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La falta de conocimiento completo sobre muchas variables relacionadas con las

nanoparticulas, como propiedades toxicologicas, criterios de referencia, o métodos

de evaluacion de concentraciones ambientales, dificulta la posibilidad de realizar

una evaluacion de riesgos. Una posibilidad prdctica y accesible de evaluacion, es la

utilizacion de metodologias cualitativas como el Control Banding.

INTRODUCCION

La nanotecnologia es un campo mul-
tidisciplinar que se ha ido desarrollando
de manera exponencial especialmente
en la ultima década. Las extracrdinarias
propiedades de las particulas en el rango
nanomeétrico dan lugar a multiples aplica-
ciones, algunas ya en el mercado vy otras
en fase de desarrolle, de modo que va
se habla de la segunda revolucion indus-
trial. Estas aplicaciones revolucionarias
podrian suponer un gran beneficic para
la sociedad en general, en campos tan di-
versos como la electrénica o la medicina.

Sin embargo, la rapida aplicacion de las
nanotecnologias y los nuevos materiales a
los que ha dado lugar ha ocasionadc gue
auin se tenga un conocimiento incompleto
can respecto a los dafos para la seguridad
y salud que puedan ocasionar estos ma-
teriales, pero parece clare que, en general,
las nanoparticulas son més toxicas que el
mismo material a mayor tamano de par-
ticula. En concreto, los estudios realizados

al efecto ponen de manifiesio la importan-
aia del drea superficial en la toxicologia de
las nanoparticulas.

Esta situacion pone en duda la validez
del enfoque dlasico, consistente en con-
siderar las concentraciones personales en
masa por unidad de volumen (g mg/m®)
para cada una de las fracciones (inhala-
ble, toracica y respirable) definidas por la
norma de muestreo de aerosoles UNE-EN
481[1] para la evaluacion del riesgo.

En cualquier caso, es complicado ob-
tener datos que permitan evaluar la expo-
sicion personal de los trabajadores debi-
do al tameiio de los equipos comerciales
actualmente disponibles, que impide el
muestreo perscnal, y a la dificuttad de
discriminacion entre las nanoparticulas
de fondo y aquellas procecentes real-
mente de la exposicion laboral.

En términos generales, la higiene in-
dustrial controla las exposicicnes de los
trabajadores comparando las medidas de

las concentraciones de contaminantes
en la zona de respiracion del trabajador
con un valor limite ambiental (VLA). Para
poder realizar este tipo de evaluacion es
necesaro que:

1. Exista un indice (masa, numero de
particulas o superficie) para definir
adecuadamente la exposicidn.

2. La medida que se obienga de este in-
dice sea representativa de lo que esta
respirando el trabajador.

3. Se disponga de métodos analiticos
capaces de medir ese indice de expo-
Sicion.

4. Se conozcan niveles a los que dichas
particulas tienen efectos para la salud.

No se ha deadido aun si lo adecuado
seria un indice en forma de concentracién
masica, numeérica o de drea superficial
Tempoco existen limites de exposicion pu-
blicados, entre otros motivas porque sor
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dificles de establecer ya que en general
no se conocen los niveles para los cua-
ies las nanoparticulas tienen efectos sobre
la salud, especialmente para materiales
manufacturados debido a que no hay su-
ficientes estudios epidemiologicos ni toxi-
colégicos, y que continuamente aparecen
nuevos nanomateriales en el mercado.

Los equipos de medida actuales ade-
mds de no resultar adecuados para el
muestreo personal, como ya se ha se-
fialado, tampoco permiten discriminar
entre las particulas ultrafinas de fondo y
las generadas por e! proceso estudiado.
Todos estos aspectos ilustran la dificultad
de realizar una evaluacién basada en e
modelo higiénico clasico.

Por ello el uso de metodologias de
“control banding” (CB) o metodologias
simplificadas de evaluacion del riesgo
puede ser una altemativa adecuada. Las
primeras metodoiogias de este tipo fueran
aplicadas en el campo de la higiene en la
industria farmacéutica y microbiolégica [2]
porgue en ella se desarrollaban continua-
menie productos nuevos de los que no se
tenia suficiente informacion toxicologica y
de los cuales muchos nunca iban a salir al
mercado [3]. Las similitudes en la dificul-
tad de evaluacion son claras y por ello Paik
et al. [3] propusieron una metodologia
llamada “Control Banding Nanotool” (CB
Nanotool) basada en la misma matriz del
COSHH Essentials [4].

Dada su utilidad en el campo de la
nanotecnologia y la necesidad de proce-
dimientos de evaluacién del riesgo por
exposicidn a nanoparticulas, aunque sea
de manera cualitativa, la metodologia “CB
nanotool” ha sido utilizada internacional-
mente [S], propuests como método de
evaluacion cualitativa para determinar o
controles necesarios [6] e incluso coma
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M Tabla 1 B Matriz de decisiones en funcion de |a severidad

y la probabilidad [3, 5]
PROBABILIDAD
' Extremadamente T
[ Poco probable | Probable | Muy probable |
| ‘m(%“?g’gg”e (26-50) | (51-75) | (75-100) |
& 4 MUY AEB_ e . MEn ‘
g | (76-100) | j
E | A“a i
E | 51-75 |
(7] | Iy L
| Media
| (26 - 50)
| Baja
| (0-25)

base para la elaboracion de un proyecto
de informe técnico 15O [7].

La metodologia original publicada en
2008 [3] fue posteriormente reevaluada
introduciéndose ligeras modificaciones
[5]. Este articuio presenta la metodologia
modificada, pero se indicaran cuales han
sido 'as modificaciones.

EVALUACION DEL RIESGO
MEDIANTE METODOLOGIAS
SIMPLIFICADAS

La metodologia propuesta considera
Como parémetros para la evaluacion cua-
litativa la "severidad” y la “probabilidad”
El modelo utiliza un nomerao fimitado de
factores para evaluar el riesgo con el fin
de reducir fa complejidad del meétodo. La
puntuacion de severidad se determina en
funcién de pardmetros tosicologicos vy la
de probabilidad, con el riesgo potencial
de exposicion.

El resultade de la evaluacidn puede
dar lugar a cuatro niveles de riesgo e in-
dica las medidas necesarias que hay que
poner en marcha en cada caso, tal como
se muestra en la tabla 1.

Calculo de la puntuacién de seve-
ridad

En la metodologia, la severidad es el
equivalente a la peligrosidad intrinseca

de la sustancia de otros métodos simpli-
ficados. En la metodologia del COSHH
Essentials del HSE [4], la puntuacion
se asigna en funcion de las frases R o
H. lo que, aplicado a nanoparticulas, no
es factible en la mayoria de los casos. La
puniuacion de severidad se obtiene su-
mando las aportaciones de 15 factores
basados en las propiedades que los au-
tores han considerado mas relevantes al
evaluar la toxicidad de las nanoparticulas.

De alguna manera, los factores consi-
derados permiten, sin tener mucha infor-
macién sobre la toxicologia de las particu-
las, establecer una toxicidad comparada,
es decir, decidir, al menos en la mayoria
de los casos, que nanoparticulas serian
mas peligrosas.

La puntuacién méxima de severidad
son 100 puntos. Es razonable pensar que
no siempre existird informacion sobre to-
dos los parémetros considerados: en este
caso prima el principio de precaucién v,
en consecuencia, si la informacion toxi-
cologica de uno de los factores es “des-
conocido’, se le asignard el 75% de la
puntuacién méaxima de dicha categoria.

En el esquema 1 aparecen los facto-
res considerados para calcular la puntua-
cion de severidad. Se tienen en cuenta
variables relacionadas tanto con la nano-
particula como con el material a escala
convencional. Dado que las nancpar-
ticulas pueden actuar de una manera
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M Esquema 1 M Factores considerados para la puntuacion

de severidad

CARACTERISTICAS DEL
(70%)

NANOMATERIAL

Quimica superficial (10)
Forma de la particula (10)
Didmetro de la particula (10)
Solubilidad (10)

Carcinogenicidad (6)

Toxicidad para la reproduccién (6)
Mutagenicidad (6)

Toricidad dérmica (6)

K Capacidad de producir asma (6)

PURSESY S S

>

PROPIEDADES
FISICO-QUIMICAS
(409%)

PROPIEDADES
TOXICOLOGICAS
(30%)

CARACTERISTICAS DEL MATERIAL PADRE

(300%)

+ Toxicidad (10)

Carcinogenicidad (4)

Toxicidad para la reproduccion (4)
Mutagenicidad (4)

Toxicidad dérmica (4)

Capacidad de producir asma (4)

PROPIEDADES
TOXICOLOGICAS
(30%)

muy diferente al mismo material y que,
en general, son méas téxicas que en mi-
croescala, se da mayor importancia a las
caracteristicas del nanomaterial (70% de
la puntuacion) que a las caracteristicas
del material a mayor tamario de particula
(30% de la puntuacion). A lo largo del
articulo se hard referencia a un material
de la misma composicion, pero con fa-
marios de particula superior al rango na-
nométrico, como material padre.

Para el nanomaterial, 40 punitos de un
total de 70 corresponden a caracteristicas
fisco-quimicas del mismo, ya que, tantc
los factores fisicos como los quimicos
han demostraco ser parte determinante
de la toxicidad de los nanomateriales [8],
[9], [10]. Se consideran, ademas, cinco
factores mas generales de riesgo para
la salud como carcinogenicidad, toxici-
dad para reproduccion, etc, de los que
se presupone que en muchos casos no
habra informacion y se les da un peso
ponderado sobre los 30 puntos que les
corresponden.

En la primera version del CB Nanotaof
sélo se consideraban 13 categorias y en

SEGURIDAD Y SALUD
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la nueva se afiaden dos mas: la capaci-
dad tanto del nanomaterial como del
material padre de producir asma. Con las
madificaciones realizadas, las puntuacio-
nes de las categorias serian las reflejadas
en el esquema 1:

Cada uno de los factores obtiene un
porcentaje de la puntuacion maxima (en-
tre paréntesis en el esquema) segin si se
clasifica como alto, medio, bajo o desco-
nocido. La tabla 2 resume las puntuacio-
nes propuestas por Zalk et al. [5):

La suma de los puntos de cada factor
serd un numero entre 0 y 100, que co-
rrespondera a una severidad baja, media,
alta 0 muy alta segun lo descrito en la
tabla 1.

CARATERISTICAS DEL NANO-
MATERIAL

Caracteristicas fisicoquimicas

Quimica superficial. £n principio la
sustancia serd mas peligrosa cuanto més
reactiva sea su superficie y, por lo tante,

la decisién sobre la puntuacion puede
venir dada por [3]:

- La capacidad de la sustancia de ge-
nerar especies de oxigeno reactvas o
respuestas de estrés oxidativo,

- Estudios toxicolégicos como el analisis
del fluido de aclaramiento alveolar to-
mado de roedores en busca de mar-
cadores de la inflamacién, dafio de
tejido pulmonar, estado de oxidacion,
etc.

Forma de la particula. La informa-
cién para esta categoria es, en general,
facil de obtener. Se atribuye una puntua-
cion media a las particulas anisotropicas
o irregulares porque en general tienen
mayor érea superficial que las compactas
(esféricas o cubicas).

Diametro de la particula. l.a pun-
juacion de esta categoria se ha basado
en la deposicion de particulas en cual-
quier lugar del tracto respiratorio (3], que
es rmayor para particulas mas peguerias.

Solubilidad. Las nanoparticulas in-
solubles o poco solubles pueden causar
estrés oxidativo que puede dar lugar @ in-
flamacion, fibrosis o cancer [3], mientras
que las nanoparticulas solubles pasarian
al torrente sanguineo donde tambien po-
drian producir efectos adversos, por eso
su puntuacién s Menor pero no nula.
Caracteristicas toxicologicas del
nanomaterial

En gran parte de los casos la infor-
macion sobre estos parametros s muy
limitada v las posibles categorias son “si”
(alto), "no” (bajo) o “desconocida”.

En el caso de la carcinogenicidad, un
nanomaterial se considerard carcinogé-
nico si lo es tanto en humanos como
en animales. Por el momento se han
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M Tabla 2 M Calculo de la puntuacion de severidad

BAJO . MEDIO | DESCONOCIDO | ALTO
‘ Quimica superficial; reactividad y capaci-
‘ dad de inducir radicales libres g = o i
0 5 10
Forma . 75 .
Esférica o compacta Irregular Fibrosa o tubular
1] 5 10
Diametro 75
De 40 a 100 nm De 11 a 40 nm De 1a10nm
5 10
= Solubilidad 75
2 Scluble Insoluble
= SRl o 6
E Carcinogenicidad (V il 45 Wl ?
o No carcinogénica Carcinogénica
(=]
: = i 0 6
5 Toxicidad para la reproduccién 45 "
; no si
e | ; 0 6
< Mutagenicidad 45 ’
] no si
a 0 6
Z Toxicidad dérmica 45 3
o no si
o
< . : 0 6
7 Capacidad de producir asma 45 k
& no si
o
G
= 2,5 5 10
Toxicidad @ VLA-ED" entre 11y  WLA-ED® entre 2y 75 VLA-ED® entre Oy
100 pg/m* 10 pg/m? 1 pg/m?
0 4
g Carcinogenicidad : . 3 ik
= No carcinogenica Carcinogenica
Al Y (1] 4
E Toxicidad para la reproduccion 3 7
; g no Sl >
i 0 4
= Mutagenicidad 3 !
E no si
% ; 0 4
Toxicidad dérmica 3 ,
no St
2 2 0 4
Capacidad de producir asma 3 3
no Sl

(1) Tanto si es un cancerigeno en humanos como en animales
(2) El material padre se refiere a un producto con la misma composicion, pero un tamafo de particula mayor para el que suelen existir datos.
La puntuacién es O si el valor limite de larga duracion VLA-ED" es mayor de 100 pg/m’. (Si no existe un VLA-ED® en Espafia [11] se puede

acudir a otras listas de valores limite [12])

identificado pocos nancmateriales como
carcinogénicos, un ejemplo es el dioxido
de ftitanio clasificado como carandgeno
potencial (2B) por la IARC.

Por ctro, lado la toxicidad dérmica in-
dluiria tanto a las sustancias capaces de
producir lesiones en la piel por contacto
como a aquellas capaces de atravesar la
piel por absorcidn.
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Caracteristicas del material padre

Es evidente que serd mucho mas f4-
cil obtener la informacién necesariz en
el caso del maternsl padre, pues en la
mayoria de las ocasiones serd un pro-
ducto comercial, si bien los autores de
la metodologfa no dan muchos detalles
para ello. En la aplicacion practica del
método hemos obtenido la informa-

cion toxicologica para el material padre
de diversas fuentes. En términos ge-
nerales, el apartado de “identificacion
de peligros” de la ficha de datos de
seguridad del material puede dar esta
informacién. De forma mas especifica,
puede recurrirse a la clasificacion de
peligrosidad o a las frases de etiqueta-
do del material padre, segin lo indica-
do a continuacion.
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Ml Tahla 3 M Frases R de toxicidad dérmica [4]

R21 R26/27/28
R20/21 R26/27
R20/21/22 R34
R21/R22 R35

R24 R36/37
R23/24 R36/38
R23/24/25 R36/37/38
R24/25 R38

R27 R37/38
R27/28 R39/24

R39/23/24 R42/43 ‘
R39/24/25 R48/21
R39/23/24/25 R48/20/21 f
R39/27 R48/20/21/22

R39/26/27 R48/21/22 |
R39/27/28 R48/24 i
R39/26/27/28 R48/23/24 ;
R41 R48/23/24/25
R42 R48/24/25
R43 ?

La toxicidad puede determinarse a
partir del valor limite que se indica en la
tabla 2. Es posible determinar si el ma-
terial padre es cancerigeno 0 mutageno,
si la sustancia esté clasificada como car-
cinogénica de tipo 1 0 2 0 como mu-
tagénica de tipo 1 o 2, de acuerdo con
el Real Decreto 363/1995 y modificacio-
nes posteriores [13]. En cuanto a toxici-
dad dérmica, se considera tanto el riesgo
de absorcion por la piel como por el con-
tacto cutaneo; esta informacion puede
obtenerse del etiquetado de la sustancia
y de las frases R, por ejemplo asignan-
do un “si” a las sustancias que tuvieran
alguna de las frases R que incluye la me-
todologia del COSHH Essentials [4] para
el riesgo dérmico, recogidas en la tabla 3
o las frases H equivalentes recogidas en
la tabla 4.

La unica frase que se ha afadido
con respecto a la metodologia del COS-
HH Essentials [4] es la R42 porgue, en
general, las sustancias que son sensibi-
lizantes por inhalacién también pueden
producir sensibilizacién cutdnea aun-
que no se las haya etiquetado cen la
frase R43.

La toxicidad para la reproduccion se
e<igna a materiales que tengan las frases:
R60, R61, R62 y R63 0 sus frases H equi-
valentes que serfan todas las frases H360
y H361.

La capacidad de producir asma puede
asignarse a materiales etiquetados con
las frases R42, R42/43 y R43 o sus frases

H equivalentes (H317 y H334). Se ha in-
cluido la frase R43 porgue, en general,
las sustancias que son sensibilizantes por
la piel también pueden producir asma
por inhalacién aunque no se las haya eti-
quetado con la frase R42.

Determinacion de la puntuacion de
probabilidad

Para estimar la exposicion de los tra-
bajadores se considera la posibilidad de
que las nanoparticulas pasen al ambien-
te, lo que aumenta principalmente la pro-
babilidad de inhalacién, pero también la
de contacto con la piel.

Aligual que en el caso de la severidad,
la méxima puntuacion es 100 y se calcula
sumando |3 puntuacion de cada uno de
los factores que se detallan a continua-
cion:

« (Cantidad estimada de nanomaterial
por tarea (25)

» Pulverulencia /capacidad de formar
nieblas (30)

» Numero de trabajadores con exposi-
cién similar (15)

+ Frecuencia de la operacion (15)
= Duracion de la operacion (15)
Un dato desconocido supondria el

75% del méximo de la categorfa (que
aparece entre paréntesis en la lista).

M Tabla 4 W Frases H de
toxicidad
dérmica [4]
H310 H317 H370
H311 H318 H372
H312 H319 H373
H314 H334

Al'igual que en el célculo de la severi-
dad, cada uno de los factores obtiene un
porcentaje de la puntuacion: alto, madio,
bajo o desconocido. La tabla 5 resume
las puntuaciones propuestas por Paik et
al, [3] [6]

La pulverulencia (o la capacidad de
formar nieblas) es un pardmetro para
el que puede ser complicado deadir la
categoria. Puede obtenerse informacion
de este factor mediante la medicién am-
biental con contadores de nanoparticu-
las, el conocimiento del proceso u obser-
vaciones como la contaminacién de las
superficies de trabaje.

Ademéds, si dicho pardmetro es con-
siderado nulo, automdticamente se con-
sidera el riesgo “extrernadamente im-
probable”, porque es evidente que si el
material no pasa al ambiente, el resto de
los factores considerados no tienen im-
portancia.

CONCLUSIONES

Esta metodologia simplificada es una
herramienta Gtil a la hora de evalvar los
riesgos por expasicidn a nanomateria-
les, dadas las dificuliades anteriormente
mencionadas para realizar una evalua-
€16n cuantitativa del riesgo.

Es importante resaltar que la herra-
mienta fue creada para evaluar situacio-
nes de produccién a pequena escala o
incluso laboratorios de 1+D, por lo que
seria necesario modificarla, principalmen-
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te en lo relativo al clculo de las puntua-
ciones de probabilidad, para procesos
industriales, v utilizarla en cada fase de
produccién en la que pudiera haber ex-
posicion.

Este tipo de métodos simplificados
son de aproximacién por lo que las pun-
tuaciones gue se abtienen tienen un ca-
racter orientativo y en ellos la experiencia
del evaluador juega un papel fundamen-
tal [14]. El peso que se da & cada pardme-
tro ha sido el considerado coma el mas
adecuado por los autores [3] (5], pero
serfa posible modificarlos para adaptar
la heramienta a situaciones diferentes.
Por ejemplo: es posible complementar la
herramienta con mediciones en campo
y dar {3 puntuacion de pulverulenda en
funcién de dichas mediciones.

Por otro lado, los conocimientos
sobre nanoparticulas, datos de expo-
siciones, efectos sobre la salud, etc,

M Tabla 5 M Célculo de la puntuacion de probabilidad

BAIO | MEDIO | DESCONOCIDO | ALTO |
: : 6,25 12,5 25
Cantidad estimada del 1875
nanomaterial durante la tarea | menorde | entre 11y e mayor de
10 mg 100 mg 100 mg
Pulverulencia / capacidad de
formar nieblas 75 13 i 30
Ntmero de trabajadores con 5 10 i 15
eXpOSiCién similar 6-10 11-15 R >15
Frecuendia de las 5 10 . 15
: 2) 11,25 =]
operaciones mensual | semanal diario
; : 5 10 15
Duracién de la operacion® 4 11,25
30-60 min | 1-4 horas > 4 horas

(1) Para menos de 5 trabajadores la puntuacion es cero
(2) Para una frecuencia menor que mensual la puntuacién es cero |
(3) Para una duracion inferior a 30 minutos la puntuacion es cero |

van aumentando, lo que probablemen-
te permitira refinar la herramienta. Por
ejemplo: la informacién que vaya apa-
reciendo de estudios toxicaldgicos o
relativas a efectos sobre la salud podria
afiadir nuevas categoriss o cambiar la
ponderacién de puntuaciones entre las
ya existentes.

En cualquier caso, independientemente
de sus imitaciones, la metodologia permite
realizar una evaluacion cualitativa del ries-
go de exposicion a nanoparticulas y tomar
decisiones sobre las medidas preventivas
necesarias para el control del riesgo, en au-
sencia de legislacion especifica o valores de
referencia ambientales aplicables. @
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