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. Los efectos finales son graves cuantitativa y cualitativamente, puesto que el proceso es irreversible y un amplio porcentaje de la
poblacion industrial ha sido o esta siendo afectado (los procesos tumorales constituyen la segunda causa de mortalidad).

. Cuando la enfermedad se manifiesta, el proceso irreversible ya ha comenzado, sin que se conozcan tipos de inmunizacién o
tratamiento eficaz, aunque la deteccion precoz de signos precancerosos puede aumentar las probabilidades de éxito.

Todo ello contribuye al enorme interés en abordar el problema de la carcinogénesis quimica desde el punto de vista laboral, puesto que:

Para el estudio epidemioldgico supone una ventaja la existencia de poblaciones con exposiciones relativamente homogéneas y
controlables, de una forma practica y legal.

Actuando sobre una de las principales fuentes de dispersion de genotdxicos (la industria) se puede eliminar una gran proporcion de los
canceres quimicos (2).

Definiciones

Cancer

Diversas enfermedades con caracteristicas distintas, que no siempre tienen un desenlace fatal, y que originan tumores.
Tumor

Resultado de una multiplicacion atipica de células. Pueden ser benignos (no invasivos) o malignos (invasivos).
Sustancias cancerigenas (cancerigenos primarios)

Sustancias capaces de iniciar un proceso cancerigeno (o tumoral).

Mutacion

Alteracion del material genético de una célula.

Sustancias mutagénicas

Sustancias capaces de producir mutaciones en el material genético. Coinciden en un 85% con las sustancias cancerigenas (3), ya que



los procesos cancerigenos parecen soler provenir de mutaciones.

Sustancias teratégenas

Sustancias capaces de alterar el normal desarrollo de un feto, al ser absorbidas por una mujer gestante.
IARC (o CIIC)

International Agency for Research of Cancer (Centro Internacional de Investigacion del Cancer). Organismo, perteneciente a la
Organizacion Mundial de la Salud, especializado en carcinogénesis quimica, que previa sistematizacion de todos los datos disponibles
sobre evaluacion de riesgo carcindgeno y andlisis cientifico de esos datos, publica monografias sobre los distintos compuestos
quimicos, y mezclas de ellos, en relacion al cancer (4).

Sustancias, grupos de sustancias, procesos industriales o exposiciones laborales carcindégenas para el
hombre

Aquellos para los cuales existe suficiente evidencia epidemioldgica para sostener una relacién causal entre exposicion y cancer
(clasificados como "grupo 1" por IARC y A1 por ACGIH).

Sustancias, grupos de sustancias, procesos industriales o exposiciones laborales probablemente
carcindgenas para el hombre

Aquellos para los cuales existe suficiente evidencia epidemioldgica para diversas especies animales, pero insuficientes datos para el
hombre (clasificados como "grupo 2" por IARC y A2 por ACGIH).

Sustancias, grupos de sustancias, procesos industriales o exposiciones laborales que no pueden ser
clasificados como cancerigenos

Aquellos para los cuales no existe suficiente evidencia de causalidad (clasificados como "grupo 3" por IARC) (Véase clasificacion de
IARC en la NTP-119).

Mecanismos de accién de los cancerigenos

Las sustancias cancerigenas son sustancias electrofilicas (cancerigenos primarios) o transformables por el metabolismo en sustancias
electrofilicas (procancerigenos o cancerigenos secundarios). Reaccionan con los muchos lugares nucleofilicos de las macromoléculas
celulares como son acidos nucleicos (ADN y ARN) y proteinas (5).

Segun la teoria mas comunmente aceptada, el primer paso en el desarrollo de un proceso cancerigeno seria la mutacion producida al
reaccionar la sustancia cancerigena con una de las bases que componen los acidos nucleicos. Esta mutacion constituira la
"INICIACION" del proceso; la siguiente etapa de "PROMOCION" seria la transformacién de las células en células tumorales. Tales
células transformadas se multiplican (clones) e invaden el organismo (metastasis). A las sustancias que favorecen la 22 etapa del
proceso, es decir la materializacion de una mutacion en células transformadas, se les llama "PROMOTORES", para distinguirlos de los
cancerigenos capaces de iniciar el proceso.

También existen sustancias endégenas (enzimas) capaces de activar la evolucién del proceso cancerigeno (por ejemplo, por
transformacion de procancerigenos en cancerigenos) asi como de inactivarlo (reparando ciertas mutaciones o por procesos
inmunoldgicos) (6).

Medidas preventivas

Prevencion primaria: reducir el nUmero de personas afectadas evitando la exposicion.

Segun la Organizacioén Internacional del Trabajo (Recomendacion n® 147), "la exposicién a una sustancia probadamente cancerigena
debe mantenerse tan préxima a cero como sea posible". Ello puede conseguirse:

. Prohibiendo la fabricacién, manipulacién y uso de algunas sustancias cancerigenas.

. Sustituyendo el cancerigeno por otra sustancia con menor riesgo (p. €j.: eliminaciéon del amianto de frenos y embragues y
estudiando otro tipo de materiales resistentes a la friccion).

. Utilizando circuitos cerrados de trabajo.

. Aislando al trabajador, cuando no se pueda aislar el proceso.

. No admitiendo en el mercado nuevos productos antes de que éstos hayan pasado las pruebas mutagénicas establecidas por
las Comunidades Europeas (Diario Oficial CEE n°® L251 de 19/9/84).
Cuando estas medidas no son posibles o efectivas, se recurre al control ambiental y/o biolégico de la exposicion comparando
con referencias adecuadas. En este sentido, en USA, por ejemplo, se ha propuesto tomar como referencia para el control
ambiental de lugares de trabajo con exposicién a amianto, las maximas concentraciones existentes en ambiente urbano.
En cuanto al control biolégico de las exposiciones a sustancias cancerigenas, esta aun en fase de experimentacién, salvo en el
caso de algun cancerigeno, cuya concentracion en fluidos biolégicos (o la de algin metabolito suyo) sea medible y comparable
con una referencia (por ejemplo, concentracion de CO en aire exhalado [cloruro de metileno] ; concentracion de fenol en orina
[benceno]).



Otros indicadores de exposicion a genotoxicos como la determinacion de la mutagenicidad urinaria y la determinacion de
reactivos electrofilicos absorbidos, asi como otros indicadores de efecto tales como aberraciones cromosémicas, intercambio de
cromatides hermanas, test de micronucleos de eritrocitos y linfocitos, se encuentran ain en fases mas o menos avanzadas de estudio
y estandarizacion (6).

Prevencioén secundaria: evitar el progreso de la enfermedad una vez producida la exposicion.

Dado el aumento de garantias de éxito que supone la deteccion precoz de las lesiones precancerosas, son aconsejables los estudios
citologicos de aparatos respiratorio y urinario en trabajadores con potencial riesgo cancerigeno pasado o actual.

Legislacién

Actualmente, una de las legislaciones mas avanzadas en la regulacion de cancerigenos es la sueca, que se viene desarrollando desde
los afios 70. Distingue 13 sustancias cancerigenas que no pueden producirse, usarse o manipularse de otras 32 sustancias
cancerigenas que pueden producirse o usarse o manipularse previo permiso de la Inspeccién de Trabajo. Finalmente a 24 sustancias
cancerigenas se les asigna un valor limite, pero sefialandose con una "K" (cancerigenas) (7).

No existe aun una normativa espafiola que regule especificamente el uso de cancerigenos laborales, con excepcién del amianto, el
benceno y el cloruro de vinilo monémero (B.O.E. 31/10/84, B.O.E. 11/3/80 y B.O.E. 6/5/86 respectivamente). Sin embargo, la
adaptacion espanola a la inminente normativa comunitaria sobre Cancerigenos debera incluir como minimo las 27 sustancias
designadas como R45 ("pueden causar cancer") en la 72 directiva de la Comisién de 24 de junio de 1986 por la que se adapta al
progreso técnico la Directiva 67/548/CEE del Consejo sobre la aproximacién de las disposiciones legales, reglamentarias y
administrativas relativa a la clasificacion, el envasado y el etiquetado de sustancias peligrosas (86/431 CEE), y que se relacionan en la
tabla 2.

Tabla 2: Lista de sustancias incluidas en alguna de las Directivas especificas comunitarias, que
tratan de exposiciéon a cancerigenos
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Otras directivas comunitarias a tener en cuenta son las siguientes:

. Directiva del Consejo de 29 de junio de 1978 sobre la proteccién sanitaria de los trabajadores expuestos al cloruro de vinilo
mondmero considerado cancerigeno, que puede originar angiosarcoma (78/610/CEE).

. Directiva del Consejo de 19 de Septiembre de 1983 sobre la proteccién de los trabajadores contra los riesgos relacionados con

la exposicion al amianto durante el trabajo (22 directiva particular por arreglo al art. 8 de la D. 80/1107/CEE).
. Directiva del Consejo de 3 de septiembre de 1984 sobre proteccion sanitaria de la poblacién y los trabajadores contra los
peligros que resulten de las radiaciones ionizantes (84/467/Euratom).

. Resolucion del Consejo de 7 de julio de 1986 sobre un programa de accion de las Comunidades Europeas contra el cancer. (86/

C184/05)
. Propuesta modificada de Directiva del Consejo relativa a la proteccion de los trabajadores mediante la prohibiciéon de

determinados agentes especificos y/o determinadas actividades laborales (42 Directiva particular prevista en el articulo 8 de la

Directiva 80/1107/CEE.).
. Propuesta de Directiva del Consejo sobre la proteccion de los trabajadores contra los riesgos relativos a una exposicion al
benceno durante el trabajo (52 Directiva particular).

. Propuesta de Directiva del Consejo sobre la proteccion de los trabajadores contra los riesgos relacionados con la exposicion a

agentes carcindgenos durante el trabajo (62 Directiva particular).
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