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Resumen

Objetivo: Revisar y analizar los efectos derivados de la exposicion laboral en las mujeres
trabajadoras embarazadas expuestas a sustancias peligrosas.

Métodos: Analisis critico de los trabajos recuperados mediante revision sistematica en
MEDLINE (PubMed), EMBASE, Cochrane Library, Scopus, Web of Science, LILACS y MEDES,
hasta enero 2021. La ecuacion de busqueda se formuld mediante los descriptores «Preg-
nancy», «Hazardous Substances» y «Occupational Exposure», utilizando también los Entry
Terms relacionados y los filtros: «<Humans» y «Adult: 19+ years». La calidad de los articulos
se evalud mediante el cuestionario STROBE y el nivel de evidencia y grado de recomenda-
cion mediante los criterios SIGN.

Resultados: De las 420 referencias recuperadas (366 de forma digital y 54 manual), tras
aplicar los criterios de inclusion y exclusion, se seleccionaron 35 articulos. La evaluacion
mediante STROBE dio una mediana de 15,32 y segun los criterios SIGN se obtuvo un grado
de evidencia 2+ y recomendacién C. La obsolescencia de las publicaciones fue elevada
(semiperiodo de Burton-Kebler: 22,00; indice de Price: 0%). En 25 de los 35 estudios revisa-
dos la exposicion fue a los disolventes organicos. En 22 articulos se notificé la aparicion de
alteraciones congénitas.

Conclusiones: Los trabajos revisados presentaron un alto indice de obsolescencia y un
grado de evidencia y recomendacion que no permitioé asegurar por completo la validez y
fiabilidad de las observaciones realizadas. Los resultados mostraron la asociacion entre la
exposicion a sustancias peligrosas con la aparicion de diferentes dafios para la salud de
la trabajadora embarazada y su descendencia. La mayor exposicion fue a los disolventes
organicos y el efecto mas observado las alteraciones congénitas.

Palabras clave: Embarazo; Sustancias Peligrosas; Exposicion Profesional; Grupos de Ries-
go; Solventes; Contaminacion Quimica; Anomalias Congénitas.

Abstract

Objective: To systematically review and analyze the health effects derived from occupation-
al exposure to hazardous substances in pregnant working women.

Methods: Critical analysis of studies retrieved by systematic review of MEDLINE (PubMed),
EMBASE, Cochrane Library, Scopus, Web of Science, LILACS and MEDES, through Janu-
ary 2021. The search strategy was developed by means of the descriptors «pregnancy»,
«hazardous substances» and «occupational exposure», as well as by using related entry
terms and the filters «humans» and «adult: 19+ years». Study quality was assessed using
the STROBE questionnaire, and the level of evidence and grade of recommendation via the
SIGN criteria.

Results: Out of 420 references identified (366 digitally and 54 manually) and after applying
the inclusion and exclusion criteria, 35 articles were selected. The STROBE evaluation yield-
ed a median score of 15.32, and the SIGN criteria a 2+ level of evidence and a C grade of
recommendation. Article obsolescence was high (Burton-Kebler half-life: 22.0; Price index:
0%). In 25 out of 35 studies, the exposure evaluated was to organic solvents. In 22 articles,
congenital abnormalities were identified as a health effect.
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Conclusions: This systematic review revealed a high level of obsolescence and a degree
of evidence and recommendation that limit the validity and reliability of the observations.
Results indicated an association between exposure to hazardous substances and the oc-
currence of different adverse health effects in pregnant workers and their offspring. The
most common exposure was to organic solvents and the most common observed effect
were congenital abnormalities.

Keywords: pregnancy, hazardous substances; occupational exposure; risk groups; solvents;
chemical pollution; congenital anomalies.

Introduccion

La proteccion de la maternidad es una manifestacion especifica en favor de la
procreacion que, a su vez, forma parte de la proteccion de los trabajadores espe-
cialmente sensibles. La reproduccion es un proceso vulnerable, que requiere un
equilibrio anatomo-fisioldgico, y robusto, del que dan fe la proporcion de emba-
razos y nacimientos normales que se producen en Espafa. Este equilibrio, puede
verse alterado por multiples factores laborales y extralaborales pertenecientes a
las esferas cultural, social e individual. Entre los laborales, es preciso sefialar, por
ejemplo, la utilizacion o presencia de agentes cada vez mas potentes en |os pro-
cesos industriales (en la légica busqueda de unos mayores rendimientos), pero de
cuya accion directa o indirecta sobre el trabajador se tiene, muchas veces, nula o
escasa informacion®.

Como sefalaban Rodriguez Ortiz de Salazar et al.®, en su trabajo de 2005, la pro-
teccién de la mujer embarazada trabajadora en el ambito comunitario se regulo
por la directiva del Consejo de Europa 92/85/CEE®, relativa a la aplicacion de me-
didas para promover la mejora de la salud y seguridad en el trabajo de la traba-
jadora embarazada o en periodo de lactancia. La transposicion a la legislacion
espafiola de la normativa europea se plasmo en la Ley 39/99®, para promover
la conciliacion entre la vida familiar y laboral de las personas trabajadoras. Esta
Ley, introdujo modificaciones en el Real Decreto Legislativo 1/1994®), por el que
se aprobaba el texto refundido de la Ley General de la Seguridad Social, que en
su articulo 38 creaba la nueva prestacion de riesgo durante el embarazo, con la
finalidad de proteger la salud de la mujer trabajadora embarazada o en periodo de
lactancia. La ley 39/99, modifico el articulo 26 de la Ley 31/950), de prevencion de
riesgos laborales, previendo que en los supuestos de maternidad en los que por
motivos de salud de la madre o el feto se hiciera necesario un cambio de puesto
de trabajo y este cambio no sea posible, se declarara a la trabajadora en situacion
de riesgo durante el embarazo.

Determinadas condiciones de un puesto de trabajo pueden afectar en la salud de
la trabajadora embarazada y en el desarrollo del feto. Por ello, es imprescindible
incluirlo en el Plan de Prevencion de Riesgos Laborales de la empresa. Elaborar
una evaluacion de riesgos laborales y tomar las medidas preventivas pertinentes
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es esencial para la promocion de la salud y para la proteccion de la maternidad en
el &mbito laboral®.

La aplicacion de las normas y procedimientos permiten con frecuencia garantizar
la proteccion de la salud y la seguridad de las embarazadas. Pero, algunos de los
peligros que existen en el lugar de trabajo pueden afectar a la salud y la seguridad
de las mujeres embarazadas o que han dado a luz recientemente y la de sus hijos.
Hay que tener en cuenta, que muchas mujeres trabajan durante el embarazo v,
otras muchas, reanudan su actividad profesional durante el periodo de lactancia®.
Asi, el estudio de Villar et al.®, mostré que, en la cohorte estudiada, la mayoria de
las trabajadoras mantenian su actividad laboral durante su embarazo, y solo a
partir del tercer trimestre se incrementaban las ausencias, sobre todo por incapa-
cidad temporal por contingencia comun. En todo caso, estas ausencias del trabajo
mostraban una relacion consistente con la exposicion a riesgos laborales.

En concreto, las sustancias prohibidas para embarazadas y lactantes son aque-
llas incluidas en la «lista no exhaustiva de agentes y condiciones de trabajo a los
cuales no podra haber riesgo de exposicion» por parte de estas trabajadoras es-
tablecida por el Real Decreto 298/2009¢), con la finalidad de promover la mejora
de la seguridad y de la salud en el trabajo de las trabajadoras embarazadas o en
periodo de lactancia natural.

Por tanto, es necesario conocer la evidencia existente para poder promover ac-
ciones preventivas en defensa de la mujer trabajadora embarazada ya que las in-
adecuadas condiciones laborales se han asociado con una mayor ausencia del
trabajo en estas mujeres y con un menor autocuidado de la embarazada(?
y, en todo caso, se conoce la asociacion directa entre los niveles de riesgo y sus
efectos®?.

Si bien, los trabajos de Frey et al.(% y de Bidstrup et al.(", no encontraron evidencia
entre la exposicion a peligros quimicos y la duracion del embarazo y tampoco con
la hipertensién de la trabajadora embarazada®, si que existié en relacion al bajo
peso del neonato®'®). En este sentido, las trabajadoras sugirieron evitar los facto-
res estresantes y la necesidad de mejorar la informacién/asesoramiento durante
el embarazo®. Y, apreciaron los consejos recibidos. De hecho, la utilizacion de
algun tipo de material de proteccion personal evito la exposicion a las sustancias
quimicas y a las radiaciones®?). Jahnke et al.??, sefialaron la importancia de la
existencia de politicas de empresa relacionadas con la maternidad. Pero, el estu-
dio de Herontin et al.®, concluyd que se realizaron escasas acciones preventivas
y existio poca relacion entre las empleadas y los servicios de salud.

En consecuencia y por lo anteriormente descrito, el objetivo de la presente revision
fue conocer y analizar los efectos derivados de la exposicion laboral en las muje-
res trabajadoras embarazadas expuestas a sustancias peligrosas.
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Métodos

Disefio
Estudio descriptivo transversal y analisis critico de los trabajos recuperados me-
diante revision sistematica.

La estructura de la presente revision siguio la guia de comprobacién para revi-
siones sistematicas Preferred Reporting Items for Systematic reviews and Me-
ta-Analyses (PRISMA).

Fuente de obtencion de los datos

Los datos se obtuvieron de la consulta directa y acceso, via Internet, a las siguien-
tes bases de datos bibliogréficas del ambito de las ciencias de la salud: MEDLINE
(via PubMed), Embase, Cochrane Library, Scopus, Web of Science, Literatura Lati-
noamericana y del Caribe en Ciencias de la Salud (LILACS) y Medicina en Espafiol
(MEDES).

Unidad de analisis

Se trabajo con los articulos publicados y recuperados desde las bases de datos
bibliograficas indicadas.

Tratamiento de la informacion

Para definir los términos de la busqueda se consulto el Thesaurus de los Descrip-
tores en Ciencias de la salud (DeCS) desarrollado por el Centro Latinoamericano y
del Caribe de Informacion en Ciencias Médicas (BIREME) y su equivalencia con el
establecido por la U.S. National Library of Medicine, los Medical Subject Headings
(MeSH).

Del estudio del jerarquico de ambos Thesaurus y de sus fichas de indizacion se
consideraron adecuadas las siguientes ecuaciones de busqueda:

a. Poblacién — Embarazo (Pregnancy): Estado durante el que los mamiferos
hembras llevan a sus crias en desarrollo -embridn o feto- en el Utero, antes de
nacer, desde la fertilizacion hasta el nacimiento.

“Pregnancy’[Mesh] OR “Pregnancy’[Title/Abstract] OR “Pregnancies’[Title/Abstract] OR “Ges-
tation*"[Title/Abstract] OR “Pregnancy Complication’[Mesh] OR “Pregnancy Complication*"[-
Title/Abstract] OR “Child Bearing"[Title/Abstract] OR “Childbearing”[Title/Abstract] OR “Gesta-
tion*'[Title/Abstract] OR “Gravidity"[Title/Abstract]

b. Intervencion — Sustancias Peligrosas (Hazardous Substances): Elementos,
compuestos, mezclas o soluciones que se consideran gravemente perjudi-
ciales para la salud humana y el medio ambiente. Se incluyen las sustancias
gue son toxicas, corrosivas, inflamables o explosivas.
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"Hazardous Substances’[Mesh] OR “Hazardous Substance*’[Title/Abstract] OR “Hazardous
Material*"[Title/Abstract] OR “Hazardous Chemical*’[Title/Abstract] OR “Environmental Toxic
Substance*’[Title/Abstract] OR “Toxic Environmental Substance*’[Title/Abstract] OR “Bioha-
zard*'[Title/Abstract] OR “Dangerous Good*"[Title/Abstract]

c. Resultado - Exposicién Profesional (Occupational Exposure): Exposicion a
agentes quimicos, fisicos o bioldgicos potencialmente dafiinos que ocurre
como resultado de la ocupacion.

“Occupational Exposure’[Mesh] OR “Occupational Exposure*'[Title/Abstract] OR “Work Expo-
sure*’[Title/Abstract] OR “Labor Exposure*'[Title/Abstract] OR “Occupational Exposition*"[Tit-
le/Abstract] OR “Work Exposition*'[Title/Abstract] OR “Labor Exposition*"[Title/Abstract] OR
“Job Exposure*’[Title/Abstract] OR “Job Exposition*’[Title/Abstract]

Las ecuaciones de busqueda finales se desarrollaron para su empleo en la base
de datos MEDLINE, via PubMed, mediante la unién booleana de las 3 ecuaciones
propuestas: Poblacion AND Intervencion AND Resultado, utilizando los filtros: hu-
manos “Humans” y adultos “Adult: 19+ years”.

Esta estrategia se adaptd, posteriormente, a las caracteristicas de cada una del
resto de bases de datos consultadas.

La busqueda desde la primera fecha disponible en cada una de las bases selec-
cionadas hasta el 26 de enero de 2021 y se completd con el examen del listado
bibliografico de los articulos que fueron seleccionados.

Seleccion final de los articulos

Se escogieron, para la revision y analisis critico, los articulos que cumplan los si-
guientes criterios:

+ Inclusion: adecuarse a los objetivos de la busqueda, ser articulo original, estar
publicados en revistas arbitradas por pares y redactados en inglés, espafiol
O portugués.

« Exclusion: aquellos articulos que no se pudieron encontrar el texto completo,
no exista relacién entre la intervencion y el resultado a estudio (criterio de
causalidad: exposicién laboral derivada por una sustancia peligrosa) y los que
incluyan poblacion no adulta (menores de 18 afios).

La seleccion de articulos pertinentes se realizé por los autores de la presente re-
vision. Para dar por valida la inclusion de los articulos, se estableci¢ que la valo-
racion de la concordancia entre las tres autoras (indice Kappa) debia ser superior
a 0,60@. Siempre que se cumpliera esta condicion, las posibles discordancias se
solucionarian mediante consenso entre todos los autores de la revision.
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Correccion documental, nivel de evidencia y grado de recomenda-
cién

La adecuacion de los articulos seleccionados, desde el punto de vista de su co-
rreccion estrucutral, se valoro utilizando como apoyo las pautas para informar los
estudios observacionales STROBE (STrengthening the Reporting of OBservational
studies in Epidemiology)®@®, que contiene una lista de 22 puntos de control esencia-
les que deben describirse durante la publicacion de estos documentos. Para cada
articulo seleccionado, se asignd un punto por cada item presente (en caso de no
ser aplicable, no puntud). Cuando un item estuvo compuesto por varios apartados,
estos se evaluaron de forma independiente, dandole el mismo valor a cada uno de
ellos y posteriormente se realizé un promedio (siendo éste el resultado final de ese
item), de tal forma gue en ningun caso se superd la valoracién total de un punto
por item.

Para conocer el nivel de evidencia y su grado de recomendacion se usaron las
recomendaciones del Scottish Intercollegiate Guidelines Network Grading Review
Group (SIGN)®9),

Extraccion de los datos

El control de la correccion de los datos se realizara mediante dobles tablas que
permitieron la deteccion de las desviaciones y su subsanacion mediante nueva
consulta de los originales.

La depuracion de los registros duplicados (presentes en mas de una base de da-
tos) se ejecutd mediante el programa multiplataforma ZOTERO (gestor de refe-
rencias bibliograficas desarrollado por el Center for History and New Media de la
Universidad George Mason).

Para determinar la actualidad de los estudios, se calculé el semiperiodo de Bur-
ton-Kebler (BK) y el indice de Price (IP).

Los articulos se agruparon segun las variables a estudio, con el fin de sistematizar
y facilitar la comprension de los resultados, considerando los siguientes datos: pri-
mer autor, afio de publicacion, tipo de estudio, poblacion estudiada, pais y periodo
del estudio, agente(s) de exposicion, resultado principal motivada por el efecto de
la exposicion.

Anadlisis de los datos

Los datos relacionados con la recuperacién de la informacion se presentaron me-
diante su frecuencia y porcentaje.

Para conocer el BK se calculd la mediana de la edad segun rango temporal ana-
lizado y el IP mediante el porcentaje de articulos con edad inferior a los 5 afios.

La medida de la concordancia para conocer la pertinencia de la seleccion de los
articulos se realizé mediante el IK. Se considero valida esta relacion entre autores
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cuando su valor fuera superior al 60% (fuerza de la concordancia buena o muy
buena).

Las puntuaciones del cuestionario STROBE se analizaron mediante la mediana,
su maximo y su minimo. La evolucion de este puntaje, en relacion a los afios de
publicacién, se obtuvo mediante el analisis de correlacion de Pearson.

Aspectos éticos

Todos los datos fueron obtenidos de los articulos aceptados para la revision. Por
tanto y conforme con la Ley 14/2007, de investigacién biomédica®”, no fue nece-
saria la aprobacion del Comité de Etica al utilizar datos secundarios.

Resultados y discusion

Al aplicar los criterios de busqueda se recuperaron un total de 366 articulos: 128
(34,97%) en MEDLINE (via PubMed), 69 (18,85%) en Embase, 2 (0,55%) en Co-
chrane Library, 93 (25,41%) en Scopus, 71 (19,40%) en Web of Science y 3 (0,82%)
en LILACS. En la base bibliografica MEDES no se recuperd ningin documento.
La consulta de los listados bibliograficos de los articulos seleccionados permitio
seleccionar 54 estudios.

Tras depurar los 118 registros repetidos y aplicar los criterios de inclusion y ex-
clusion (figura 1), fue posible seleccionar 35 documentos®? para su revision y
analisis critico; ver tabla 1.

El acuerdo sobre la pertinencia de los estudios seleccionados entre los evaluado-
res, calculado mediante el indice Kappa, fue del 70,00% (p = 0,01).

Los articulos seleccionados presentaron una obsolescencia, segun el indice de
Burton-Kebler igual a 22,00 afios, con un indice de Price del 0,00%. El afio con ma-
yor numero de trabajos publicados fueron en el 1999, del cual se seleccionaron 3
articulos para la revision®349),

La obsolescencia de los articulos relacionados fue algo mayor de lo esperado en
el dmbito de las ciencias de la salud®©*®4. Pero, similar a lo encontrado en una an-
terior revision sistematica relacionada con la salud laboral®. Esto se confirma por
el hecho de que todos los estudios aceptados datan de una fecha de publicacién
anterior a los 5 afios, lo cual pone de manifiesto la necesidad de su actualizacion.
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Registros identificados a Registros adicionales
través de la busqueda en identificados a través de otras
bases de datos fuentes (busqueda manual)
n = 366 n=>54

' '

Registros repetidos
(Recuperado en mas de una base de datos)
n=118

s

Ificacion

Ident

v Registros excluidos: n = 245
- No articulo original: 82
| - Noidioma predefinido: 21

Registros seleccionados

n =302 - No trata de exposicion laboral a sustancias
peligrosas: 119
- Texto completo no encontrado: 23
y
Articulos en texto completo Articulos excluidos: n = 22

evaluados para la seleccién - No hay relacién exposicién/resultado: 14
n=57 - La poblacidn no incluye embarazadas: 8

'

Estudios incluidos
n=235

[ Incluidos J[ Seleccion ][ Cribado ][

Figura 1: Diagrama de flujo de la identificacion y seleccion de los articulos

Al evaluar los estudios mediante el cuestionario STROBE, las puntuaciones oscilaron entre un minimo
de 7,50 y un maximo de 19,66 (sobre 21 items), con mediana igual a 15,32 (tabla 2), observando, a lo
largo del tiempo, una moderada tendencia lineal creciente (R? = 0,35; p < 0,001).

La evaluacion de la correccion documental de los estudios incluidos en este trabajo
mediante STROBE resulté similar a la de otros articulos de revision©3%9), El estudio
de la progresién en la adecuacion documental que se observo en los articulos mas
actuales se debe fundamentalmente a la implantacion de estos cuestionarios. De
hecho, los trabajos mas antiguos no solian seguir estas guias de calidad, por ejem-
plo, los primeros documentos sobre STROBE datan del afio 2004 y su utilizacion
fue de forma progresiva®®. Habria que dejar constancia que en la gran mayoria de
los estudios seleccionados no se especificaron todas las medidas adoptadas para
afrontar fuentes potenciales de sesgo tampoco se describieron las razones de la
pérdida de participantes en cada fase de la investigacion o se realizaron analisis
adicionales de interacciones o sensibilidad. Todo ello, es la consecuencia de no
haber obtenido mayores puntajes.

Segun los criterios SIGN esta revision presento evidencia 2+ (estudios de cohor-
tes o de casos y controles bien realizados, con bajo riesgo de confusion, sesgos
0 azar y una moderada probabilidad de que la relacion sea causal) con grado de
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recomendacién C (un cuerpo de evidencia que incluya estudios directamente apli-
cables a la poblacién objeto y que demuestren globalmente consistencia de los
resultados).

Este resultado viene refrendado por el nivel de evidencia y grado de recomenda-
cion que obtendria el presente trabajo segun los criterios SIGN que son acordes
a las revisiones que se fundamentan en estudios observacionales. A pesar de
buscar una consistente relacién causa—efecto, ya que se buscaban trabajos de
intervencion, no hay que olvidar los disefios de los estudios de donde proviene la
evidencia, asumiendo que algunos de ellos estan sujetos a mas sesgos que otros
y por ende, justifican mas débilmente las decisiones a tomar®). Ademas, estos
criterios son los esperados para los disefios de los trabajos revisados.

Como bien denunciaron Correa et al.©®®, la constante alusion a deficiencias meto-
dologicas y conceptuales de los estudios observacionales y la falta de esfuerzos,
por parte de los investigadores, para evaluar el impacto de sus conclusiones solo
pueden crear un clima de confusion y escepticismo. En este mismo sentido, Van-
denbroucke et al.®, diez afios mds tarde, sefialaron que a menudo los informes
de los estudios observacionales poseian una calidad insuficiente, por lo que el
cumplimiento de las listas de recomendacion que ayudan a mejorar la calidad de
las publicaciones de tipo observacional, como STROBE, se hace cada vez mas
necesario.

Los trabajos revisados, fueron 13 estudios de cohortes(®0.513537.38444547.4851.525662) ()
estudios de casos y controles?82932:3336,39-434649,5058,55-57.5061) y 2 descriptivos trans-
versales®45),

Los paises que aportaron un mayor numero de investigaciones fueron Estados
Unidos, con 7 estudios®83940475152549 y Francia con 5@0313650%)  Gj bien, es desta-
cable que se revisaron trabajos de 13 paises diferentes y también se recopild un
estudio donde participaron varios paises“?.

El predominio de la filiacion estadounidense es un hecho conocido y recogido am-
pliamente en la literatura cientifica. A ello contribuye la potencia de sus universi-
dades y laimportante financiacion publica y privada de sus instituciones y centros
de investigacion. Dato que se relaciona intimamente con el idioma de publicacion,
donde es conocido el predominio del inglés. Resultados nada novedosos, pues la
omnipresencia del inglés es de sobra conocida y una constante en las publicacio-
nes de las ciencias de la salud”?.

La edad de la poblacion incluida fue mayor de los 18 afios salvo los trabajos de
Vaktskjold et al.*, donde se indicaba que se incluian mujeres menores de esa
edad; el de Halliday-Bell et al.®?, en el que se indicaba que la poblacion presentaba
una edad de menos de 19 afios hasta los 40 y el de Vaktskjold et al.®”, del afio
2006, donde se indicaba que las mujeres presentaban edad entre los 13y 46 afios.
Ahora bien, hay que indicar que en un buen numero de estudios no figuraba la edad
de la poblacion.

El trabajo que contd con una mayor poblacion fue el de Halliday-Bell et al.¢?, con
n = 31746 mujeres. Los periodos estudiados fueron, en todos los casos, amplios
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(como minimo de 1 afio), aunque en el estudio de McAbee et al.®, no figuraba el
espacio temporal en el que se desarrollo la investigacion.

Es cierto que las edades de las mujeres incluidas en los diferentes estudios podria
considerarse altas, pero se corresponde con lo observado en una investigacion
anterior sobre trabajadoras embarazadas®".

Algunos articulos recuperados estudiaban poblacion trabajadora menor y aunque
se han incluido en la revision, al presentar un tamafo poblacional donde existian
prioritariamente mujeres adultas, hay que tener presente que existe consenso en
que los nifios/as, desde el nacimiento hasta el final de la adolescencia, son mas
vulnerables a los contaminantes quimicos que los adultos. Esta susceptibilidad
durante la infancia, junto con la sensibilidad biolégica como caracteristica inheren-
te al crecimiento, puede producir dafios irreparables en el desarrollo de sistemas
y organos que pueden llevar a la discapacidad e incluso a la muerte en edades
tempranas. De hecho, una cuestion todavia no resuelta es en qué medida los con-
taminantes quimicos dispersos en el medio ambiente pueden estar contribuyendo
al cambio de patrén en las enfermedades pediatricast?.

En cuanto al periodo de seguimiento resulté adecuado para valorar los resultados
de la intervencion (efectos de la exposicion), requisito que cumplieron todos los
estudios seleccionados. Se considera necesario un periodo de varias semanas,
incluso meses, para poder valorar los resultados®4%,

Principales exposiciones observadas

A la hora de revisar los articulos se observd que existian estudios que, si bien
presentaron una misma poblacion y exposicion, los resultados ofrecidos eran dis-
tintos por lo que se optd por incluirlos en la tabla resumen en aras de recoger la
maxima informacion posible. Este fue el caso de los trabajos Vaktskjold et al., de
los afios 2006 y 2008337, y de los de Shaw et al,, de los afios 2007 y 2003©940),

La exposicion mas frecuente que se constato fue alos disolventes orgdnicos, en 25
de los 35 estudios revisadog@-3135363841-51.53556062) tjlizados en una gran variedad
de trabajos (construccion, serigrafia, laboratorio, peluqueria, etc.). Los disolventes
mads observados fueron: benceno35384453) 1o]ueno?%35445360), xjleno(?9354458.60) gce-
tona®@3559 y alcoholes alifaticos y aromaticos®445650: ver tabla 1.

Como se ha visto en esta revision los disolventes son uno de los productos qui-
micos industriales de mayor uso, producidos y utilizados en grandes cantidades,
bajo una gran variedad de denominaciones comerciales y quimicas, en casi to-
das las industrias. La mayoria contienen compuestos organicos volatiles que se
evaporan facilmente, son inflamables y pueden disolverse en grasas, por lo que
el riesgo de exposicion laboral y medioambiental durante su utilizacion es muy
elevado. Por su volatilidad pueden ser inhalados, siendo la inhalacion la principal
via de exposicion laboral.
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Al mismo tiempo, otras sustancias como pesticidas, combustibles, barnices, tin-
tes, detergentes, productos de peluqueria, etc., también suelen contener en su for-
mulacién disolventes, lo que aumenta la probabilidad a esta exposicion laboral.

Otras exposiciones que se comprobaron en esta revision fueron a: gases anesté-
sicos®*+%80 pesticidas o herbicidas®®34%), niquel soluble en agua®*#), plomo, mer-
curio y otros metales#25%869 combustibles®®®), pinturas y barnices®%0%), tintes
y pigmentos®®%)  propelentes®, detergentes®>%%0), productos de peluqueria y
estética®?4?, medicamentos antineopldsicos y citostaticos®*" y radiaciones®+%¥;
ver tabla 1.

En 3 estudios se identifico la exposicién a una gran cantidad de compuestos qui-
micos, especificandose, tan solo, que eran 74 o mast®4%42) En el trabajo de Irwin
et al.®? no se especificaba las sustancias peligrosas a las que estaban expuestas
las trabajadoras.

Como se ha comprobado, una mayoria de los articulos revisados estudiaron di-
ferentes sustancias de exposicion, sin explicitar claramente los posibles factores
de confusion que podrian haberse producido. Tampoco quedd muy claro las di-
ferentes interacciones que existieron entre las diferentes sustancias quimicas.
En los estudios sobre exposicion laboral se debe realizar un esfuerzo por medir
adecuadamente el efecto de la confusion y la interaccion de factores personales
y laborales, como pueden ser el sexo, el trabajo doméstico, la antiguedad laboral,
la carga de trabajo, los turnos y el tipo de contrato. Ademas, las investigaciones
deben centrarse en esclarecer los mecanismos de relacion entre los factores de
exposicion.

La falta de informacién junto a la ausencia de un conocimiento preciso de las
propiedades intrinsecas de cada agente quimico y de la exposicion derivada de un
uso concreto dificultan en gran medida la prevencion de los trabajadores expues-
tos a los riesgos generados por la presencia de estos productos en los puestos
de trabajo"®. Por otro lado, no siempre fue evidente si las exposiciones fueron
repetitivas o no.

La magnitud del problema y de la falta de control a la exposicion a quimicos en
general ha llevado a que algunos investigadores piensen que el patron epidemio-
l6gico de las enfermedades pueda estar cambiando en las sociedades desa-
rrolladas si se observan las principales causas de mortalidad y morbilidad. Los
contaminantes parecen estar reemplazando a los microbios y las enfermedades
degenerativas a las infecciones. Incluso esta exposicion puede estar influyendo en
la aparicion y distribucion de enfermedades nuevas o desconocidas hasta hace
poco tiempo!o).

Las medidas necesarias para mejorar la prevencion serian, en primer lugar, la ela-
boracion de criterios de valoracion de riesgos laborales durante el embarazo ho-
mogéneos segun la exposicion a los riesgos especificos y las semanas de gesta-
ciony, en segundo lugar, mejorar la informacion desde los servicios de prevencion
a las trabajadoras embarazadas y a las mujeres en edad fértil, tras la evaluacion
de los posibles peligros de cada puesto de trabajo®”).
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Efectos derivados de las exposiciones

El efecto mas observado, derivado de la exposicion de la trabajadora emba-
razada, fue la presencia de anomalias congénitas, notificado en 22 articu-
|05(28:81,36-40,42-4446,47.5058,5658°62) | 35 malformaciones congénitas mas reportadas fue-
ron: las hendiduras oro-faciales (labio leporino y paladar hendido), presentes en 7
estudios(®1:963942464950) Otras anomalias fueron: los defectos del tubo neural@3849),
las malformaciones del tracto urinario®®9, de los genitales masculinos®#), del
tubo digestivo® y anomalias conotruncales®. También se detect, en la revision
de los trabajos aceptados, que 10 articulos reportaron la presencia de anomalias
congénitas en general, sin centrarse en grupos concretos@93043444753585961.62) Fn 13
de los articulos se encontraron una asociacion significativa entre las exposiciones
y malformaciones congénitas(®136:383042:444650.565061) y g de |os articulos no mostra-
ron un incremento significativo del riesgo de malformaciones@8-30:374047.535862) En |g
tabla 3 se muestra la asociacion de cada estudio con el quimico especifico.

El segundo efecto mas observado fue el aborto espontéaneo, reportado por 14 arti-
CUlos(30:33:3548,49,51.58,5457:506162) De este grupo, 8 articulos encontraron un incremento
significativo del riesgo derivado de la exposicidon(34484951.835457.59) ‘mientras que 6 no
encontraron una asociacion significativa®03335586162- ver tabla 3.

Por ultimo, se observo otros efectos sefialados en algunos articulos, como: El par-
to pretérmino®2%547) Halliday-Bell et al.¢?, encontraron un incremento significativo
del riesgo (OR = 1,21; 1C95% 1,07-1,38), mientras que Frey et al.®¥ y Hewitt et al.4”),
no encontraron asociacion.

Otros 3 articulos observaron bajo peso al nacer®4%) Halliday-Bell et al.®?, indi-
caron un incremento significativo del riesgo (OR = 1,44; 1C95% 1,23-1,69); por el
contrario, Hewitt et al.#” y Ahlborg et al.®®, no encontraron asociacion.

En 4 estudios se constatd muerte perinatal®22>%62: Halliday-Bell et al.? encon-
traron riesgo incrementado (OR = 1,62; 1C95% 1,01-1,60); por el contrario, Frey et
al.®% Ahlborg et al.®® y Axelsson et al.®? no encontraron asociacion.

También, en 3 trabajos, se observo hipertension inducida por el embarazo®47.52:
Hewitt et al.#” encontraron un incremento significativo (RR = 3,5; IC95% 1,0-12,2).
Pero, ninguna asociacion fue encontrada por Frey et al.®% o Irwin et al 2.

Otros resultados obtenidos de la exposicion que solo fueron indicados en un solo
estudio pueden consultarse en la tabla 1.

El andlisis de la evidencia encontrada en esta revision mostro la asociacion entre
la exposicion a las sustancias peligrosas, en diferentes situaciones de trabajo, con
la aparicion de dafios para la salud de la trabajadora embarazada o su descenden-
cia, situacion que confirman los resultados de un anterior trabajo®. Asimismo,
Saavedra-Ontiveros et al.!”, relacionaron la contaminacion industrial con solven-
tes organicos como causa de teratogénesis. Y, como sefialaron Cordier et al.’®),
aungue el nivel de evidencia de estos resultados y la no asociacion observada, en
algunas investigaciones, pudieran generar incertidumbre es patente que cada vez
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hay mayor certeza de que la exposicion a determinados solventes sugiere relacion
causal entre la exposicion y la aparicion de alteraciones congénitas.

Por otro lado, el resultado de aborto espontaneo por exposiciéon a sustancias pe-
ligrosas ya fue referido por el National Institute for Occupational Safety and Health
(NIOSH)", que sefialaba que a pesar de existir aun desconocimiento sobre las
causas de la mayoria de los problemas de salud reproductiva si se puede asegurar
que algunos peligros, en el lugar de trabajo, pueden afectar la salud reproductiva
de la mujer, su capacidad de quedar embarazada, o la salud de los bebés en el
vientre de la madre.

Pak et al.®9, reconociendo la necesidad de mas investigaciones para comprender
los riesgos reproductivos laborales, sefialaban la necesidad de discutir las inter-
venciones para reducir los riesgos de trastornos reproductivos entre las poblacio-
nes de trabajadoras susceptibles.

Igualmente, Delvigne et al.®", en un reciente estudio, concluyeron que la exposi-
cion a contaminantes debia tenerse en cuenta en la asistencia sanitaria preventiva
en el campo de la reproduccion de acuerdo con la creciente cantidad de datos que
se publican y corroboran las observaciones que subrayan la importancia de refor-
zar los conceptos de salud ambiental y laboral en la formacion inicial y continua
de los profesionales de la salud.

Ahora bien, no hay que olvidar lo manifestado por Kumar et al.®?, que teniendo en
cuenta que si bien muchas personas estan expuestas a factores quimicos, fisicos,
biologicos, ambientales y ocupacionales, los datos relacionados con el papel de
estos factores en la reproduccion femenina son escasos. Pero, sugieren efectos
adversos, de ciertos toxicos entre ellos los disolventes organicos, en el sistema
reproductor femenino con afectacion en el embarazo. Por lo tanto, existe la nece-
sidad de un programa de concientizacién y prevencion sobre los efectos adversos
de estos factores y el deterioro de la salud reproductiva femenina, el resultado del
embarazo y el desarrollo de la descendencia, ya que algunas de estas sustancias
quimicas podrian afectar al feto en desarrollo en dosis muy bajas mediante un
mecanismo disruptivo endocrino.

En este mismo sentido, Snijder et al.®¥, concluian que a pesar de algunas incerti-
dumbres en la base de la evidencia, aun puede ser prudente desaconsejar la ex-
posicion a determinadas sustancias en el lugar de trabajo para las parejas que
intentan concebir.

Limitaciones del estudio

Los resultados de esta revision estan limitados por las carencias de cada trabajo
incluido en la misma. Los disefios epidemioldgicos de los estudios seleccionados
en esta revision (cohortes y casos y controles), aportan un nivel de evidencia y
grado de recomendacion que no permiten asegurar por completo la validez y fia-
bilidad de las observaciones realizadas®’2. Ademas, la mayoria de los estudios
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no especificaron si realizaron control de los factores de confusion que pudieran
afectar a los resultados.

Otra importante limitacion de la presente revision fue la exclusion de 23 articulos
por no haber podido recuperar el texto completo, a pesar de contar con la ayuda de
la Biblioteca Nacional de Ciencias de la Salud (BNCS-ISCIII) y la Red de Bibliotecas
Universitarias Espafiolas (REBIUN). Obviamente, hubiera sido interesante poder
contar con los resultados de estos trabajos.

Por otro lado, de las bases de datos de Scopus y Web of Science se recuperaron
muchos trabajos que finalmente fueron irrelevantes, lo que podria deberse a la
falta de indexacion (la busqueda se realizé en formato de texto consultando el
titulo, el resumen y las palabras clave) y la imposibilidad de limitar la bisqueda por
tipo de articulo. Este alto “ruido” documental ya habia sido enunciado en anteriores
revisiones sistematicas®©+84.

Conclusiones y perspectivas

De acuerdo con las recomendaciones sobre los objetivos de una revision sistema-
tica®, la revision actual sintetizé la informacidn relevante relacionada con las ex-
posiciones laborales de las trabajadoras embarazadas con la finalidad de poner a
disposicién de la comunidad cientifica informacion importante que pueda ayudar
a promover intervenciones adecuadas para la proteccion de la maternidad.

Los trabajos revisados presentaron alta obsolescencia y un grado evidencia y re-
comendacién que no permitié asegurar por completo la validez y fiabilidad de las
observaciones realizadas.

El andlisis de los resultados mostro la asociacion entre la exposicion a sustancias
peligrosas con la aparicion de diferentes dafios para la salud de la trabajadora em-
barazada y su descendencia. La mayor exposicion fue a los disolventes organicos
y el efecto mas observado las alteraciones congénitas.

Quiza una adecuada utilizacion de la licencia preventiva, generalmente infrautiliza-
da, junto con el estudio de la idoneidad del puesto de trabajo y si fuera necesario la
adaptacién o el cambio, serian las medidas preventivas a considerar en la protec-
cion de la salud de la mujer embarazada.

En todo caso, incidir en la importancia de las politicas de empresa, relacionadas
con la maternidad, en la prevencion de los factores de exposicion.
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Tabla 1: Resumen de los articulos aceptados para la revisién sobre los efectos derivados de la exposicién laboral en las mujeres trabajadoras embarazadas expuestas a sustancias peligrosas

Primer autor y afio Disefio Poblacién Pais Periodo Exposicion Resultado principal
Makelarski et al Casos y controles Tipo trabajo: no consta EE.UU 1997 a 2002 Pesticidas Nifios con defectos de tubo neural OR = 0,9 (IC 95% 0,7 -
201409 N = 3452 1)
Edad=<21a>35
Gintervencion
n=>502
Edad =<21a>35anos
Geontroles
n=2950
Edad =<21a>35anos
Vaktskjold et al Casos y controles Tipo trabajo: albafiles (pintoras, Rusia 197352005 Disolventes organicos: acetona, Malformaciones congénitas OR = 1,24 (IC 95% 0,85-1,82).
201169 escayolistas, empapeladoras). benceno, tolueno, xileno, disolvente Anomalias multiples OR = 1,54 (IC 95% 0,6 - 2,02).
N =no consta de Stoddard (10-20% hidrocarburos Malformaciones del sistema circulatorio OR = 2,03 (IC 95%
Edad = no consta (incluye < 18 afios) aromaticos) 0,85 - 4,84), malformaciones genitales OR = 2.24 (IC 95%
Gintervencion 0,95 - 5,31), sistema musculoesquelético
n =597 madres OR=1,12(IC95% 0,62 - 2,02)
Edad = no consta (incluye <18 afios)
Geontrol
n = las madres de 14951 neonatos
(més de un nacimiento por madre)
Edad = no consta (incluye < 18 afios)
Testud et al. Cohortes Tipo trabajo: serigrafia, Francia 1996 2 2008 Disolventes organicos No se encontro asociacion significativa entre la exposicion
207069 prospectivo microelectronica, desengrasado de y riesgo de abortos espontaneos y malformaciones
metales, relojeria industrial, laboratorios congénitas (p > 0,05).
biomédicos y de investigacion, En el 22,3% de los casos se considero exposicion laboral
tintorerfas, pintura, talleres de muebles, peligrosa para embarazo con recomendacion de retirada de
restauracion de arte. su puesto de trabajo.
N =412 Enel 51,5% de los casos la exposicion no se considero
Edad = 28,33+ 4,36 peligrosa para el embarazo y no hubo cambios en
Gintervencion actividades profesionales
n =206 En resto de los casos recomendaron cambios del puesto de
Edad: 2833 afios trabajo o medidas de proteccion.
Geontrol
n =206
Edad = 2822 afios
Garlantezec et al Cohortes Tipo trabajo: ocupaciones relacionadas — Francia 2002 a 2005 Disolventes organicos Malformaciones congénitas (hendiduras orales,
200961 con ciencia oficina y servicios malformaciones urinarias y malformaciones genitales
N = 3005 masculinas) OR = 2,48 (IC 95% 1,4 - 4,4) para exposicion
Edad = 30 afios regular versus sin exposicion; OR = 3,48 (IC95% 1,4 -84
para el nivel mas alto de exposicion frente a ninguna
exposicion)
Halliday-Bell et al. Casos y controles Tipo trabajo: pelugueras, esteticistas. Finlandia 1990 a 2004 Productos de pelugueria y estética En peluqueras: recién nacidos prematuros OR ajustado

2009¢

N=31746

Edad = <19 a > 40 afios
Gintervencion
n=13112

Edad=<19a >0 afios
Geontroles

n=18594

Edad =<19a> 40 afios

=1,21(C95% 1,07 - 1,38), con bajo peso (< 2500 gr) OR
ajustado = 1,44 (IC 95% 1,23 -1,69), nifios pequefios para
edad gestacional OR ajustado = 1,65 (IC 95% 1,38 -2,07) y
muerte perinatal OR ajustado = 1,62 (IC 95% 1,01 - 2,60).
En esteticistas: ninos pequerios para edad gestacional OR
ajustado = 1,53 (IC 95% 1,10 - 2,12) y muerte perinatal OR
ajustado = 1,36 (IC 95% 0,62 - 2,98).
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Primer autor y afo Diseiio Poblacién Pais Periodo Exposicion Resultado principal
Vaktskjold et al. Casos y controles Tipo trabajo: trabajadoras de refineria Rusia 1996 5 2002 Niguel facilmente soluble en agua Abortos espontaneos OR ajustado = 1,14 (IC 95% 0,95 -
200862 de niquel. 1,37).
N = 5045
Edad = no consta
Gintervencion
n=474
Edad = 253 afios
Geontrol
n=4571
Edad = 24,3 afios
Shirangi et al. Descriptivo Tipo trabajo: veterinarias Australia 1960 a 2000 Gases anestésicos durante cirugias,  Aborto espontaneo en las expuestas a gases anestésicos
20086 transversal N =442 exposicion a pesticidas, exposicion sin extractor de gases OR = 2,49 (IC 95% 1,02 — 6,04), en
Edad media = 39,8 afios arayos X las expuestas a pesticidas OR = 1,88 (IC 95% 1,18 - 3,00),
Gintervencion radiaciones ionizantes OR = 1,82 (IC 95% 1,17 — 2,82)
n=442
Edad media = 39,8 afios
Geontrol
n=no consta
Edad = no consta
Frey et al Cohortes Tipo trabajo: laboratorio o servicio Alemania 1997 5 2002 Disolventes organicos, sustancias Pérdida fetal: No se encontro asociacion significativa con la
200769 prospectivo técnico. quimicas para la investigacion y exposicion a las sustancias a estudio
N =1047 cancerigenos: acetona, metanal, Complicaciones del embarazo:
Edad media = 30,6 afios etanol, tolueno, dimetil formamida, la exposicion a tolueno y sangrado vaginal RR = 2,0 (IC95%
N = 1047 madres acetonitrilo, tetrahidrofurano, =1,0-41).
Edad media = 39,8 afios diclorometano, xileno, ciclohexanona,  No asociacion significativa entre exposicion y nauseas o
Gintervencion n-hexano, etil acetato, formaldehido,  HTA asociada al embarazo.
n =444 alcohol isopropilico, n-propanol, dcido  Duracion del embarazo: no asociacion significativa entre
Edad = no consta sulfurico, isobutanol exposicion y nacimiento pretérmino
Geontrol (trabajadoras de oficina)
n =603
Edad = no consta
Chevrier et al. Casos y controles Tipo trabajo: pelugueras-esteticistas, Francia 1998 5 2001 Disolventes organicos: disolventes Disolventes oxigenados:
200669 trabajadoras industriales, oxigenados (alcoholes aliféticos, Hendidura oral-facial no sindromaticos: Labio leporino con/
empagquetadores, ingenieras de aldehidos alifaticos, ésteres alifaticos,  sin paladar hendido OR = 1,8 (IC 95% 1,1 - 2,9). Paladar
laboratorios, trabajadores de oficina- cetonas alifaticas y éteres de glicol);  hendido OR = 1,4 (IC95% 0,7 - 2,7).
secretarias, cajeras, dependientas. disolventes clorados (alcanos y Disolventes clorados:
N =476 alguenos); y productos petroliferos Labio leporino con/sin paladar hendido OR = 9,4 (IC 95% 2,5
Edad media = 29,6 afios (hidrocarburos aromaticos, mineral -5,3). Paladar hendido OR = 38 (IC 95% 0,7 - 20,7).
Gintervencion spirits y combustible) Productos petroliferos:
n =240 Labio leporino con/sin paladar hendido OR = 3,6 (IC 95% 1,5 -
Edad media = 29,5 8,8). Paladar hendido OR = 1,2 (IC95% 0,3 - 4,9).
Geontrol
n=236
Edad media = 29,7 afios
Vaktskjold et al. Cohortes Tipo trabajo: trabajadoras de refineria Rusia 1998 4 2001 Niguel facilmente soluble en agua Recién nacidos con malformaciones genitales OR = 0,81 (IC

2006

de niquel.

N = 23141

Edad media = 25 afios
Gintervencion
n=2942

Edad = no consta
Geontrol

n=20199

Edad = no consta

95% 0,52 -1,26); con testiculos no descendidos OR = 0,76
(IC95% 0,40-1,47).
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Wennborg et al. Cohortes Tipo trabajo: trabajadoras de Suecia 197021989 Exposicion a benceno y otros Malformaciones, por exposicion a disolvente antes del tercer
200568 laboratorios. disolventes trimestre: OR = 1,8 (IC 95% 1,0-2,9).
N = 1629 Para el trabajo de laboratorio en general: OR = 1,2 (IC 95%
Gintervecion (expuestos): n = 959 0,7-20).
Edad = no consta Exposicion a benceno alrededor de la concepcion/
G control (no expuestos): n = 670 organogénesis y defectos del tubo neural OR = 5,3 (IC 95%
Edad no consta 14-21,1).
Hubo una mayor proporcion de defectos del tubo neural en
relacion con los disolventes, especialmente el benceno.
Shaw et al. Casos y controles Tipo trabajo: no consta. EE.UU. 1987 a 1988 74 grupos agentes quimicos Tintas y pigmentos: malformaciones conotruncales OR = 2,0
200362 N=1768 (IC95% 1,0 = 4,1), multiples defectos de hendidura orofacial
Edad = no consta OR =1,8(IC95% 0,7- 5,7). Propelentes: defectos aislados de
G. intervencion paladar hendido OR = 1,5 (IC 95% 0,7 - 3,4).
Madres nifios con hendidura orofacial Insecticidas: defectos aislados de paladar hendido OR = 1,5
n=662 (IC95% 0,6 - 4,3) y malformaciones conotruncales OR = 2,7
malformaciones conotruncales (IC95% 0,8-51).
n=207;
malformaciones de extremidades
n=165
Edad = no consta
Geontrol
n=734
Edad = no consta
Shaw et al. Casos y controles Tipo trabajo: no consta. EEUU. Parte 1: 74 grupos de quimicos Parte 1: asociacion significativa (OR > 5) entre defectos del
2001740 Parte 1 1989 5 1991 ocupacionales tubo neural en el recién nacido y exposicion periconcepcional
N=1077 Parte 2: ocupacional a 12 grupos de sustancias y sus combinaciones
Edad = no consta 1987 2 1988 (hidrocarburos aromaticos, sulfuros y disulfuros, organicos
Gintervencion halogenados, peroxidos, aminas aromaticas, hidrocarburos
n=1538 alifaticos C1-4, hidrocarburos alifaticos C5-12, alcoholes
Edad = no consta alifaticos, surfactantes, amoniaco e hidréxido de amonio,
Geontrol aldehidos vy dioxido de carbono)
n=>539 Parte 2: no se encontro asociacion significativa (OR < 2,0)
Edad = no consta entre defectos del tubo neural y exposicion a quimicos de
Parte 2 estos 12 grupos, tanto aislados como en combinacion
N =746
Edad = no consta
Gintervencion
n=265
Edad = no consta
Geontrol
n =481
Edad = no consta
Schuz et al. Casos y controles Tipo trabajo: no consta. Alemania 1992 a 1997 Disolventes, pinturas y/o barnices, Leucemia linfocitica aguda en nifios nacidos de
20004 N = 4100 derivados del petroleo, vapores madres expuestas a pinturas y barnices en el periodo

Edad = no consta
Gintervencion

de plasticos vy resinas, polvos
industriales, productos del fundido de

preconcepcional OR = 1,6 (IC 95% 1,1 -2,4), durante el
embarazo OR = 2,0 (IC 95% 1,2 - 2,3) y en el periodo

n=1138 metales postnatal OR = 1,0 (IC 95% 0,6 — 1,8). No hubo asociacion
Edad = no consta significativa con el resto de quimicos.
Geontrol
n=2962
Edad = no consta
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Lorente et al. Casos y controles

Tipo trabajo: trabajadoras de oficing,

Francia, 1989 2 1992

314 agentes quimicos

Nacimiento de los niflos con paladar hendido en madres con

200042 servicio, agricultura y produccion Paises Bajos, ocupacion en servicios como peluguerfa OR = 5,1 (IC 95%
N =851 Inglaterra, Italia 1,0-26,01)y limpieza OR = 2,8 (IC95% 1,1-7,2).
Edad = <24 a> 35 afios Hendiduras orofaciales:
Gintervencion labio leporino con/sin paladar hendido: aldehidos alifaticos
n=100 OR =21 (IC95% 08-509)y éteres de glicol OR = 1,7 (IC 95%
Edad = < 24 a > 35 afios 09-33)
Geontrol paladar hendido: compuestos de plomo OR = 4,0 (IC 95%
n=751 1,3-12,2), biocidas OR = 2,5 (IC 95% 1,0 - 6,0), farmacos
Edad = <24 a> 35 afios antineoplasicos OR = 5,0 (IC 95% 0,8 -34,0), tricloroetileno OR
=6,7 (IC95% 0,9 -49,7) y acidos alifaticos OR = 6,0 (IC 95%
15-228).
Tipo trabajo: no consta. 1990 a 1992 Disolventes organicos. Malformaciones congenitas en nifios mujeres expuestas a
Hrubd et al Casos y controles Gintervencion Republica disolventes organicos durante el 2° trimestre de embarazo,
199949 n=23897 Checa OR=231(p<005).
Edad = No consta
Geontrol
No constan datos
Khattak et al. Cohortes Tipo trabajo: trabajadoras industriales,  Canada 1987-1986 Disolventes orgdnicos: hidrocarburos — Nifios con malformaciones congénitas en mujeres
1999144 técnicos de laboratorio, artistas, alifaticos y aromaticos, fenol, expuestas RR = 13,0 (IC 95% 1,8-99,5)
industria de impresion, otros tricloroetileno, xileno, cloruro de vinilo,
N =250 acetona y otros
Edad = no consta
Gintervencion
n=125
Edad media = 29,4 afios
Geontrol
n=125
Edad media = 29,5 afios
Seidler et al. Cohortes Tipo trabajo: no consta. Alemania 1987 a 1988 Disolventes organicos, cloruro de Nifios pequefios para edad gestacional: exposicion a
199919 prospectivo N = 3946 carbono, herbicidas, clorofenal, clorofenol OR = 7,0 (IC 95% 1,2 - 43,0), aminas aromaticas
Edad = <19 a> 35 afios bifenilos policlorados, aminas exposicion alta OR = 7,1 (IC 95% 1,2 - 43,4), mercurio OR =
aromaticas, plomo, mercurio 18(C95% 1,1-28)
Garcia et al. Casos y controles Tipo trabajo: trabajadoras del cuero. Espafia 1993 a 1994 Disolventes organicos Hendeduras orales-faciales OR = 6,18 (IC 95% 1,48 - 25,69).
199840 N =532 Malformaciones de sistema nervioso OR = 1,02 (IC 95%
Edad = no consta 0,12 -8,57), cardiopatias congénitas OR = 1,78 (IC 95% 0,44
Gintervencion -7,17), malformaciones genitales OR = 4,05 (IC 95% 0,77 -
n=261 21,44), anomalias multiples OR = 3,14 (IC 95 % 0,82 - 12,00)
Edad = no consta
Geontrol
n=261
Edad = no consta
Hewitt et al. Cohortes historico Tipo trabajo: no consta. EEUU 1990 5 1993 Disolventes Hipertension arterial inducida por el embarazo RR = 3,5
199847 N =370 (IC95% 1,0-12,2) y de hidramnios RR = 11,8 (IC 95% 1,5
Edad = no consta -241.3).
Gintervencion Prematuridad RR = 1,3 (IC 95% 0,5 -3,3), bajo peso al nacer
n=118 RR=1,5(IC95% 04 - 4,7), baja puntuacion de APGAR al 5
Edad = 19 a 43 afios min. RR = 3,9 (IC 95% 0,7 -21,6), malformaciones congénitas
Geontrol RR=0,5(1C95% 0,02-372).
n=226
Edad = 14 a 39 afios
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Doyle et al.
199749

Cohortes
retrospectivo

Tipo trabajo: trabajadoras de lavanderia
y de limpieza en seco.

N=1748

Edad = 16 a 45 afios

Reino Unido

1995-1996

Percloroetileno

Abortos espontaneos en las trabajadoras de limpieza en
seco expuestas OR = 1,67 (IC 95% 1,17 - 2,36).

Agnesi et al
19974

Casos y controles

Tipo trabajo: trabajadoras de la
industria del zapato

N=216

Edad = no consta
Gintervencion

n=108

Edad = no consta

Geontrol

n=108

Edad = no consta

ltalia

1987 a 1988

Disolventes organicos

Abortos espontaneos en las trabajadoras expuestas a altas
concentraciones de disolventes organicos RR = 3,85 (IC
95% 1,24 - 11,9), exposicidn a bajas concentraciones de
disolventes organicos RR = 1,58 (IC 95% 0,62 -4,06)

Laumon et al.
1099650

Casos y controles

Tipo trabajo: no consta.
N =600

Edad = no consta
Gintervencion

n =200

Edad = no consta
Geontrol

n =400

Edad = no consta

Francia

19852 1989

9 subcategorias de disolventes
organicos, pinturas, pegamentos

Hendiduras orales-faciales con exposicion a disolventes
organicos en general OR = 1,62 (IC 95% 1,04 — 2,52),
alifaticos halogenados OR = 4,40 (IC 95% 1,41 -16,15).

Swan et al.
199561

Cohortes

Tipo trabajo: trabajadoras de fabrica
N =891
Edad = 18 a 44 afios

EE.UU.

1986 a 1989

Disolventes fotorresistentes y

reveladores, compuestos de fluoruro,

disolventes de limpieza y dopantes

Abortos espontaneos RR = 3,21 (IC 95% 1,29 - 5,96)

Irwin et al.
199452

Cohortes

Tipo trabajo: militares embarazadas sin
hipertensidn previa.

N = 6256

Edad = > 17 afios

EE.UU.

1987 a 1989

Agentes quimicos no especificados

Hipertension arterial inducida por el embarazo (RR = 0,68)

Taskinen et al
709469

Casos-controles
retrospectivo

Tipo trabajo: laboratorio.

Edad = 20-34

N total =1176

N aborto = 535 (206 casos, 329
controles)

N malformaciones = 141 (36 casos,
105 controles)

N controles por peso = 500

Finlandia

1970-1986

Acetona, acetonitrilo, benceno,
tetracloruro de carbono, cloroformo,
ciclohexano, etanol, éter, acetato de

etilo, formalina, heptano, isopropanol,

metanol, cloruro de metileno,
benceno de petroleo, tolueno,
tricloroetileno y xileno

Aborto espontaneo con la exposicion a tolueno OR = 4,7 (IC
95% 1,4-1509), xileno OR = 3,1 (IC 95% 1,3-7,5) y formalina
OR=35(C95%1,1-11,2).

Malformaciones congeénitas OR = 0,3 (IC 95% 0,1 -0,9)

McAbee et al
199364

Descriptivo
transversal

Tipo trabajo: enfermeras de oncologia.
N = 663

Edades medias:

Ter embarazo: 24.7 afios

20 embarazo: 27,2 afios

3er embarazo 28,8 afios

n = 205 enfermeras oncologia

n = 226 enfermeras no oncologia

n = 232 trabajadoras de la universidad

EE.UU.

No consta

Control de la radiacion y medir la
exposicion cronica a la radiacion a
dosis bajas

Mortalidad neonatal y abortos espontaneos relacionados
con radiaciones ionizantes y agentes quimioterapéuticos OR
=378 (IC95% 1,12 = 12,78).
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Roeleveld et al. Casos y controles Tipo trabajo: trabajadoras en general. Palses Bajos 1979-1987 Plomo, mercurio, arsénico, Retraso de desarrollo mental en los nacidos de trabajadoras

199369 N =621 disolventes organicos, combustible expuestas a pinturas, tintes y pigmentos OR = 3,9 (IC 95%
Edad = no consta diésel, hidrocarburos aromaticos 1,0-15,1) y a combustible diésel OR = 2,0 (IC 95% 1,0 - 4,7).
Gintervencion policiclicos, aminas aromaticas, No se encontro asociacion significativa con el resto de los
n =306 clorofenoles, bifenilos policlorados, quimicos.

Edad = no consta nitratos, formaldehido, oxido de
Geontrol etileno, pinturas, tintes y pigmentos,
n=315 tintas, adhesivos, ceras y barnices,
Edad = no consta herbicidas, detergentes, polvo
biolégicamente activo, polvo de
madera/carbon/textil

Cordier et al. Casos y controles Tipo trabajo: no consta. Francia 1984 a 1987 Disolventes organicos ‘puros’ (“White  Hendiduras orales OR = 7,9 (IC 95% 1,8 - 44,9),

199209 N =650 spirit” tricloroetileno, alcoholes, malformaciones del tubo digestivo OR = 11,9 (IC 95% 2,0 -
Fdad =<35a>352aM0s éteres, etc) 149) y malformaciones multiples OR = 4,5 (IC 95% 1,4 - 16,9).
Gintervencion y productos que normalmente
n=2325 contienen disolventes (pinturas,

Edad = < 35> 35 afios pegamentos, barnices, tintes, tintas y
Geontrol similares).

n=2325

Edad = < 35a> 35 afios

Goulet et al Casos y controles Tipo trabajo: no consta. Canada 1982-1984 Disolventes alifaticos y aromaticos, Abortos espontaneos a las 28 semanas o mas en las

199167 N =454 plasticos, pesticidas y germicidas, trabajadoras expuestas a pesticidas y/o germicidas OR = 3,1
Edad = no consta aceites metales, gas, detergentes, (IC95% 1,1-86).

Gintervencion otros quimicos fetotdxicos y no No hubo asociacion significativa en el resto de quimicos.
n=227 fetotdxicos

Edad = no consta

Geontrol

n=227

Edad = no consta

Ahlborg et al. Cohortes Tipo trabajo: trabajadoras de oficina, Suecia 1980 a 1983 Disolventes organicos, gases Disolventes organicos:

198969 cuidadoras de nifios, profesoras y anestésicos, plomo y otros metales, aborto espontdneo/muerte perinatal RR = 0,71 (IC 95% 0,31
trabajadoras sociales, enfermeras y otros quimicos no especificados - 1,60), malformaciones congénitas y bajo peso al nacer RR
auxiliares de enfermeria, fisioterapeutas =0,57 (IC95% 0,29 - 1,13). Otros quimicos:

y técnicos de laboratorio, comerciales, aborto esponténeo/muerte perinatal RR = 1,27 (IC 95% 0,82
limpiadoras, camareras, cocineras, -1,97), malformaciones congénitas y bajo peso al nacer RR
trabajadoras industriales y agricultoras. =128(C95% 091 -1,.80).
N = 3907
Edad = no consta
G. intervencion
Sin datos
Geontrol
Sin datos
Kyyronen et al. Casos y controles Tipo trabajo: trabajadoras de lavanderia  Finlandia 1973-1983 Tetracloroetileno, otros disolventes

19899

y de limpieza en seco.
N = 536

Edad = no consta
Gintervencion
n=154

Edad = no consta
Geontrol

n=382

Edad = no consta

(sin especificar).

Aborto espontdneo en las trabajadoras expuestas a
tetracloroetileno OR = 34 (IC95% 1,0-11,2)
Malformaciones congenitas y exposicion a tetracloroetileno
OR=08(IC95% 0,2 - 3,5), a otros disolventes OR = 59 (IC
95% 1,0-357)
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McDonald et al. Casos y controles Tipo trabajo: manufactura, comercio Canada 1982 a 1984 Disolventes alifaticos, disolventes Mayor prevalencia de malformaciones congénitas en
198761 mayorista y minorista, hospitales y aromaticos, plastificantes y plasticos, el grupo de casos (63:47). Solo exposicion a solventes
servicios y ciertos tipos de metales, aceites, detergentes, gases,  aromaticos (especialmente a tolueno) mostro una clara
docencia e investigacion en artes y un grupo combinado de bactericidas, prevalencia de malformaciones congénitas (18:8; p = 0,04),
ciencias fungicidas y pesticidas, mas evidente en el
N =602 y un resto diverso grupo del tracto urinario (9:0).
Edad = no consta
Gintervencion
n=174
Edad = no consta
Geontrol
n=428
Edad = no consta
Hemminki et al Casos y controles Tipo trabajo: enfermeras Finlandia 1973-1979 Gases anestésicos, agentes Gases anestésicos:
198562 N = 588 esterilizantes (0xido de etileno, aborto espontaneo OR = 1,2 (IC 95% 0,7 — 2,4),
Edad = no consta glutaraldehido, formaldehido), malformaciones congénitas OR = 1,2 (IC 95% 0,3 — 4,6)
Gintervencion hexaclorofeno, medicamentos Agentes esterilizantes: aborto espontaneo OR = 0,7 (IC 95%
n=217 citostaticos 0,4 - 1,3), malformaciones congénitas OR = 1,6 (IC 95% 0,4
Edad = no consta -75)
Geontrol Hesaclorofeno. aborto espontaneo OR = 0,9 (IC 95% 0,5 -
n=571 1,8), malformaciones congénitas OR = 0,3 (IC 95% 0,1 - 1,8)
Edad = no consta Citostaticos:
aborto espontaneo OR = 0,8 (IC95% 0,3 — 1,7),
malformaciones congénitas OR = 4,7 (IC95% 1,2-18,1)
Axelsson et al. Cohortes Tipo trabajo: técnicos y asistentes de Suecia 196821979 Disolventes organicos La tasa de aborto espontaneo RR = 1,37 (IC 95% 0,89 -1,91).

198469 laboratorios de facultades de medicing,
odontologia y ciencias naturales.

N =745

Edad =<19a>35afios

Gintervencion

Sin datos

Geontrol

Sin datos

Sin diferencias en las tasas de mortalidad perinatal o la
prevalencia de malformaciones congénitas.

OR = 0Odds Ratio; RR = Riesgo
Relatico; IC = Intervalo de
confianza

Tabla 2: Andlisis de la calidad documental de los estudios a través de los 22 puntos de valoracion de la guia STROBE

Articulo Puntuacion de los puntos del cuestionario @
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 TOTAL % °
Makelarski et al. #%) 0,5 1 1 0 1 1 1 1 0 NA 1 1 0,6 1 1 1 0 1 1 1 1 1 17,16 81,7
Yfktskjo\d etal 1 1 1 0 1 1 1 1 0 NA 1 1 06 1 1 1 1 1 1 1 0 1 17,66 84,1
Tgstud etal. 0,5 1 1 0 1 1 1 1 0 NA NA 1 03 03 1 1 0 1 1 1 1 1 15,16 758
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Articulo

Puntuacion de los puntos del cuestionario @

Garlantézec et al. €V 1 1 0,5 1 NA 1 1 03 1 1 1 0 1 0 1 1 16,83 80,1
Halliday-Bell et al. 2 05 0 0,5 1 NA 1 1 03 1 1 1 0 1 1 1 0 14,3 68,1
Vaktskjold et al. 9 0,5 1 1 1 NA 1 1 06 1 1 1 0 1 0 1 1 1707 81,7
Shirangi et al 1 0 1 1 NA 1 1 0,6 1 1 1 1 1 1 1 1 19,66 93,6
(34)
Frey etal 1 1 1 1 NA 1 1 1 1 1 1 0 1 0 1 0 17,00 80,95
Qﬁevmer etal 1 1 1 1 NA 1 1 06 1 1 1 0 1 1 1 1 19,66 93,6
Yéktskjo\d etal 1 0 1 1 NA 1 1 0,6 1 1 1 1 1 1 1 1 19,66 936
Wﬁgmnborg etal 0,5 1 1 1 NA 1 1 1 1 1 1 0 1 0 1 0 16,5 78,6
?bavv etal. 1 1 1 1 NA 1 1 06 03 1 1 0 1 1 1 0 16,99 80,9
Shaw etal. 0,5 1 1 0,5 NA 1 0,5 0,6 0 1 1 0 1 1 1 0 14,16 674
(40)
?shuz etal 05 1 1 05 NA 1 1 03 1 1 1 0 0 1 1 1 15,33 73
"L“o“reme etal. 1 1 1 1 NA 1 1 0,6 1 1 1 0 0,5 1 1 0 1716 81,7
Er‘uba/ etal 05 0 05 1 NA 1 1 0 0 1 03 0 0 0 1 1 12,33 587
ﬁbattak etal. 1 0,5 1 1 NA 1 1 0,6 1 1 1 0 0 1 1 1 1716 81,7
%Sid\er etal 05 0 1 1 NA 1 1 0 03 1 03 0 1 1 1 1 1416 674
Efrda etal 1 1 0,5 0,5 NA 1 0 0,6 03 1 03 0 0 0 1 1 11,32 539
t{fw'\tt eta 1 1 1 06 NA 0 1 03 03 1 1 0 05 1 1 1 1382 658
B?y\e etal. 1 1 0,5 0,5 5 NA 0,5 1 0,6 0,6 0,5 1 0 1 0 1 1 14,82 70,6
ﬁgmesw etal 1 1 1 1 NA 1 1 0,6 04 1 1 0 1 1 1 0 15,00 714
E\a‘umon etal. 1 1 1 0,5 NA 0 0 03 03 0 1 0,5 1 0 1 1 11,66 55,5
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Articulo Puntuacion de los puntos del cuestionario @
Swam etal 1 0,5 0,5 1 1 1 1 NA 0 0 1 1 0 0 0 1 1 13,00 619
61)
\rvvm etal 0,5 1 1 1 0,5 1 0 NA 0,6 0,6 1 1 0 1 0 1 1 14,32 68,2
Tﬁskmen etal 1 1 1 1 1 1 0 NA 03 03 1 03 0 1 0 1 1 14,99 71,4
McAbee et al 0 1 1 0,5 1 1 1 1 03 03 1 1 1 1 1 1 1 1816 82,54
(54)
Fige\eve\d etal 1 1 0 1 1 1 1 NA 03 0,6 1 03 0 1 1 1 1 15,32 729
g?rd\’er etal 1 1 0 1 1 1 0 NA 03 03 1 1 0 1 0 0 1 13,66 65
ggu\et etal 0,5 1 1 1 1 1 1 NA 03 03 1 0 1 1 0 1 1 16,6 79
(:ﬁb\borg etal 1 1 1 1 1 1 0 NA 03 0 1 03 0 1 1 1 1 15,66 74,6
}iy‘yromen etal 1 1 1 1 1 0,5 1 NA 1 03 1 1 0 1 0 1 1 158 7572
MCDoma\d etal 1 1 1 0 1 0 0 NA 0 0 0 0 0 0,5 0 1 0 7,50 357
E{W‘emmink\ etal 0 1 1 1 0,5 0 0,5 NA 03 0 1 1 0 1 0 1 1 11,3 5338
A?e\ssom etal 0 1 0 1 0,5 1 05 NA 03 0 1 1 0 1 0 1 1 12,3 58,6
20 = no cumple el ftem ni ninguna de sus partes; 1 = cumple el item en su totalidad; 0 a T = Cumple parcialmente el item; NA = no aplica
® Porcentaje de cumplimiento del total de ftems, excluyendo los que no aplican (NA)
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Tabla 3: Efectos derivados de la exposicion laboral en las mujeres trabajadoras embarazadas expuestas a sustancias peligrosas

Resultado Articulo Asociacion Exposicién

Alteraciones congenitas Makelarski et al. 2014 “®) No OR =09 (IC95% 0,7-1,1) Pesticidas
Vaktskjold et al. 2011 # No OR =1,24 (1C95% 0,85-1,82). Disolventes organicos
Testud et al. 2010 €9 No p>0,05 Disolventes organicos
Garlantézec et al. 2009 ¢V Si OR =248 (1C95% 1,4-4,4) Disolventes organicos
Chevrier et al. 2006 & Si Ver tabla 1 Disolventes organicos
Vaktskjold et al. 2006 &7 No OR =0,85 (IC95% 0,52-1,26) Niquel
Wennborg et al. 2005 9 Si OR=18(IC95% 1,0 -2,9) Disolventes organicos
Shaw et al. 2003 ¢ No OR>15 Multiples quimicos
Shaw et al. 2007 “0 No OR<20 Multiples quimicos
Lorente et al. 2000 “2 Si Ver tabla 1 Multiples quimicos
Hruba et al. 1999 “9 Si OR =231 (p<0,05) Disolventes organicos
Khattak et al. 1999 “4) Si RR =13,0(IC95% 1,8-99,5) Disolventes organicos
Garcia et al. 1998 “© Si OR =6,18 (1IC95% 1,48-25,69) Disolventes organicos
Hewitt et al. 1998 “/) No RR=05(IC95%0,02-372) Disolventes organicos
Laumon et al. 1996 9 Si OR =440 (1C95% 1,41-16,15) Disolventes organicos
Taskinen et al. 1994 &) No OR =0,3(IC95% 0,1-0,9) Disolventes organicos
Cordier et al. 1992 &9 No Ver tabla 1 Disolventes organicos
Ahlborg et al. 1989 % No RR = 1,28 (195% 0,91-1,80). Disolventes organicos, gases anestésicos,

plomo

Kyyronen et al. 1989 9 Si OR =59 (IC95%1,0-35,7) Disolventes organicos
McDonald et al. 1987 9 Si p=004 Disolventes organicos
Hemminki et al. 1985 © No OR=47(C9% 1,2-181) Gases anesteésicos, citostaticos
Axelsson et al. 1984 ©2 No Sin datos Disolventes organicos
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Resultado Articulo Asociacion Exposicién
Aborto espontaneo Testud et al. 2010 ©% No p>0,05 Disolventes organicos
Vaktskjold et al. 2008 ¢ No OR=1,14(IC95% 0,95-1,37) Niquel
Shirangi et al. 2008 9 Si Ver tabla 1 Gases anestesicos, pesticidas, radiaciones
Frey etal 2007 &9 No Sin datos Disolventes organicos
Doyle etal 1997 Si OR=1,67(IC95% 1,17 -2,36) Disolventes organicos
Agnesi et al. 1997 “9 Si RR=385(IC95% 1,24-11,9) Disolventes organicos
Swan et al. 1995 ©V Si RR =321 (IC95% 1,29 - 596) Disolventes organicos
Taskinen et al. 1994 9 Si Vertabla 1 Disolventes organicos
McAbee et al. 1993 9 Si OR=378(1C95% 1,12 —12,78) Disolventes organicos, medicamentos
antineoplasicos, radiaciones
Goulet et al. 19917 ©7) Si OR=31(IC95% 1,1-86) Disolventes organicos
Ahlborg et al. 1989 %) No RR =071 (IC95% 0,31 - 1,60) Disolventes orgdnicos, gases anestésicos,
metales
Kyyronen et al. 1989 9 Si OR=34(C95%1,0-11,2) Disolventes organicos
Hemminki et al. 1985 ¢ No Ver tabla 1 Gases anestesicos, citostaticos
Axelsson et al. 1984 ©2) No RR =131 (IC95% 0,89-197) Disolventes organicos
Otros resultados Parto pretérmino Halliday-Bell et al. 2009 ¢ Si Ver tabla 1 Productos de pelugueria y estética
Frey etal 2007 9 No Sin datos Disolventes organicos
Hewitt et al. 1998 7 No RR =13(IC95% 0,5-3,3) Disolventes organicos
Bajo peso al nacer Halliday-Bell et al. 2009 ¢ S Ver tabla 1 Productos de peluguerfa y estética
Hewitt et al. 1998 7 No RR=15(IC95%0,4-4,7) Disolventes organicos
Ahlborg et al. 1989 & No RR=0,71(IC95% 0,31 - 1,60) Disolventes organicos, gases anestésicos,
metales
Muerte perinatal Halliday-Bell et al. 2009 ¢ Si Ver tabla 1 Productos de pelugueria y estética
Frey etal 2007 9 No Sin datos Disolventes organicos
Ahlborg et al. 1989 ©® No RR=057(C95% 0,29-1,13) Disolventes organicos, gases anestésicos,
metales
Axelsson et al. 1984 ©2 No Sin datos Disolventes organicos
Hipertension arterial Frey et al. 2007 9 No Sin datos Disolventes organicos
inducida por el embarazo “ et 5 1908 @) sf RR =35 (1C95% 1,0-122) Disolventes organicos
Irwin et al. 1994 ¢2) No RR=10,68 Agentes quimicos no especificados

OR = 0dds Ratio; RR = Riesgo Relatico; IC = Intervalo de confianza
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