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INTRODUCCION

El uso de nanomateriales (NMs) se ha expandido
a las mas diversas industrias, tales como: alimenta-
cion, energia, construccion, farmacéutica, medicina,
ingenieria de materiales y la aeroespacial.

Sus propiedades especificas son el resultado de
Su pequefio tamafio y gran superficie, pero también de
su forma, naturaleza quimica, carga superficial, ente
otras. De la misma forma, estos materiales son mas
reactivos en la interaccion con sistemas bioldgicos.

La exposicion laboral puede ocurrir por liberacion
de particulas nanométricas al ambiente no solo en
cada etapa del ciclo de vida del nanomaterial (fabri-
cacion, incorporacion a producto intermedio o final,
uso profesional y eliminacion de residuos que los
contienen), sino también en la mantencion y limpieza
de equipos e instalaciones.

Estas exposiciones pueden suponer un riesgo
para la salud debido a los efectos toxicos potencia-
les, aunque los mismos materiales en la escala ma-
cro no los tengan.

“There’s plenty of room at the bottom”

(“Hay mucho espacio en el fondo”). 1959.
Richard Feynman (Nobel de Fisica 1965)

Nanotubos de carbono. Tomada de Nano
ciencia y Nanotecnologia. Entre la ciencia
ficcion del presente y Ia tecnologia del futuro.
Fundacion Espafiola para la Ciencia y la
Tecnologia

En la actualidad no existe un consenso acerca de
la métrica (namero de particulas, area superficial,
masa) que mejor se relaciona con 10s efectos toxicos
causados por los nanomateriales.

NANOMATERIALS

Fig. 2
https://prevencionar.com/2017/09/12/caracterizacion-los-na-
nomateriales
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DEFINICIONES

e |a Organizacion Internacional para la Estandari-
zacion (1S0) define nano-objeto como el mate-
rial con una, dos o tres dimensiones externas con
un rango de tamafio entre aproximadamente 1 nm
y 100 nm (IS0, 2010).

e |[aComision Europea (2011): “Por “nanoma-
terial” se entiende un material natural, secunda-
rio o fabricado que contenga particulas, sueltas o
formando un agregado o aglomerado y en el que
el 50% o0 mas de las particulas en la granulome-
tria numérica presente una o mas dimensiones
externas en el intervalo de tamafios comprendido
entre Tnmy 100nm. http.//eurhttp.//eurlex.euro-
pa.eu/LexUriServ/LexUriServ.do?uri=0J:L:2011:
275:0038:0040:ES:PDF

e Nanomaterial diseiado: nanomaterial dise-
fiado para una funcion o propdsito especifico.

¢ Nanomaterial incidental: nanomaterial genera-
do como subproducto no intencional de un proceso.

e Aglomerado: un conjunto de particulas débil-
mente ligadas o de agregados en que la extension
de la superficie externa resultante es similar a la
suma de las extensiones de las superficies de los
distintos componentes.

e Agregado: una particula compuesta de particu-
|as fuertemente ligadas o fusionadas.

¢ Nanofibra: nano-objeto con dos dimensiones
externas similares en la nanoescala y 1a tercera
significativamente mds grande.

e Nanoparticula: nano-objeto con las tres di-
mensiones externas en la nanoescala.

¢ Nanoplaca: nano-objeto con una dimension en
la nanoescala y las otras dos significativamente
mas grande.

Nanoparticulas
(1-100 nm)

Agregados
Enlaces quimicos
(30-200 nm)

Aglomerados
Fuerzas de Van der Waals
(1-100 pm)

Fig. 3
fomada de Nanoseguridad 2022. Tema 1: Introduccion. Curso
de Nanoseguridad. USACH
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Tipos de Nanomateriales?

Origen natural

Origen humano
(Disefiado)

Origen humano
(Incidental)

Incendios forestales Humo de coccién Metales

Aerosol marino Escape de diesel Puntos cuénticos

Compuestos minerales Humos de soldadura Buckyballs/Nanotubos

Cenizas volcanicas Vertidos industriales Pigmentos de proteccidn solar

Virus Chorro de arena Nanocapsulas

Nanotecnologia

NANOESCALA?

Malécul
o

Cuando se reduce a escala molecular el tamafo
de una particula se observan dos efectoss:

1. Un incremento muy importante de su drea super-
ficial relativa

2. Un incremento muy importante del ndmero de
atomos en su superficie
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1 Modulo 2 de curso (traduccion propia), visto en link: https.//www.
slideserve.comy/haroun/introduction-to-nanomaterials-and-occu-
pational-health-kristen-m-kulinowski-ph-d

2 Nanoseguridad 2022. Tema 3: Nano toxicologfa. Curso de Nano-
seguridad. USACH

hitps.//nuevastecnologiasymateriales.com/el-porque-las-diferen-
les-propiedades-de-las-nano-particulas,
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Mayor area superficial relativa

Las nano particulas tienen una relacion area de la
superficie/volumen (masa) muy elevada, en la me-
dida que disminuye su didmetro, aumentara su area
superficial relativa; pudiendo llegar a superar el valor
de 400 m2/g.
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Fig. 4.

Variacion del % de dtomos interiores/atomos en superficie con
el tamario de la nanoparticula. Esta propiedad serd crucial para
Su reactividad con sistemas biologicos

TOXICIDAD INTRINSECA DE LAS NANO-
PARTICULAS#

Ademds de la produccion de especies reactivas de
oxigeno (ROS), existen otros factores que impac-
tan la toxicidad de las nanoparticulas, incluyendo
tamario, morfologia, estado de aglomeracion, forma,
composicion quimica, estructura de la superficie,
carga superficial, agregacion y solubilidad.

A consecuencia de su pequefio tamafio las nano-
particulas pueden cruzar las uniones celulares de los
tejidos e incluso las membranas celulares donde in-
ducen dafio estructural a las mitocondrias, invaden el

4 Seung Won Shin, In Hyun Song and Soong Ho Um; Role of Phy-
sicochemical Properties in Nanoparticle Toxicity; Nanomaterials
2015, 5, 1351-1365.
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nucleo donde causan graves mutaciones en el ADN
que conducen a la muerte celular.

Tamafio Distribucion o Area
Superficial

o 49 ©
Fig.5

fomaaa de Nanoseguridad 2022. Tema 3: Nanotoxicologia. Cur-

S0 de Nanoseguridad. USACH
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Los factores mencionados se pueden clasificar en
cinco caracteristicas de las nanoparticulas:

e Tamafio (distribucion de tamafio)

Area superficial

Carga electrostatica de la superficie

Morfologia

Estado de aglomeracion o agregacion

MARCO LEGAL

La reglamentacién® vigente no establece limites
permisibles de obligado cumplimiento para la con-
centracion ambiental de nanomateriales en los luga-
res de trabajo. Asimismo, los nanomateriales no es-
tan incluido en el listado de sustancias peligrosas.

Existe un consenso en que la regulacion actual
en materia de sustancias quimicas es insuficien-
te para las nanotecnologias. Al mismo tiempo, una
complejidad adicional la representa el hecho de que
“el objeto a regular esta todavia en construccion, aun
cuando diversas aplicaciones de las NTs ya estan al
alcance de la sociedad y de los consumidores™”.

5 Ministerio de Salud. Decreto Supremo No 594/99, Reglamento
sobre condiciones sanitarias y ambientales basicas en los lugares
de trabajo Articulos 20y 66. 1999

6 Ministerio de Salud. Resolucion exenta N° 408 de 2016. Listado
de sustancias peligrosas para la salud

7 Laura Vidal C. Andlisis comparativo de la regulacion en Nanotec-
nologia en Estados Unidos y la Unidn Europea. Boletin mexicano
de derecho comparado. afio XLIX, ndm. 147, septiembre-diciem-
bre de 2016, pp. 277-301
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El objetivo seria alcanzar un equilibrio entre la
proteccion de la salud humana (acceso y sequ-
ridad del paciente, salud de los trabajadores, salud
publica), y la promocién de la investigacion,
innovacion y nuevas industrias.

e Tres razones prioritarias por las cuales
es urgente la regulacion de las nanotec-
nologiass:

- Su tamafio les permite penetrar en cualquier
organo, atravesando facilmente barreras del
cuerpo humano.

- En el futuro proximo el flujo de mercancias
deberd contar con tratados comerciales que
contengan normas sobre las nanotecnologias.

- Los productos con nanotecnologia estan en-
trando al mercado en los mas variados secto-
res y practicamente sin regulacion.

e Ladiscusion de la regulacidn se centra en
dos aspectos:

- Potenciales riesgos para la salud y la seguri-
dad humana, y el medio ambiente.

- Normalizacion y homogenizacion de los crite-
rios para la comercializacion

e Perspectivas Tedricas respecto al Marco
Normativo en NTs

El siguiente cuadro® resume diferentes enfoques
tedricos de varias agencias e instituciones que
han levantado algunos puntos relevantes para la
regulacion y que intentan responder las pregun-
tas: i) cuanto y de qué forma la nano medicina
podria cambiar 1a vida de los seres humanos; ii)
cuanto y de qué manera es posible regular su
investigacion y aplicaciones para preservar sus
mejores resultados y al mismo tiempo, proteger a
las sociedades de sus posibles efectos negativos.

8 “El estado actual de la Nanotecnologfa en Chile y los efectos de
la ausencia de regulacion en nanoseguridad en el pais”, Doctora
Dora Altbir Drullinsky, directora del Centro para el Desarrollo de
la Nanociencia y la Nanotecnologfa (CEDENMA) y académica del
Departamento de Fisica de la Universidad de Santiago. Mayo de
2018. Seminario Ciclo de Reflexiones Legislativas: “El estado ac-
tual de la nanotecnologia en Chile

9 Laura Vidal C. Andlisis comparativo de la regulacion en Nanotec-
nologia en Estados Unidos y la Uni6n Europea. Boletin mexicano
de derecho comparado. afio XLIX, nam. 147, septiembre-diciem-
bre de 2016, pp. 277-301
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Las posturas tedricas van desde una regulacion
progresiva - enfoque dindmico -, una integracion
de la colaboracion publica - enfoque programati-
€O -, una incorporacion del aspecto ético - enfo-
que socio ético -, hasta una regulacion escalona-
da - enfoque gradual.

PERSPECTIVAS TEORICAS RESPECTO AL MARCO NORMATIVO EN N'TS

’ Marco normativo especifico para las N ‘

A. Enfoque dinimico | | B. Enfoque programitico D. Enfoque regulacion

C. Enfoque socioético
Ramachandran et al., Roco y Bainbrigde Viscu y Mag

guire, 2012; gradual (Woll y Jones,

« gt
2011 2005 Bennett y Sarewitz, 2006; 2011

e | 2013 entra en vigor la regulacion sobre la pre-
sencia de NMs en productos cosméticos (EU
1223/2009): Reglamento (CE) N° 1223/2009 del
Parlamento Europeo y del Consejo de 30 de no-
viembre de 2009 sobre los productos cosméticos.
Regulacion que incluye Tres nuevos requisitos:

- Etiquetar los NM que forman parte como in-
grediente y su presencia debe ser informada
explicitamente.

- Notificacion de salida del NM al mercado a la
CE, 6 meses antes de su comercializacion.

- Estudio de evaluacion de riesgos especificos
de los NM empleados.

Si es necesario el etiquetado, el fabricante debe
presentar un informe de seguridad de los
NMs, incluyendo:

- Toxicidad en funcion de la dosis.
- Hfectos de ciertas sustancias sobre la reproduccion.

- Estudios de toxicocinética para evaluar efecto
de sustancias toxicas a largo plazo



RIESGOS PARA LA SALUD10

El riesgo higiénico por exposicion a nanomateria-
les dependen de los siguientes componentes factoriales:
1. Factores relacionados con la exposicion: vias de

entrada en el organismo, duracion y frecuencia

de la exposicion y concentracion ambiental.

2. Factores relacionados con la persona expues-
ta: susceptibilidad individual, actividad fisica en
el lugar de trabajo, lugar de depésito y ruta que
siguen los nanomateriales una vez que penetran
en el organismo.

3. Factores relacionados con la toxicidad intrinse-
ca de los nanomateriales (tamafio, forma, compo-
sicién quimica, solubilidad, superficie, etc.).

NANOPARTICLES INTERNALIZED
IN CELLS

Mithocondrion «
Nucleus «
Cytoplasm .
Membrane »
Lipid vesicle «

oconstriction
system  thrombus, high biood pressure)

}

Heart (arrythmia, heart disease. death)

(disease of unknown
etiology in kidneys, liver)

" | Other organs.
Lymphatic .o oniosis,
SYStm  KXonosis sarcoma)

(Auto-immune diseases,
dermatitis, urticaria,
vasculitis)

(Auto-immune diseases.
Skin  dermaritis)

Fig.5

Esquema del cuerpo humano con vias de exposicion a nanopar-
ficulas, drganos afectados y enfermedades asociadas a partir de
estudios epidemioldgicos, in vivo e in vitro.

VIAS DE ENTRADA11.12

Existen tres principales vias de exposicion posi-
ble a los nanomateriales en el lugar de trabajo: Inha-
lacion: Las nanoparticulas inhaladas pueden depo-
sitarse en las vias respiratorias y en los pulmones,
dependiendo de su forma y tamafio. Después de Ia
inhalacion, pueden atravesar el epitelio pulmonar,

10 Buzea, Pacheco, and Robbie: Nanomaterials and nanoparticles:
Sources and toxicity Biointerphases, Vol. 2, No. 4, December 2007.

11 Harald F. Krug and Peter Wick, Nanotoxicology: An Interdiscipli-
nary Challenge; Angew. Chem. Int. Ed. 2011, 50, 1260 — 1278.

12 Brian C. Palmer and Lisa A. De Louise, Nanoparticle-Enabled
Transdermal Drug Delivery Systems for Enhanced Dose Control
and Tissue Targeting. Molecules 2016, 21, 1719
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introducirse en el torrente sanguineo y llegar a otros
organos y tejidos (Fig. 6y 7).
1. Respiratoria:
- 300 nm. (depasito en el moco)
- 10 nm. (alveolos, particulas ultrafinas)
<10 nm. (zona extratordxica y traqueo bronquial)

Vaso sanguineo
can glébulos rojos

Células .
epiteliares .
& .

Nanoparticulas -,

o8

e
@

probabilidad de deposicion
=
£

e
=

didmetro de particula (nm)

Fig. 7
Probabilidad de deposicion de particulas en tracto respiratorio se-
gun tamafio. Tomada de Instituto de Salud e Higiene en el Trabajo.
Salud y sequridad en el trabajo con nanomateriales. Madrid: 2015.

2. Ingestion: se puede producir por contacto indirecto
0 por ingestion de alimentos o0 agua contaminados.
Algunos nanomateriales ingeridos pueden atrave-
sar el epitelio intestinal, introducirse en el torrente
sanguineo y alcanzar otros organos y tejidos.

Ademas, puede haber deglucion de particulas re-
tenidas en vias respiratorias altas. Captacion en
los enterocitos y paso a la circulacion entérica.

3. Penetracion cutanea (Fig. 8): la piel intacta pare-
Ce ser una buena barrera frente a la absorcion de
nanomateriales. Si la piel estd dafiada, al parecer
resulta menos eficaz, pero el nivel de absorcion
es probable que sea menor que el que se produce
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por inhalacion. No obstante, el contacto con la
piel debe evitarse y controlarse igualmente.

Hay tres rutas de ingreso posibles: via foliculos
piloso, via intercelular e intracelular.

Hair Shaft

Stratum Corneum

Stratum Granulosum E d I
= idermis
el T ) P
rEnCa
Vi

LR, ]
CHPY 2 Ened T
L)

Stratum Spinosum

Stratum Basale

Dermis

o O .

Dendritic Cell

Hypodermis

Fig. 8.
Enhanced Dose Control and Tissue Targeting. Molecules 2016,
21,1719

«» Translocacidn: Propiedad especifica de las nanoparticu-
las que les permite atravesar barreras bioldgicas, y como
consecuencia pueden depositarse en lugares diferentes a la
via de entrada, manteniendo su integridad como particula
(sin disolucion).

EXPOSICION OCUPACIONAL A NANOMA-
TERIALES

Las incognitas mas relevantes sobre la exposi-
cion ocupacional y su impacto en las estrategias de
medicion, y en la caracterizacion de la exposicion
respiratoria a nanomateriales, son:

1. Ausencia de limites de exposicion ocupa-
cional a nanomateriales basado en la salud (in-
formacion toxicoldgica insuficiente).

2. Falta de métricas de exposicion adecuadas (NU-
mero, drea superficial, masa, u otros; También faltan
meétodos y dispositivos estandarizados para medir
los niveles de exposicion, y las fuentes de emision).

3. Diferencias en el comportamiento de nanomate-
riales respecto de aerosoles grandes.

< Limite De Exposicion Ocupacional3 Valor de referen-
cia de la concentracion ambiental de un agente quimico, que
representa las condiciones a las cuales se cree, basandose

Depar Salud Ocupaci
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en los conocimientos actuales, que la mayoria de los traba-
jadores pueden estar expuestos dia tras dia, durante toda su
vida laboral, sin sufrir efectos adversos para su salud.

Se utiliza en la Higiene Ocupacional para la evaluacion y el
control de los riesgos por exposicion, principalmente por
inhalacion, a agentes quimicos en los puestos de trabajo. Se
mide la concentracion ambiental en masa de las fracciones
relacionadas con la salud (inhalable, torcica y respirable) y
se compara con el correspondiente valor limite ambiental.

«* Métrica de la Exposicion. En el caso de particulas na-
nomeétricas, 10s efectos potenciales sobre la salud pueden
estar relacionados con otros parametros, como el drea su-
perficial, tamafio o el nimero de particulas, mas que con la
concentracion en masa.

Limites De Exposicion Ocupacionall3.14

Entre las dificultades mas importantes para estable-
cer valores limites ambientales para nanomateria-
les, basado en la proteccion de la salud, se encuentran:

1. Heterogeneidad de los nanomateriales

2. Permanente desarrollo de nuevos nanomateriales

3. Faltade informacion toxicoldgica de estudios epi-
demioldgicos, y de estudios de largo plazo con
animales.

4. Falta de consenso sobre la métrica de la exposi-
cion con relacion a los efectos toxicoldgicos.

De todas formas, es necesario contar con criterios
que sirvan para controlar la exposicion, aunque
no se tenga la certeza de una proteccion adecuada
de la salud de los trabajadores.

Entonces se pueden utilizar tres alternativas:

1. Recurrir a la metodologia cualitativa de “control
banding”

2. Establecer un valor limite de uso interno en una
empresa, basado en objetivos de control y/o es-
tudios toxicoldgicos propios

3. Utilizar la informacion disponible desde analo-
gias estructurales o aplicar un factor de seguridad
al valor limite de la sustancia a nivel micro para

13 Limites de exposicion profesional para agentes quimicos 2022
Instituto Nacional de Seguridad y Salud en el Trabajo (INSST) ha
publicado el documento «Limites de Exposicion Profesional para
Agentes Quimicos en Espafia 2022

14 Tanarro et al. Centro Nacional de Nuevas Tecnologias. INSHT.
2011. Problemética en el establecimiento de valores limite: el caso
de las nanoparticulas. Seguridad y Salud en el Trabajo. N°61



derivar un valor, que suele recibir el nombre de
“benchmark level” o “benchmark limit”

e
N

| Adecuados | | No concluyentes| [ Insuficientes |

l |

Evaluacién Evaluacion del
de riesgo peligro o riesgo Por analogia
cuantitativa cualitativa o estructural
semicuantitativa

Establecimiento
del valor limite ./ l \
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e [FA (Institut fiir Arbeitsschutz der Deutschen Ge-
setzlichen  Unfallversicherung)'6 propone unos
limites (benchmark limits). Para aglomerados reco-
mienda usar el limite en masa y no resultados de
recuento de particulas. Para agregados de oxido de
titanio de 500 nm, 360 particulas/cm3 corresponden
a una concentracion en masa de 0,1 mg/m3, que se-
rian detectables por analisis convencional, mientras
que seria imposible medir la concentracion en nd-
mero ya que seria indistinguible del fondo.

Tipo de Nanoparticula ‘ Benchmark Limit

Metales, dxidos metélicos y otros materiales en polvo

. 20.000 particulas/cm? (1)
biopersistentes de densidad > 6.000 kg/m* P /

Metales, dxidos metdlicos y otros materiales en polvo
biopersistentes de densidad < 6.000 kg/m*

MNanotubos de carbono 0,01 fibras/cm® &

40.000 particulas/cm?® "

Valor limite Control | | Limites basados en
interno banding | |la eficacia de las
medidas de control

Fig. 9
Formas de control de la exposicion a nanoparticulas segun la
informacidn toxicologica disponible.

Los limites de exposicion ocupacional establecidos en la regla-
mentacion vigente para agentes quimicos, no deberian usarse
para la forma nano. Como ya se ha descrito, aunque se trate de
la misma sustancia la peligrosidad puede ser diferente.

Valores de Referencia

Diferentes instituciones de prestigio han pro-

puesto unos valores de referencia que pueden ser
de utilidad para realizar la evaluacion de riesgos de
exposicion por inhalacion a nanomateriales.

British Standard Institution (BSI)'> propone
unos valores llamados “Benchmark Exposure Le-
vels, BEL", para cuatro tipos de nanomaterials. Estos
valores suponen que la forma nano es mas toxica
que el material no nano, y aplican un factor de segu-
ridad al valor WEL establecido en el Reino Unido.

Insoluble 0,066 * VLA™
Soluble 0,5* VLA
CMRS (Cancerigeno, mutageno, reprotéxico o sensibilizante) 0,1 ¥VLA®
Fibroso 0,01 fibras/em?®

VLA valor limite asignado a la sustancia a nivel micro.

15

BSI. PD 6699-2:2007 “Nanotechnologies —Part 2: Guide to safe
handling and disposal of manufactured nanomaterials”. hitp.//
www.bsigroup.com

(1) Para tamarios entre de 1 a 100 nm

(2) Dada la falta de métodos adecuados de toma de muestra, métodos de andlisis co-
respondientes y criterios de recuento de fibras, se puede usar alternativamente 20.000
particulas/cm?®

e National Institute for Occupational Safety
and Health (NIOSH)!7 propuso un valor limite
(REL) para nanotubos de carbono basado en estu-
dios subcronicos dosis-respuesta de inflamacion
y fibrosis pulmonar, de 7pg/m3 que es el limite de
cuantificacion del método de medicion propuesto
(NIOSH 5400). Al mismo tiempo, algunas empre-
sas han establecido un valor limite interno.

NIOSH 0,007 mg/m® (REL)
BAYER (™ 0,05 mg/m? (VLA intemo)
Nanocyl @ 0,0025 mg/m® (VLA intemno)

(1) Derivado de estudios subcrdnicos de inhalacion
(2) Derivado de un LOAEL de 0,1 mg/m?® (estudio de 90 dias de inhalacion)

IDENTIFICACION DE PELIGROS8 19

Se debe considerar la naturaleza particular de los
peligros y riesgos que, en materia de salud y sequ-
ridad, representa la exposicion y el trabajo con na-

16 (2009) Criteria for assessment of the effectiveness of protective
measures.  hitp.//www.aguv.de/ifa/en/fac/nanopartikel/ _beurtei-
lungsmassstaebe/index.jsp

17 Schulte, PA,, et al. (2010). “Occupational exposure limits for na-
nomaterials: state of the art”. J Nanopart Res 12 (6): 1971 — 1987

18 Harald F. Krug and Peter Wick, Nanotoxicology: An Interdiscipli-
nary Challenge; Angew. Chem. Int. Ed. 2011, 50, 1260 — 1278

19 (INSHT) Instituto de Salud e Higiene en el Trabajo. Salud y segu-
ridad en el trabajo con nanomateriales. Madrid; 2015
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nomateriales, y se debe realizar con la participacion
activa de los trabajadores.

Para tener alguna nocion acerca de la toxicidad
intrinseca de las nanoparticulas se ha recomendado
caracterizar un minimo de propiedades fisico-quimi-
cas, tales como:

e (Gomposicion quimica, pureza, impurezas

e [amafo de particula y distribucion de tamafio
e Morfologia (cristalina/amorfas, forma)

e Superficie quimica, cubierta, funcionalizacion

e (Grado de aglomeracion/agregacion y la distri-
bucion del tamafio de particula bajo condiciones
experimentales (p.e., medio con o sin proteinas)

e Solubilidad en agua (diferenciacion entre nanoma-
terials solubles, metaestables y biopersistentes)

e Reactividad superficial y/o carga superficial (po-
tencial zeta)

e Datos sobre la inflamabilidad

< PRINCIPIO DE PRECAUCION
Cuando exista duda o falta de informacion acerca de la
toxicidad de un nanomaterial, se adoptard el principio de
precaucion, es decir, se considerara peligroso mientras no
haya informacion suficiente que demuestre lo contrario.

Es razonable suponer que todos los nanomateriales identi-
ficados tienen un peligro potencial igual 0 mayor que el de
las presentaciones no nano. De esta manera, si 1a forma no
nana de una sustancia esta clasificada como carcindgeno,
mutdgeno, toxico para la reproduccion, sensibilizante o con
otra toxicidad significativa, se debe suponer que la forma
nano mostrard también estas propiedades a menos que se
demuestre lo contrario.

EV[\LUACI()N DE RIESGOS POR EXPOSI-
CION A NANOMATERIALES20

En la estimacion de los riesgos para la salud es clave
un conocimiento detallado de la exposicion potencial de
los trabajadores. La informacion que se deberia recabar
para caracterizar la exposicion es, al menos, la siguiente:

e (ué procesos pueden producir liberacion de par-
ticulas nanométricas en el aire 0 a su deposicion
sobre las superficies de trabajo. Especial interés

20 (INSHT) Instituto de Salud e Higiene en el Trabajo. Salud y segu-
ridad en el trabajo con nanomateriales. Madrid; 2015
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tienen las operaciones como corte, trituracion,
abrasion u otra liberacion mecanica de nanoparti-
culas 0 materiales que contengan nanoparticulas;

e |as tareas en las que se puede dar la exposicion;
e | as cantidades manipuladas;

e Estado fisico de los nanomateriales en cada etapa
del proceso, (polvo, suspension o liquido, vincu-
lado a otros materiales);

e (uiénes pueden estar expuestos y los factores
individuales, estado de salud y susceptibilidad
personal, sexo, situacion de embarazo y lactancia
natural en trabajadoras, y habitos personales;

e (uales son las posibles vias de entrada;
e (Cudl es la frecuencia de la probable exposicion;

e (Concentraciones y tiempo de exposicion (cuando
sea posible y hasta donde los medios actuales 1o
permiten); y

e Medidas de control existentes. Las situaciones de
trabajo con riesgo de exposicion van a depender en
gran medida del formato de presentacion del nano-
material (polvo, disolucion, matriz) y de la tipologia
de proceso (equipos, variables de proceso, efc.).

«» EVALUACION DE RIESGOS
Se entiende por evaluacidn de riesgos el proceso dirigido
a estimar la magnitud de los riesgos para la salud y la se-
guridad de los trabajadores derivados del trabajo. Consiste
en un examen sistematico de todos los aspectos del trabajo
con el fin de determinar:

- Qué puede causar dafio o lesion,
- Silos riesgos pueden eliminarse y si no s el ¢aso,

- Qué medidas de prevencion o de proteccion se han
adoptado o deben adoptarse para controlar 0s riesgos.

FUENTES POTENCIALES DE EXPOSICION2!

e Actividades donde se utilizan nanomateriales con
las siguientes propiedades:

- Nanomateriales con efectos toxicos espe-

cificos conocidos (arsénico y cadmio y sus

compuestos, o silice cristalina), o cuando el

21 Herramientas para la gestion de nanomateriales en el lugar de tra-
bajo y medidas de prevencion. E-FACTS. 72. European Agency for
Safety and Health at Work. 2013
https://osha.europa.eu/es/publications/e-fact-72-tools-manage-
ment-nanomaterials-workplace-and-prevention-measures.



https://osha.europa.eu/es/publications/e-fact-72-tools-management-nanomaterials-workplace-and-prevention-measures
https://osha.europa.eu/es/publications/e-fact-72-tools-management-nanomaterials-workplace-and-prevention-measures

material a escala macro tiene efectos toxicos
especificos conocidos.

- Nanomateriales bio-persistentes, tanto los
que no son fibrosos (como el didxido de tita-
nio o el 6xido de aluminio) como los fibrosos
(como los nanotubos de carbono).

- Materiales solubles para los que se han iden-
tificado peligros para la salud, o para los que
no se ha demostrado la ausencia de peligros
para la salud.

e Situaciones en la que puedan propagarse por el aire
(cargay descarga de nanomateriales o de productos
que contengan nanomateriales en equipos de mo-
lienda o de mezcla); llenado de contenedores con
productos quimicos, toma de muestras y apertura
de sistemas para la recuperacion de productos.

e Limpieza y el mantenimiento de instalaciones (in-
cluye sistemas de produccion cerrados) y del equi-
pamiento de reduccion de riesgos (filtros de los
sistemas locales de ventilacion por aspiracion).

e |nvestigacion y desarrollo de sustancias que con-
tienen nanomateriales, como los materiales com-
puestos.

e Manipulacion de mezclas de polvos o aerosoles
que contengan nanomateriales. El riesgo de ex-
plosion, auto-ignicion y carga electrostatica del
polvo probablemente sea mayor, lo que suscita
preocupaciones sobre su seguridad.

e Tratamiento mecdnico o0 térmico de articulos que
contengan nanomateriales que puedan liberarse
debido a estos procesos (por ejemplo, tratamien-
to con laser, molienda, cortado),

e (peraciones de tratamiento de residuos de articu-
los que contengan nanomateriales.

Ejemplo de posibles exposiciones. Cosecha de
SWCNTs (simple wall/simple walled carbon nano-
tubes) desde un reactor de arco de carbono. Tomado
desde “Introduction to Nanomaterials and Occupa-
tional Health. Module 3: Assesing Exposure to Na-
nomaterials in the Workplace & Module 4: Contro-
Iling Exposure to Nanomaterials”. Module created by
Bruce Lippy, Ph.D., CIH, CSP https.//www.osha.gov/
harwooagrants/grantmaterials/fy2010/sh-21008-10

NOTAS TECNICAS EN HIGIENE, SEGURIDAD Y SALUD DE LOS TRABAJADORES
EXPOSICION LABORAL A NANOMATERIALES
UN ENFOQUE DESDE LA HIGIENE OCUPACIONAL

METODOLOGIAS DE EVALUACION

Dado que no existen limites de exposicion ocu-
pacional para la mayoria de los nanomateriales, ni
la métrica (ntmero, superficie, masa) por la cual se
deba cuantificar el limite, hay que utilizar una com-
binacion de evaluacion cualitativa y cuanti-
tativa para determinar si la liberacion de nanoma-
teriales ocurrio.

Un enfoque utilizado para sortear la falta de limi-
tes de exposicion para nanomateriales, es aplicar un
factor de seguridad a los limites de exposi-
cion que existen para la sustancia en estado
macro. Aunque causa problemas importantes para
conocer exactamente cuando ocurre un alza relevante
de la concentracion.

Los resultados de una evaluacion cualitativa
no revelan la situacion actual de exposicion
de un trabajador. Asimismo, no pueden reempla-
zar una evaluacion cuantitativa.

Las métricas de exposicion hoy estan ba-
sadas principalmente en la masa de Ia sustan-
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cia, y convertirlas a nimero de particulas o al area
de superficie puede llevar a errores y/o suposiciones
contradictorias, debido al fendmeno de aglomeracion
de particulas, a formas no uniformes de las particu-
las, mezclas, y densidades efectivas de las particulas
y tamafio de particulas primarias.

Establecer una relacion con el conocimiento pre-
vio acerca de exposiciones expresadas en uni-
dad de masa podria no ser aplicable a nano-
materiales de la misma o similar composicion

¢ La metodologia de evaluacion a utilizar, dependerd de los
datos recogidos y de los medios disponibles, podrd ser cua-
litativa o cuantitativa, y preferentemente una combinacion de
ambas. Para llevarla a cabo existen herramientas que pueden
Ser genéricas 0 mas especificas, por actividad y riesgo

¢ Dado que los nanomateriales tienen una masa muy baja,
cuando estan en el aire normalmente no se ven afectados
por la gravedad. Entonces, la baja tasa de sedimentacion
gravimétrica hace que el tiempo de permanencia en el aire
pueda alcanzar varios dias.

El predominio de la difusion en la distribucion de estos
nanomateriales en el aire, evaluaciones ocupacionales mas
tradicionales que se basan en la gravedad, tales como co-
lectores de sedimentacion por gravedad, serdn ineficaces
para la evaluacion de los nanomateriales.

En el aire los nanomateriales interactdan con otros mate-
riales en aerosol, asi como con cualquier otra superficie.
Por ejemplo, la agregacion de nanoparticulas con aerosoles
mads grandes, puede causar que las nanoparticulas no sean
detectadas en mediciones de namero y distribucion de ta-
mafio en tiempo real.

Evaluacion Cualitativa

Como no existen valores limites ambientales, y
tampoco equipamiento adecuado para el muestreo
personal, para valorar el riesgo tienen gran utilidad
los métodos de evaluacion cualitativa, entendidos
como una herramienta adicional en el proceso de
gvaluacion y no como una alternativa a la evaluacion
cuantitativa de la exposicion.

Estos métodos se basan en la recopilacion de da-
tos para la caracterizacion fisicoquimicas del nano-
material y de la exposicion, asignando a cada grupo
de datos una puntuacion, definiendo de esa forma
bandas de peligro y de exposicion que permitiran
establecer un nivel de riesgo potencial.3
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A continuacion, describiremos en forma general
dos metodologias cualitativas en uso:

e CB Nanotool 2.022 Este método calcula una
puntuacion de severidad a partir de 15 facto-
res basados en las propiedades fisico-quimicas del
nanomaterial (quimica superficial, forma y diame-
tro de la particula y solubilidad), propiedades toxi-
coldgicas y del material padre (carcinogenicidad,
toxicidad para la reproduccion, mutagenicidad,
toxicidad dérmica y capacidad de producir asma) y
para el material padre considera también la toxici-
dad basada en el valor limite de exposicion. A con-
tinuacion, calcula una puntuacién de probabi-
lidad a partir de los siguientes factores: cantidad
estimada de nanomaterial durante la tarea, pulveru-
lencia o capacidad para formar nieblas, nimero de
trabajadores con exposicion similar, frecuencia y
duracion de la operacion.

Combinando las puntuaciones de severidad y pro-
babilidad, se obtiene una matriz de decisiones
que conduce a cuatro niveles de riesgo, se-
falando qué medida aplicar en cada caso:

- Nivel de Riesgo 1: Ventilacion general.
- Nivel de Riesgo 2: Extraccion localizada.
- Nivel de Riesgo 3: Confinamiento.

- Nivel de Riesgo 4: Solicitar asesoramiento ex-
terno.

«* Puede ser aplicado a pequefias cantidades de nanomaterial,
en trabajos de laboratorio 0 produccion a pequefia escala

o Stoffenmanager Nano 1.023 Esta herramienta
de “control banding” estd basada en tres bhan-
das de riesgo (o de prioridad) a las que se
llega mediante la combinacion de una banda de
exposicion y otra de peligro. Para el calculo de

22 Laherramienta informatica del método desarrollado por Samuel Y.
Paik y David M. Zalk esta disponible gratuitamente en inglés en la
pagina web: www.controlbanding.net

23 Se presenta como una herramienta on-line gratuita, desarrollada
por Nederlandse Organisatie voor Toegepast Natuurwetenschap-
pelijk Onderzoek (TNO). Estd disponible en inglés en la pagina
web: www.stoffenmanager.nl
Comparacidn de los métodos de evaluacién cualitativa del riesgo
por exposicién a nanomateriales CB Nanotool 2.0 y Stoffenmana-
ger nano 1.0



http://www.controlbanding.net/
http://www.stoffenmanager.nl/

la banda de exposicidn se consideran los
siguientes factores: porcentaje de nanomaterial
en el producto, pulverulencia, humedad relativa,
emision de polvo en granulos/escamas, dilucion,
viscosidad, operaciones de sintesis y manejo de
solidos/liquidos, medidas de control, contamina-
cion de la superficie, separacion del trabajador,
EPI, duracion y frecuencia de la tarea. El calculo
de la banda de peligro se hace a partir de las
propiedades de los nanomateriales y la informa-
cion toxicologica disponible, junto con las pro-
piedades del material padre.

Tres bandas de riesgo o prioridad de riesgo sien-
do la banda 1 la de mayor prioridad y 1a 3 la de
menor prioridad. Permite introducir diferentes
medidas de control y ver como afecta su imple-
mentacion al nivel de riesgo.

s> Puede ser aplicado para la evaluacion cualitativa del riesgo
respiratorio tanto en un laboratorio de investigacion como a
nivel industrial.

Evaluacion Cuantitativa24

La evaluacion tradicional del riesgo respiratorio
por inhalacion de particulas suspendidas en el aire,
se basa en la determinacion de la concentracion en
masa de aquellas fracciones de interés toxicologico
(inhalable, tordcica y respirable). No obstante, para el
caso de particulas menores a < 100 nm, los efectos
potenciales sobre la salud se creen tienen relacion
con pardmetros tales como drea superficial o nimero
de particulas, mas que con la masa.

Los equipos comercializados para medir nanoma-
teriales permiten realizar mediciones de las particulas
en el aire y estimaciones de los niveles de exposicion
en funcion del nimero de particulas, del area super-
ficial 0 de la masa, asi como su seguimiento a lo lar-
go del tiempo. A su vez, pueden identificar fuentes de
emision y evaluar la eficacia de las medidas de control.

Las mediciones con equipos de lectura directa
son independientes de la naturaleza de la sustancia,
entonces no pueden distinguir entre nanoparticulas

24 (INSHT) Instituto de Salud e Higiene en el Trabajo. Salud y segu-
ridad en el trabajo con nanomateriales. Madrid; 2015
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manufacturadas de aquellas incidentales o de fondo.
A su vez, las mediciones indirectas junto con reali-
zar a caracterizacion fisico-quimica de las particulas,
permiten la determinacion de la concentracion en
masa de las particulas mediante el analisis quimico
de muestras tomadas en el puesto de trabajo.

Contador de particulas por condensacion (CPC)

Separador de barrido de las particulas por movilidad

SMPS) Masa y drea superficial

Numero de particulas

Microscopia electrénica
Cargador por difusion (DC)
Area superficial Impactador eléctrico de baja presién (ELPI) Numero y masa
Microscopia electrénica
Muestreadores estiticos selectivos por tamafio de particula

Microbalanza oscilante de elemento cénico (TEOM)

Cargador por difusion (DC)

Contador de particulas por
conaensacion (CPC)

Metodologias de Evaluacion - Enfoque por
Etap325 26

El esquema propuesto para evaluar 1a exposicion
por inhalacion consta de tres etapas:

. ldentificar fuentes potenciales de exposicion;

ii. Mediciones con equipos portatiles (p.e. del nu-
mero de particulas) para determinar la presencia
de nanomateriales;

iii. Mediciones mas complejas para caracterizar con
certeza la presencia de nanomateriales en el lugar
de trabajo.

25 (INSHT) Instituto de Salud e Higiene en el Trabajo. Salud y segu-
ridad en el trabajo con nanomateriales. Madrid; 2015

26 QECD (2015). ENV/JM/MONO/19. Harmonized tiered approach
to measure and assess the potential exposure to airborne emis-
sions of engineered nano-objects and their agglomerates and ag-
gregates at workplaces

Depar Salud Ocupacional.
Instituto de Salud Publica de Chile

11



12

EXPOSICION LABORAL A NANOMATERIALES
UN ENFOQUE DESDE LA HIGIENE OCUPACIONAL

Estudio de situacidn: el objetivo de esta etapa es
determinar si se puede excluir la emision de nano-
materiales durante el proceso de trabajo. Se recopi-
la informacion sobre los procesos involucrados, 10s
materiales y la forma en la que se presentan, las ta-
reas realizadas (frecuencia y duracion) y los métodos
de trabajo. Si no es posible descartar la liberacion de
nanomateriales, entonces se pasa a la siguiente etapa.

Caracterizacion inicial o basica: el objetivo de
esta etapa es detectar si hay un aumento significativo
del nimero de particulas correspondientes a los na-
nomateriales manufacturados con respecto al nimero
de particulas de fondo. Estas mediciones se pueden
realizar con equipos portétiles como los contadores
de particulas por condensacion (CPC) y los cargado-
res por difusion (DC) mencionados previamente. El
uso conjunto de un contador de particulas por con-
densacion (CPC) y un contador Optico de particulas
(OPC) permite conocer tanto el nimero de particu-
las como su tamafio aproximado. Si las mediciones
muestran un aumento significativo del nimero de
particulas de los nanomateriales manufacturados con
respecto a las particulas de fondo, es necesario rea-
lizar una caracterizacion detallada de las emisiones.

Caracterizacion detallada: la caracterizacion
detallada se basa en dos tipos de mediciones; i)
mediciones en tiempo real de nanomateriales en
aire con equipos de lectura directa; y, i) mediciones
indirectas que supone la recogida de muestras para
su posterior analisis. La presencia de nanomateriales
manufacturados serd un indicador de la necesidad de
adoptar medidas de control, o de valorar la eficacia
de las medidas ya implementadas.

Depar Salud Ocupaci
Instituto de Salud Pdblica de Chile

Estudio de sinuacion
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