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Resumen

OBJETIVOS. El objetivo principal de nuestro estudio
fue cuantificar los niveles de exposicién a isoflurano de
una poblacién laboralmente expuesta, asi como estable-
cer la correlacién entre las concentraciones de isoflura-
no en el ambiente y el aire exhalado.

MATERIAL Y METODOS. Se analizaron 178 muestreos a
60 trabajadores de los quiréfanos de nuestro hospital, de
ambos sexos. Para el control ambiental de la exposicién
utilizamos muestreadores pasivos por difusién, mientras
que para el control biolégico (isoflurano en el aire exha-
lado) empleamos tubos de absorcién estindar para la
captacién del aire exhalado. Los vapores retenidos se de-
sorbieron térmicamente y se analizaron en un cromaté-
grafo de gases.

REeSuLTADOS. El range de la concentracién ambiental
de isoflurano estaba comprendido entre 1,14 y 157,23
mg/m3, siendo su media geométrica de 16,23 mg/m’, El
rango de la concentracién de isoflurano en el aire exha-
lado estaba comprendido entre 0,15 y 26,09 mg/m?, sien-
do su media geométrica de 2,85 mg/m’.

La correlacién hallada entre la concentracién ambien-
tal y el aire exhalado de isoflurano demostré un grado
de asociacién fuerte (r = 0,82; p < 0,0001). La recta de
regresion esti determinada por la ecuacién: logaritmo
de la concentracién de isoflurano en aire exhalado =
-0,69 + 0,95 logaritmo de la concentracién ambiental de
isoflurano.

CONCLUSIONES. Los niveles de exposicién medios de
isoflurano, tanto en el ambiente como en el aire exhala-
do, hallados en nuestro estudio superaron las concentra-
ciones maximas permisibles para halogenados recomen-
dadas por el National Institute for Occupational Safety
and Health (NIOSH); sin embargo, no superan las con-
centraciones establecidas por las autoridades suizas para
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este agente. La cuantificacion de las concentraciones de
isoflurano, y en general de anestésicos inhalatorios, en el
aire ambiental (control ambiental), complementada con
los indices biolégicos (control biolégico) de las mismas,
son determinaciones imprescindibles y necesarias para
un control adecuado de las medxdas anticontaminacion
utilizadas en los quiréfanos.

Palabras clave:
Contaminacién ambiental: isoflurano. Exposicién laboral. Monitorizacién
bioldgica: aire exhalado.

Atmospheric and biological monitoring of operating
room exposure to isoflurane

Summary

OBJECTIVE. To measure the level of occupational expo-
sure to isoflurane in the operating room, and to determi-
ne the relation between isoflurane concentration in at-
mospheric and exhaled air.

PATIENTS AND METHODS. One hundred seventy-eight
samples were obtained from 60 male and female subjects
who work in the operating room of our hospital. To mo-
nitor workplace exposure we used passive diffusion sam-
plers. Biological monitoring (isoflurane in exhaled air)
was accomplished with standard adsorption tubes to co-
llect exhaled air samples. Gases were thermically sepa-
rated and analyzed by gas chromatography.

RESULTS. Atmospheric isoflurane concentrations ran-
ged between 1.14 and 157.23 mg/m® (geometric mean
16.23 mg/m®). Exhaled isoflurane concentrations ranged
from 0.15 to 26.09 mg/m’ (geometric mean 2.85 mg/m’).

Atmospheric and exhaled isoflurane concentrations
were strongly related (r = 0.82; p < 0.0001). Linearity
was determined by the following equation: log of exha-
led isoflurane concentration = -0.69 + 0.95 log of at-
mospheric isoflurane concentration.

Concrustons. The concentrations of isoflurane in at-
mospheric and exhaled air found in our study exceed the
maximum levels for halogenated gases recommended by
the National Institute for Occupational Safety and He-
alth, although they do not exceed the levels stipulated by
Swiss authorities. In order to adequately assess opera-
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ting room antipollution measures, atmospheric and bio-
logic monitoring of isoflurane and other inhaled anes-
thetic gas concentrations is necessary.

Key words:
Atmospheric pollution: isoflurane. Occupational exposure. Monitoring,
biological: exhaled air.

Introduccion

La exposicién crénica a residuos de anestésicos inhalato-
rios del personal que trabaja en las zonas quirtrgicas es mo-
tivo de preocupacién para técnicos de prevencion, higienis-
tas y trabajadores de la sanidad. Es evidente que el aire del
quir6fano y de las zonas adyacentes (reanimacién y salas de
despertar) contiene cantidades medibles de gases y vapores
anestésicos que anestesiélogos, cirujanos, enfermeros y de-
mas personal sanitario inhalan y retienen durante algin
tiempo. Debido a las caracteristicas farmacocinéticas de al-
gunos anestésicos inhalatorios (lenta eliminaci6n), se origi-
na la acumulacién de cantidades significativas de los mis-
mos en el organismo durante un periodo de tiempo largo,
con posibles repercusiones sobre la salud'.

Frederick Hewitt, en 1893, fue el primero que comunicé
el ambiente desagradable en las salas de operaciones no
ventiladas debido a la existencia de gases anestésicos en el
ambiente®. En 1949, Wertham describié que el personal de
los quiréfanos mal ventilados presentaban cefaleas, depre-
siones, anorexia, fatiga excesiva y pérdida de memoria, sig-
nos y sintomas que desaparecfan cuando se ausentaban del
quiréfano o cuando se efectuaba una ventilacién adecuada®.

En 1967, Vaisman® sugirié por primera vez la posible
relacion entre la sintomatologfa presentada por los aneste-
si6logos (incidencia anormalmente alta de cefaleas, fatiga,
irritabilidad, nduseas, prurito, mayor nimero de abortos es-
pontdneos, anomalias congénitas en sus descendientes, etc.)
y la contaminacién ambiental en los quiréfanos. Pero no
atribuy6 los resultados de su encuesta Gnicamente a la con-
taminacién ambiental del quiréfano por residuos de anesté-
sicos inhalatorios, sino que sefialé también la importancia
de otros aspectos desfavorables relacionados con el trabajo
del anestesiblogo, tales como jornadas projongadas de tra-
bajo y a veces a horas intempestivas, esfuerzo mental man-
tenido, condiciones inadecuadas de temperatura y humedad,
etc. Posteriormente, aparecieron multitud de estudios, sobre
todo retrospectivos, donde se afirmaba que las concentracio-
nes residuales de anestésicos inhalatorios en el ambiente de
trabajo eran perjudiciales para la salud del personal de qui-
réfano™. Por el contrario, Moral et al'® en 1988 afirmaron,
en un estudio realizado en voluntarios sanos, que la inhala-
cién de atmoésferas enrarecidas con concentraciones suba-
nestésicas de agentes halogenados tenfa escasos efectos
tanto en el nivel de atencién como en la incidencia de reac-
ciones sistémicas.

La magnitud de este problema no es en absoluto despre-
ciable, ya que independientemente de su gravedad potencial
no existe ninguna normativa de cumplimiento obligatorio en
nuestro pais relacionada con este tema, que afecta ademds a
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un elevado ndmero de trabajadores. En cada quiréfano desa-
rrollan su actividad profesional un promedio de 5-7 perso-
nas y, dado que existen aproximadamente unos 3.000 quird-
fanos en Espafia. afecta por tanto a unos 15.000-18.000
profesionales''.

El muestreo del ambiente en el lugar de trabajo tiene por
objeto evaluar la exposicién de los compuestos quimicos in-
halados durante la jornada laboral midiendo la concentra-
cién de los contaminantes en el aire, es decir, evaluando la
“dosis externa”. El control biol6gico es una valoracién de la
exposicion a los compuestos quimicos que estdn presentes
en el puesto de trabajo a través de medidas apropiadas del
determinante o determinantes en los especimenes biolégicos
(sangre, aire exhalado, orina, saliva, semen, etc.) tomados al
trabajador en un momento adecuado, evaluando de esta for-
ma la “dosis interna™'2.

La determinacién de las concentraciones de gases o vapo-
res residuales durante la jornada laboral en el quiréfano
constituirfa una herramienta eficaz, para determinar la “do-
sis externa” de contaminacién a la que estin sometidos di-
chos profesionales'**4,

El objetivo principal de nuestro estudio fue cuantificar los
niveles de exposicién a isoflurano de una poblacién laboral-
mente expuesta, asi como establecer la correlacién entre las
concentraciones de isoflurano en el ambiente y el aire exha-
lado.

Material y métodos

Una vez obtenida la aprobacién del comité de investigacién y
ética de nuestro hospital, los trabajadores del 4rea quintrgica fue-
ron informados del estudio dando su consentimiento por escrito to-
dos los participantes. Los estudios de control ambiental y biol6gi-
co se realizaron en los quiréfanos de nuestro hospital. Se
estudiaron 60 trabajadores de los quir6fanos, de ambos sexos, que
fueron muestreados en diversas ocasiones durante un periodo con-
secutivo e ininterrumpido de 3 meses. El total de muestreos reali-
zados fue de 178 (poblacién total estudiada) (tabla I). Habitual-
mente, los individuos estaban expuestos durante 7 h diarias a las
concentraciones ambientales medidas en cada caso.

Todos los quiréfanos muestreados estaban dotados de aire acon-
dicionado, siendo la ventilacién general de los mismos de 12 reno-
vaciones de aire por hora, segiin las especificaciones técnicas del
sistema instalado facilitadas por los servicios de mantenimiento
del hospital; sin embargo, carecian de sistemas de extraccion de
gases 0 vapores anestésicos.

Muestreamos todos los quiréfanos de nuestro hospital que in-
cluian todas las especialidades quirirgicas, excepto cirugia infan-
til. La anestesia balanceada fue la utilizada en todas las interven-
ciones. La induccién de la anestesia se realizé6 con fentanilo
(2 ng/kg), propofol (1,5-2,5 mg/kg) y succinilcolina (1-1.5 mg/kg).
La anestesia fue mantenida con 6xido nitroso/oxigeno (70/30%),
isoflurano, fentanilo y vecuronio. El isoflurano se administré a di-
ferentes concentraciones segtin el criterio del anestesidlogo. Las
concentraciones inspiratorias de isoflurano administradas por el
vaporizador fueron calculadas como la media ponderada de los di-
ferentes valores de las concentraciones suministrados a lo largo de
toda la intervencidn, oscilando entre el 0,07 y el 1,.30%.

Los quir6fanos estaban dotados de respiradores volumétricos,
Servo Ventilador 900 C (Siemens-Elema). Durante la anestesia,
los pacientes fueron ventilados con volumen controlado (volumen
corriente = 7-9 ml/kg y frecuencia respiratoria = 12 respiracio-
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nes/min) para conseguir valores de presiones de anhidrido carb6ni-
co al final de la espiracién (PETCO,) dentro del rango de la norma-
lidad.

Para el control ambiental de la exposicién a isoflurano utiliza-
mos muestreadores pasivos por difusién (Perkin-Elmer, Beacons-
field, Reino Unido) para un sistema de desorcién térmica, mientras
que para €l control biolégico empleamos tubos de adsorcién estdn-
dar para la captacién de muestras de aire exhalado (ATD 50). El
aire exhalado final se recogia en un tubo de Haldane-Priestley mo-
dificado® con el objetivo de retener el isoflurano que contuviera.
Los vapores retenidos se desorbieron térmicamente (Perkin-Elmer
ATD 50) y se analizaron directamente en un cromatégrafo de ga-
ses (Perkin-Elmer 8.700) equipado con un detector de ionizaci6n
de llama.

La metodologfa para la evaluacién del isoflurano en el aire am-
biental y en el aire exhalado usando la desorci6n térmica y el andlisis
cromatogrifico fue previamente desarrollada y validada en estudios
previos realizados en el laboratorio con atmésferas controladas'®!”.

Para realizar el muestreo ambiental se colocé un muestreador
pasivo al sujeto expuesto durante todo el periodo de exposicién;
los muestreadores se situaron mediante una pinza en el bolsillo de
la chaquetilla del pijama quirdrgico, estando asi lo més cerca posi-
ble de las vias respiratorias. Finalizada la exposicién, se cerraron
herméticamente los muestreadores y se mantuvieron almacenados
en un frigorifico a 4 °C hasta su andlisis cromatogrifico.

El procedimiento seguido para la captacién de muestras de aire
exhalado consistié en la realizacién por el trabajador de una exha-
lacién prolongada y total, tras dos o tres respiraciones profundas y
seguidas, manteniendo el aire de la dltima inspiracién 10-15 s an-
tes de su exhalacién a través del tubo de aluminio del sistema de
captacién. El ritmo de esta exhalacién fue lento y continuado.

Este procedimiento requirié un entrenamiento previo, realizando
dos o tres experiencias antes de tomar la muestra, sirviendo éste
para adecuar la velocidad de exhalacién.

Una vez finalizada la exhalacidn, se hicieron pasar cuatro ali-
cuotas de 50 ml cada una (200 ml) a través de un tubo adsorbente.
El procedimiento descrito anteriormente se repitié 5 veces sin
cambiar el tubo adsorbente, recogiendo un velumen total de aire
exhalado de 1 1, que es el volumen de muestra recomendado en
condiciones normales'”.
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TABLAL
Datos demograficos

Edad (anos)

Peso (kg)
Talla (cm)

Valores ¢

ninumerc

Después de cada captacién se cerraron ambos extremos del tubo
para asegurar la hermeticidad del mismo. Las muestras se conser-
varon en el frigorifico a 4 °C hasta su andlisis cromatogréfico, evi-
tando durante el transporte someterlas a temperaturas elevadas e
impidiendo el contacto con productos que pudieran contener com-
ponentes organicos voldtiles.

La captacién de aire exhalado se llevé a cabo en un recinto ven-
tilado y con total ausencia de isoflurano en el aire ambiental.

Los andlisis estadisticos realizados fueron el test de ajuste a la
normalidad, la regresion lineal simple y el coeficiente de correla-
cién entre las variables concentracion ambiental y en el aire exha-
lado de isoflurano. Se consideraron diferencias estadisticamente
significativas los valores de p < 0,05.

Resultados

En todos los muestreos realizados se detectaron concentra-
ciones de isoflurano en el ambiente. La distribucién de las
concentraciones de isoflurano en el ambiente y en el aire exha-
lado se indica en las figuras 1 y 2, y los valores se représentan
como logaritmo de las concentraciones con el fin de ajustar es-
tas variables a una distribucién normal. Es bien conocido que
las concentraciones ambientales de los contaminantes quimi-
cos se distribuyen de forma logaritmico-normal a lo largo del
tiempo, tanto en ambientes cerrados como abiertos''3,

El rango de la concentracién ambiental de isoflurano esta-
ba comprendido entre 1,14 y 157,23 mg/m?, siendo su me-
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TABLAIIL
Resultados de la concentracion ambiental y en el aire
exhalado de isoflurano

} Concentracion c

1soflurano en
exhalado

dia geométrica de 16,23 mg/m>. El rango de la concentra-
cién de isoflurano en el aire exhalado estaba comprendido
entre 0,15 y 26,09 mg/m’, siendo su media geométrica de
2,85 mg/m? (tabla 1I).

Se estudi6 la relacion existente entre la concentracidn de
isoflurano en el ambiente y la hallada en el aire exhalado,
con el fin de establecer la influencia o el grado de asocia-
cién entre las mismas. La correlacién encoptrada entre estas
dos variables demostré un grado de asociacién fuerte (r =
0,82; p < 0,0001). En la figura 3 se representa la recta de re-
gresion obtenida y su correspondiente ecuacién: logaritmo
de la concentracién de isoflurano en el aire exhalado =
0,69 + 0,95 logaritmo de la concentracién ambiental de
isoflurano.

Discusion

En la actualidad, los indicadores mds utilizados para con-
trastar las concentraciones de sustancias que se encuentran en
el aire ambiental son los valores TLV (threshold limit values)
o valores limite umbral que representan los limites superiores
de concentracién de una sustancia fijados, en funcién del
tiempo de exposicidn, a los que puede exponerse un trabaja-
dor repetidamente sin riesgo presumible para su salud'?,

100

log concentracién de isoflurano
en el aire exhalado final (mg/m3)

log concentracién de isoflurano
en el aire ambiental (mg/m3)

Fig. 3. Correlacion lineal entre la concentracion ambiental y en el aire ex-
halado de isoflurano en la poblacién expuesta. Caex: concentracién de
isoflurano en el aire exhalado; Camb: concentracion ambiental de isoflu-
rano; r = coeficiente de correlacion.

El National Institute for Occupational Safety and Health
(NIOSH) recomend6 unas concentraciones mdximas permi-
sibles o valores limite en el ambiente para los agentes anes-
tésicos halogenados de 15,1 mg/m?, y 3,8 mg/m’ si el halo-
genado era utilizado junto al 6xido nitroso'®; sin embargo,
este valor no es especifico para el isoflurano, ya que este es-
téndar fue fijado en 1977 cuando no se disponfa de este
agente para el uso clinico. Recientemente, las autoridades
suizas han recomendado un valor limite de 75,5 mg/m® para
enflurano e isoflurano®,

Los resultados de isoflurano encontrados en el aire am-
biente en nuestro estudio son similares a los obtenidos por
Imbriani et al*! en un trabajo realizado en 45 sujetos expues-
tos, aunque con un intervalo mds restringido que oscilaba
entre 2,69 y 81,3 mg/m’. Sin embargo, las concentraciones
ambientales encontradas por nosotros son mayores que las
determinadas por otros autores en estudios realizados en
hospitales canadienses™?. Asi, en el estudio realizado por
Sass-Kortsak et al*, los valores medios de las concentracio-
nes de isoflurano ambiental determinados en distintos hos-
pitales estaban comprendidos entre 1,8 y 22,3 mg/m?, valo-
res inferiores a la concentracién media de nuestro estudio
(22,24 mg/m?). Esta diferencia es mds significativa si com-
paramos nuestros resultados con los obtenidos por Rajhans
et al” en 146 personas expuestas con un valor medio de
0,45 mg/m* y un rango comprendido entre 0,07 y 6,79
mg/m®, Del mismo modo, nuestros resultados fueron mayo-
res que los determinados por Imbriani et al®, cuyo valor de
la mediana de la concentracién ambiental fue de 7,6 mg/m*
y el rango entre 0,75 y 72,4 mg/m?,

En estos tres estudios, la recogida de muestras se realizé
en los quiréfanos equipados con sistemas de extraccién de
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anestésicos inhalatorios, 1o que podria explicar las diferen-
cias de concentraciones respecto a nuestro trabajo.

En general, los anestésicos inhalatorios se eliminan prin-
cipalmente por via respiratoria sin haber sufrido biotransfor-
macién, Por tanto, resultaria interesante el uso del aire exha-
lado para el control bioldgico de exposicién o acumulacién,
que completaria la valoracién ambiental de la exposicién a
vapores anestésicos. El porcentaje de biotransformacién
del isoflurano es sélo del 0,2%%; el resto se elimina sin
metabolizar por el aire exhalado. Recientemente, la determi-
nacion del isoflurano en la orina ha sido propuesta como in-
dice bioldgico de exposicién®'*, Quizé uno de los inconve-
nientes de utilizar este espécimen como indicador biolégico
de exposicion es que la muestra de orina deberfa ser recogi-
da 4 h después de finalizar la jornada laboral.

El 95% del isoflurano inhalado es eliminado inmediata-
mente sin metabolizar en el aire exhalado, por lo que tenien-
do una metodologia adecuada, éste serfa un espécimen ade-
cuado para obtener un buen indicador biolégico de
exposicién, con la ventaja respecto a la orina de realizarse la
toma de aire exhalado al trabajador expuesto inmediatamen-
te después de finalizar la jornada laboral.

La eliminacién alveolar de los compuestos orgdnicos por
via respiratoria tiene una fase de eliminaci6n rapida seguida
de una mds lenta. En nuestro estudio, el muestreo del aire
exhalado fue realizado después de la primera fase, evitando
asi la imprecisién causada por las variaciones répidas en la
concentracién en esta fase'.

El control biolégico se debe considerar complementario
del ambiental. Se debe realizar cuando ofrezca ventaja sobre
el uso aislado del ambiental. El control bioldgico debe usar-
se para complementar el muestreo ambiental y comprobar la
eficacia del equipo de proteccién personal, para determinar
el grado de absorcion por via dérmica, respiratoria o gas-
trointestinal, o para detectar la exposicién no laboral'!.

La buena correlacién obtenida (r = 0,82) entre la concen-
tracién de isoflurano ambiental y en el aire exhalado nos ha
permitido calcular un valor limite biolégico correspondiente
a un valor limite ambiental. El valor limite biolégico que
nosotros proponemos para evaluar la exposicién ocupacio-
nal a isoflurano es de 0,73 mg/m* (para una concentracién
ambiental de 3,8 mg/m® y 8 h de exposicién) o 12,3 mg/m®
(para una concentracion ambiental de 75,5 mg/m?®).

Coincidimos con otros autores'**’* en que el grado de
contaminacion dependerd de numerosos factores y circuns-
tancias, en su mayoria controlables, tales como concentra-
ciones y flujos de anestésicos utilizados, tipo de circuito
anestésico, técnica anestésica, utilizacién de dispositivos
que eliminen los anestésicos del ambiente (sistemas de ex-
traccién de gases y sisternas de ventilacién propios del qui-
réfano), etc.

En nuestro hospital, en el momento de. la realizacién del
estudio, se dieron unas condiciones de trabajo que favore-
cieron un mayor grado de contaminacién debido a que reali-
zamos anestesias generales con respiradores antiguos sin
posibilidad de trabajar con circuitos cerrados o bajos flujos;
ademds, los quiréfanos carecian de sistemas de extraccién
de residuos anestésicos. Estos son, quizd, los motivos por

218

los que los niveles de exposicién medios de isoflurano, tan-
to en el ambiente como en el aire exhalado, hallados en
nuestro estudio superaron las concentraciones miiximas per-
misibles recomendadas por el NIOSH para halogenados en
general, aunque siempre por debajo de los valores limite es-
tablecidos por las autoridades suizas para este agente.

Asf pues, la cuantificacién de las concentraciones de iso-
flurano, v en general de anestésicos inhalatorios, en el aire
ambiental (control ambiental), complementada con los indi-
ces bioldgicos (control biolégico) de las mismas, son deter-
minaciones imprescindibles y necesarias para un control ade-
cuado de las medidas anticontaminacién utilizadas en los
quir6fanos, tales como la utilizacién de sistemas de extrac-
cién de gases, la ventilacién general con renovacién o trata-
miento de] aire y funcionamiento permanente, las revisiones
periédicas de los aparatos de anestesia, la modificacién de la
técnica anestésica, la utilizacién de flujos de gases anestési-
cos ajustados a las necesidades del paciente (evitando flujos
excesivos), la formacién adecuada de los profesionales y la
aplicacién de programas de mantenimiento®2>-3!,
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