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RESUMEN

Se realizo un estudio epidemiologico de corte
transversal a 176 trabajadoras de una industria
farmacéutica, expuestas a sustancias quimicas
ambientales, con la finalidad de establecer posible
asociacion entre la exposicion y la salud reproduc-
tiva de las trabajadoras y se comparan los resulta-
dos con 198 trabajadoras de una empresa eléctrica
no expuestas a sustancias quimicas. Los resultados
obtenidos fueron de significancia estadistica en
relacion a las variables de dismenorrea, sangramien-
to intermenstrual, abortos espontaneos, toxemia
grav idica e infecciones urinarias.

INTRODUCCION

Uno de los gigantescos cambios que ha acom-
panado a la industrializacion es el aumento de los
agentes quimicos, fisicos y biologicos, a los cuales
los trabajadores (hombres y mujeres) estan expues-
tos. Existe la certeza de que en el medio ambiente
laboral hay un nimero elevado de sustancias conta-
minantes, que pueden dafar a los trabajadores y lo
que resulta mas grave, a las futuras generaciones(1).

El gran nimero de sustancias usadas y el poco
conocimiento acerca de los efectos sobre la repro-
duccion, es un problema universal, encontrando
entre sus principales causas, la dificultad para estu-

diar o aprender sobre la exposicion de los trabaja-
dores, por ser un tema muy delicado y a veces
dificil de ser abordado, por cuanto involucra la
vida intima de la pareja y por otra parte la dificul-
tad de orden ético de experimentar en humanos,
ademas de la limitada extrapolaciéon de resultados
de experimentos en animales a humanos (1).

A mediados de los afios 60 y principio de los
70, se comienzan a realizar investigaciones relacio-
nadas con los riesgos toxicolégicos especificos de
la mujer, donde se incluyen estudios en toxicologia
reproductiva, pero aun queda mucho por conocer
en este sentido (2).

Existe una incrementada evidencia sobre la rela-
cion entre exposicion de los padres a sustancias
nocivas y la” fetotoxicidad produciendo abortos
espontaneos, nacidos muertos, malformaciones
congenitas, cancer en la nifez e incluso anormalida-
des en la segunda generacion. Los efectos sobre la
salud reproductiva han sido denominados “la nueva
frontera en las investigaciones en salud ocupacional
y ambiental” (3). El campo de accion de la epide-
miologia en estos aspectos, es obvio y aun con difi-
cultades, estas investigaciones deben continuar y
crecer antes de finalizar el presente siglo(2).

El estudio de la salud reproductiva de los traba-
jadores, debe ser abordada con voluntad politicay
social tanto por el estado, garante de la instrumen-
tacion y aplicacion de las leyes, como por los
representantes de las empresas, quienes deben en-
tender que la calidad de vida del trabajador y de su
descendencia es una prioridad de indole social,
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La importancia y justificacion de este estudio
se basa en la existencia de innumerables productos
quimicos, que se manipulan en los diferentes pues-
tos de trabajo, desconociéndose en la mayoria, los
efectos sobre el sistema reproductivo humano (4).
Por otra.parte, el gran nimero de mujeres incorpo-
radas z las actvidades laborales, las hace suscepti-
bles a los diversos riesgos existentes en los centros
de trabajo, poniendo en peligro su vida y la de su
descendencia, por lo cual se hace indispensable
producir conocimientos en este campo para la
preservacion de las generaciones futuras y para la
calidad de la vida sexual de la pareja (4). De lo
anterior se desprende la importancia de conocer los
factores etiologicos vinculados a la actividad la-
boral, responsables de estos problemas.

La industria farmacéutica ha sido poco estudia-
da dentro de las ocupaciones para tratar de identi-
ficar asociaciones entre las sustancias quimicas
ambientales y trastornos en la salud reproductiva;
en los trabajos realizados, se han ubicado impor-
tantes problemas de tal naturaleza, situacion que se
agrava mas al incorporarse al mercado innumera-
bles productos para su utilizacion industrial (5,6).

El desarrollo industrial trae consigo nuevas tec-
nologias y procesos productivos, que utilizan dife-
rentes sustancias quimicas peligrosas y nocivas que
contaminan el ambiente laboral procedentes de las
materias primas, disolventes, reactivos, entre otros,
que son utilizados en los diferentes pasos tecnolo-
gicos. Estas sustancias pueden tener efectos toxicos
irritantes, causticos, anestésicos, cancerigenos,
mutagénicos y sobre la funcion reproductora,
haciendo de la industria farmaceutica un area
laboral de alto riesgo (5,6).

Este estudio pretende establecer si existen cam-
bios en la salud reproductiva de la mujer trabaja-
dora en la industria farmacéutica y su exposicion
a sustancias quimicas.

MATERIAL Y METODO

Se realiz6 un estudio en una empresa de medi-
camentos, donde se estudio a 176 trabajadoras
quienes constituian la totalidad de las trabajadoras
las cuales se encontraban laborando en el perfodo
junio y julio de 1992, con mas de un aio de activi-
dad laboral continua en la misma. Actualmente su

produccion incluye antibioticos, y anticonceptivos
entre otros. EI grupo no expuesto lo constituy6 un
grupo de 198 trabajadoras de la empresa eléctrica,
quienes no tenian exposicion a quimicos en su
puesto de trabajo.

PROCEDIMIENTO:

La informacion fue recolectada por un equipo
del Instituto de Medicina del Trabajo, técnicamen-
te entrenado para tal procedimiento, mediante un
instrumento disenado por los integrantes del grupo
de investigacion, en el cual se incluyeron datos
generales, historia laboral actual y anterior, héabitos
toxicos personales e historia reproductiva y con el
apoyo de un instructivo elaborado con el objetivo
de garantizar la homogeneidad en la recoleccién de
la informacion. El instrumento fue validado en un
grupos de trabajadores de la institucién. A ambos

grupos se les aplico el instrumento en horas de la
mariana.

ANALISIS ESTADISTICO:

El analisis estadistico se realizo utilizando el
Programa Estadistico S.P.S.S.

Se realizaron pruebas de significacion estadisti-
ca (Chi Cuadrado y probabilidad exacta de Fisher),
asi como el calculo del Riesgo Relativoy su prue-
ba de significacion respectiva basada en la distribu-
cion del Chi Cuadrado con 1 grado de libertad (en
todos los casos se uso un nivel de significacion de
0.05 y 0.01). Para las comparaciones que asi lo
requirieron se decidio tomar el nimero de embara-
zos, en vez del tiempo/ano/persona, por cuanto
este denominador permanece con bastante estabi-

lidad en ambos grupos estudiados. La informacion
se presenta en tablas.

PRESENTACION Y DISCUSION
DE LOS RESULTADOS

En la tabla No. 1 se aprecia que ambos grupos
presentan bastante similitud en las variables epide-
miologicas estudiadas, por lo cual estadisticamente
son grupos comparables y su diferencia es la expo-
sicion a agentes quimicos del grupo expuesto.



TABLA No. 1
Variables epidemiolodgicas de los grupos expuestos
y no expuestos. Expresadas en promedio y
desviacion estandar.

~ EXPUESTAS NO EXPUESTAS
NARIABIES . %  pR % . DS
cdid(afioypannel
momento del estudio . om0 45
Afios en la empre;a | 26 7 10 * 6
Afios en el & dreadetrabajo 8 * 5 9 + 6
EdaddelaMenarquia 12 * 2 12 * 2

No.deembarazos 3 * 1 3 * 2
Nodepis = o & 1 5 & 4
Edad(aj‘ios)parael s i

momento delevento* 26 £ 6 27 * 4

Fuente: Datos obtenidos de la encuesta

*Todo embarazo que tuvo alguna evolucidn pato-
logica (aborto espontaneo, toxemia gravidica o
infeccion urinaria).

TABLA No. 2
TRABAJADORAS EXPUESTAS
Y NO EXPUESTAS. DISTRIBUIDAS SEGUN
VARIABLES DE ESTUDIO
CIUDAD DE LA HABANA, 1992

'.vA'RIABLas _ EXPUESTAS NO EXPUESTAS
DISMENORREA 22 11
INTERMENSTRUAL 21 10
ABORTOS ESPONTANEOS 1 s
TOXEMIAS 5_7* e
'INFECCION UR!NARiA o

Fuente: Datos obtenidos de la encuesta.

*Los totales corresponden al embarazo de los even-
tos habidos en la empresa y no a la totalidad de
las mujeres.

En la tabla No. 2 se identifica que el 227, de las
mujeres expuestas, quienes menstraan, refieren
haber presentado aumento del patron del dolor
laborando dentro de la empresa; en el grupo no
expuesto tal variacion fue del 11°/, .

Para poder esclarecer el papel de los dispositi-
vos intrauterinos como coadyuvantes en la etiolo-
gia de la dismenorrea, se realiz6 una prueba de Chi
cuadrado entre_mujeres con dolor y uso de D.L.U.,
resultando no significativa estadisticamente, por lo

cual no se encontré ningin indicio de relacion
entre estas variables y cabe suponer que la etiologia
del dolor pudiera deberse a condiciones ambienta-
les y de trabajo. Al describir esta variable segin
tipo de trabajo, en el grupo expuesto, se hallé que
el 697, de las que refieren aumento del dolor en la
empresa, pertenecen a las ocupaciones relacionadas
con la produccion (elaboracion de medicamentos y
control quimico), lo cual se corrobora en la des-
cripcion de presencia del dolor, de acuerdo al 4rea
de trabajo encontrandose que un 83°/, de las traba-
jadoras estan ubicadas en las areas de envase y
control quimico. 5

De igual manera y con relacion a la postura se
encontré que un 72%, de las que refirieron aumen-
to de dolor, laboran en la posicion de andando,
sentada y de pie.

Comparando el comportamiento de la dismeno-
rrea con el grupo no expuesto y al calcular el Riesgo
Relativo, se obtuvo un valor de 2.22, y se realizo
la prueba de Chi cuadrado, resultando significativa,
con un valor de 7.33 y 1 grado de libertad y un
(== 0.01). (L.C. 1.35-3.45).

Este resultado nos indica que el grupo expuesto
tiene algo mas del doble del riesgo de presentar
dolor que el grupo no expuesto, lo que demuestra
la posible influencia por un lado de la carga estro-
génica recibida por la inhalacion en la produccion
de anticonceptivos orales, los cuales inducen una
hiperplasia endometrial, que para ser eliminada o
exfoliada, requiere de un aumento en la contracti-
lidad uterina, ocasionando mayor intensidad en el
patron: del dolor; ademas, en la etiologia de la dis-
menorrea se involucra el aumento de las prostaglan-
dinas, especialmente la F-2 alfa, las cuales aumentan
las contracciones del musculo uterino. Por otra
parte, el tipo de trabajo que se realiza enla empresa
de medicamentos, por las caracteristicas de su
proceso productivo (alimentacion manual de las
maquinas, produccion en linea continua), también
esta involucrado en la etiologia de la dismenorrea,
tal cual como lo describe la bibliografia internacio-
nal.

En la tabla No. 2 se aprecia que un 21°/, de las
mujeres quienes presentan menstruacion, han teni-
do sangramiento intermenstrual, mientras que el
grupo no expuesto fue solo del 107/, .

Al observar esta diferencia en relacion al san-
gramiento intermenstrual, se realiz6 prueba estadis-
tica entre uso de anticonceptivos (oralesy D.L.U.),la
cual resulté no significativa estadisticamente, por
lo cual se puede inferir que el sangramiento inter-
menstrual no se relaciono con el uso de estos
métodos de contracepcion.
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Al describir esta variable segin tipo de trabajo
se encontro que un 76/, tiene ocupaciones relacio-
nadas con el analisis quimico y la elaboracion de
medicamentos, lo cual se corrobora al compararla
con el area de trabajo, encontrandose que un 83°/,
de las trabajadoras estan ubicadas en las 4reas de
envase y control quimico.

De igual manera y con relacion a la postura se
encontro que un 767, de las que refirieron sangra-
miento intermenstrual, laboran en la posicién de
andando, sentada y de pie.

En la descripcion segiin producto quimico en
puesto actual, se encontrd6 que un 827, estuvo
relacionada con la manipulacion de anticonceptivos
orales.

En el analisis estadistico para comparar dichas
variables, se encontr6é un valor del Chi cuadrado de
7.89 con 1 grado de libertad (p 0.004, para un
=< 0.01) Io que demuestra una gran significancia
en la asociacion entre la manipulacién de anticon-
ceptivos y la presencia de sangramiento intermens-
trual.

Al comparar el comportamiento del sangra-
miento en los grupos expuestos y no expuestos y
al calcular el Riesgo Relativo, se obtuvo un valor
‘de 2. 30; 1gualmente se realizo la prueba de Chi
cuadrado resultando un valor de 7.57 con 1 grado
de libertad, resultado altamente significativo al
nivel == 0.01, lo que significa que el grupo expues-
to tiene 2.30 veces mas probabilidad de presentar
sangramiento intermenstrual. (L.C. 1.38-3.64).

Estos resultados demuestran la posible influen-
cia del ambiente y tipo de trabajo que se realiza en
la empresa de medicamentos, donde la fabricacion
de tabletas anticonceptivas y su contacto directo o
inhalado, pueden alterar funciones endocrinas rela-
cionadas con el ciclo menstrual de la mujer y
explicar la presencia del sangramiento.

Este tipo de problema también es descrito por
la bibliografia internacional, al relacionar sangra-
miento intermenstrual y elaboraciéon de anticon-
ceptivos orales.

En la tabla No. 2 se aprecia que en el grupo de
las expuestas hubo 13 abortos espontaneos,lo que
representa un 7.38°/, del total de las trabajadoras
expuestas. En el grupo no expuesto hubo 5 abortos
espontaneos lo que represent6 un 2.52°/, del total
de trabajadoras no expuestas.

Se nota una diferencia numeérica en lo que co-
rresponde a los abortos espontaneos entre ambos
grupos. Al calcular la proporcién entre abortos
espontaneos y embarazos habidos, resulté6 que en
el grupo expuesto fue mayor la proporcioén en una
relacion 2.4/0.92 por cada 100 embarazos.

Se compar6 el comportamiento de los abortos
espontaneos entre el grupo expuestoy el no expues-
to y al calcular el Riesgo Relativo, se obtuvo un
valor de 2.73; igualmente se realizo la prueba de
Chi cuadrado resultando un valor de 3.90 con 1
grado de libertad para un =< 0.05, lo que significa
que el grupo expuesto tiene 2.73 veces més proba-
bilidad de presentar abortos espontaneos. (L.C.
1.01-6.95). Estos resultados demuestran la posible
influencia del tipo de trabajo que se realiza en la
empresa de medicamentos; es de esperar que un
conjunto de factores interactuando en forma
sinérgica: la fabricacion de anticonceptivos orales,
el estrés laboral, puedan alterar funciones endocri-
nas de la mujer y explicar la presencia de abortos
espontaneos.

Este tipo de problemas también es descrito por
la bibliografia internacional, al relacionar abortos
espontaneos y elaboracion de anticonceptivos
orales.

En la tabla No. 2 se aprecia que enel 577, de
las enfermedades presentadas por la madre en el
embarazo del evento, en el grupo expuesto, corres-
pondio a toxemias, sin embargo en el grupo no
expuesto fue de un 60, .

Esta diferencia numérica en cuanto a los por-
centajes, no permite evaluar adecuadamente esta
variable por lo que se decidio aplicar la proporcion
entre toxemias presentadas y embarazos habidos,
resultando que en el grupo expuesto fue mayor la
proporcion en una relacion 4.76/2.2. por cada 100
embarazos. Esta diferencia es importante por cuan-
to en el grupo no expuesto hubo mas embarazos
que en el grupo expuesto.

Al comparar el comportamiento de la variable
entre el grupo expuesto y el no expuesto y al calcu-
lar el Riesgo Relativo, se obtuvo un valor de 2.31,
lo que significa que el grupo expuesto tiene 2.31
veces mas probabilidad de presentar toxemias
gravidicas; igualmente se realiz6 la prueba de Chi
cuadrado resultando un valor de 4.68 con 1 grado
de libertad y un == 0.05. (L.C. 1.07-4.22). Estos
resultados demuestran la posible influencia del tipo
de trabajo que se realiza en la empresa de medica-
mentos, donde la exposicion a los anticonceptivos
orales favorece el paso de agua y sodio del
espacio intravascular al extracelular, trayendo
como consecuencia la produccion de edema. Por
otra parte, la hiponatremia secundaria estimula la
respuesta por parte del rifion, con la produccién de
aldosterona y angiotensina II (potente vasocons-
trictor), condicionando retencién de agua y sodio,
favoreciendo la hipertension arterial, la cual pudie-
ra estar agravada por el factor de riesgo hiperlipé-
mico, aumento de las L.D.L. y disminucién de las



H.D.L. y un aumento de los trigliceridos, que acele-
ran el endurecimiento de las paredes arteriales por
deposito de lipidos. Unido a lo anterior, el tipo de
trabajo, la rotacion de turnos y el estrés laboral
alteran el ritmo cicardiano y aumentan la libera-
cion de las catecolaminas.

Este tipo de problema también es descrito por
la bibliografia internacional.

Igualmente se observo que el 227/, de las enfer-
medades presentadas por las madres expuestas du-
rante los eventos correspondio a infecciones urina-
rias, en contraste con un 5°/, del grupo no expues-
to. '

Al describir esta variable segin tipo de trabajo,
se encontro que un 777, de las expuestas, tiene
ocupaciones relacionadas con la elaboracién de
medicamentos; por otra parte, el 89°/, se ubica en
el 4rea de envase; de igual manera con relacion a la
postura un 777/, labora andando, sentada y de pie.
Segin su relacion con productos quimicos, un
100°/, manipuloé medicamentos y anticonceptivos.

Al comparar el comportamiento de esta varia-
ble entre el grupo expuesto y no expuesto y calcu-
lar el Riesgo Relativo, se obtuvo un valor de 9.45,
lo que significa que el grupo expuesto tiene 9.45
veces mas probabilidad de presentar infecciones
urinarias; igualmente se realiz6 la prueba de Chi
cuadrado resultando un valor de 7.50 con 1 grado
de libertad para un =< 0.001. (L.C. 2.51-38.65).

Estos resultados obtenidos en cuanto a las in-
fecciones urinarias, demuestran que hay una gran
asociacion entre el trabajo en la empresa de medi-
camentos y la patologia en cuestion. Las posibles
explicaciones pudieran estar relacionadas con la
produccion de antibioticos, que al ser inhalados
en forma continua, pudieran favorecer la resisten-
cia de microorganismos patogenos, por una parte
y por la otra la proliferacion de cepas microbianas
oportunistas, de gran virulencia.

CONCLUSIONES

l.- Se emcontro un aumento significativo en el
patron de dolor menstrual en un 227/, de las
trabajadoras expuestas a sustancias quimicas,
contraun 117/ en el grupo no expuesto.

2.- El 217/, de las trabajadoras expuestas han pre-
sentado sangramiento intermenstrual. en com-
paracion con un 107, en el grupo de las no
expuestas.

3.- El 7%/, de las trabajadoras expuestas presenta-
ron abortos espontaneos, mientras que en el
grupo no expuesto fue de un 2,5°/, ; valor signi-
ficativo estadisticamente.

4.- El 587/, de las enfermedades presentes en las
madres durante el embarazo del evento, en el
grupo de las expuestas, fue la toxemia gravi-
dica, lo cual resulté significativo, al comparar-
las con las trabajadoras del grupo no expuesto.

5.- Las infecciones urinarias constituyeron el 227,
de las enfermedades presentes en las madres
durante el embarazo del evento, en el grupo de
las expuestas, lo cual fue significativo, al com-
pararlas con las trabajadoras no expuestas.

6.- Es evidente que las trabajadoras de la empresa
de medicamentos presentan un riesgo aumen-
tado de tener problemas relacionados con su
salud reproductiva, lo cual pudiera explicarse
por el uso de sustancias quimicas en el proceso
productivo y el tipo de trabajo que all{ se rea-
liza, situacion ésta que se explicaria por un
sinergismo de varios factores de riesgo, quedan-
do ésto reflejado en la investigacion realizada,
al encontrar aumentadas patologias de la salud
reproductiva, tales como dismenorrea, sangra-
miento intermenstrual y abortos espontaneos.
Igialmente se observé un aumento de enferme-
dades vinculadas al embarazo: toxemia gravidi-
ca e infecciones urinarias. Todas éstas estuvie-
ron mas elevadas con las trabajadoras expuestas
y con un nivel de significancia estadistica, al
compararlas_con un grupo de trabajadoras con
caracteristicas similares pero exceptuando la
exposicion a sustancias quimicas.

RECOMENDACIONES

1.- Realizar evaluacion higiénico ambiental de la
empresa de medicamentos, la cual permitira
detectar los problemas relacionados con los
niveles de exposicion y con el tipo de trabajo
existente en la misma. Esta evaluacién debera
realizarse tanto en las areas de produccién
como en las de no produccion.

2.- Realizar estudios clinicos, toxicologicos y de
laboratorio a las trabajadoras de la empresa,
con la finalidad de evaluar su salud integral, in-
cluyendo la salud reproductiva.

3.- Realizar un studio epidemioldgico prospectivo a
fin de establecer la magnitud del problema, en
cuanto a la salud reproductiva y su asociacién
con la exposicion quimica ambiental y el tipo
de trabajo que se desarrolla.
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4.- La administracion de la empresa conjuntamen-
te con el médico de la fabrica, deberan incluir
dentro del sistema de chequeo peribdico, los
datos relativos al comportamiento de la salud
reproductiva, dentro de los cuales estarian: ca-
racteristicas de la menstruacion (periodicidad,
duracion, dismenorrea, sangramiento inter-
menstrual), datos relativos a los embarazos y al
producto de su descendencia, comportamiento
del embarazo y enfermedades agudas o créni-
cas, presentes durante los mismos; as{ como a
problemas relativos a la capacidad de concebir.
Esta informacion recogida debera ser evaluada
en funcion del tipo y puesto de trabajo que
desempena la trabajadora, a fin de tener una vi-
sion epidemiologica de la posible asociacién
causal entre las condiciones de trabajo y altera-
ciones en la salud reproductiva dentro de la
empresa.

En vista de que los abortos esponténeos cada
dia revisten mayor importancia higiénico epi-
demiologica en la salud publica y en la ocupa-
cional, en funcion de la asociaciéon causal entre
la ocupacion y esta patologia, se sugiere a las
autoridades sanitarias establecer mecanismos
administrativos para la recoleccion de los
mismos, en forma obligatoria, lo cual servira
para contar con un indice de la salud reproduc-
tiva y su vinculacion con el trabajo; permitien-
do por otra parte establecer sistemas de vigilan-
cia epidemiologica para detectar casos centine-
las que orienten hacia problemas iaborales y de
salud reproductiva.

Nota: El presente trabajo forma parte de la tesis
para optar al titulo de Magister en Salud
Ocupacional de la Maestria en el Instituto
de Medicina del Trabajo en la Ciudad de La
Habana, financiado por la Organizacion Pa-
namericana de la Salud. O.P.S.

To establish a possible association between
exposure to chemicals elements and reproductive
health, the results of an epidemiological cross-
sectional study of 176 female pharmaceutical
company workers exposed to workplace chemical
substances were compared to those of 198 chemi-
cally unexposed female workers of an electric com-
pany. A statistically significant difference between
the two groups was found in relation to dysme-
norrhea, intermenstrual bleeding, miscarriages,
[toxemia of pregnancy and urinary infections.
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