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RESUMEN

El objetivo de este estudio es describir los
resultados de las diferentes pruebas de la funcion
hepatica y la asociacion que estas guardan con la
exposicion a horas de vuelo de los aviadores.
Métodos: Se realizo revision de 1716 historias
clinicas correspondientes al control médico anual
de esta poblacion, realizados entre el 1 junio del
2010 y el 1 de junio del 2011, observando los
valores de transaminasas, bilirrubinas, edad,
horas de vuelo y antecedentes médicos.
Resultados: Se encontraron valores anormales
para todas las pruebas de funcién hepatica
disponibles para el estudio (AST, ALT,
Bilirubinas); se encontré relacion estadisticamente
significativa entre el nUmero de horas de vuelo y la
alteracion de las transaminasas. Discusion: No
hay estudios especificos relacionados con estas
alteraciones en el campo de la aviacién militar o
comercial, pero se conoce que la exposicién a
vapores de hidrocarburos, el consumo de drogas
hepatotéxicas y consumo de alcohol, sufrir
enfermedades virales, cardiacas, neoplasias
primarias 0 metastasicas del higado, asi como el
sindrome metabdlico, entre otras patologias,
alteran la funciéon hepatica. Conclusiones: Hay
asociacion entre el nimero de horas de vuelo y la
elevacion de la AST y la ALT. Para establecer una
relacion especifica se requiere la aplicacion de
estudios de seguimiento y la inclusion de otros
factores que alteran las pruebas funcién hepatica.

INTRODUCCION

El higado es wun drgano funcionalmente
indispensable para el organismo. Entre sus
principales funciones estan la formacion vy
excrecion de bilis, regulaciéon de la homeostasis
de los carbohidratos, lipogénesis y secrecion de
lipoproteinas, control del metabolismo del
colesterol, produciendo urea, albimina, factores
de coagulacién, enzimas y muchas otras
proteinas implicadas en el metabolismo o
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ABSTRACT

The aim of this study is to describe the results of
different tests of liver function and the associations
are stored with exposure to flight hours of pilots
Methods: A revision of 1716 medical records for
annual medical control of this population, between
June first of 2010 and June first 2011, checking
the levels of transaminases, bilirrubins, age, flight
time and medical history was performed. Results:
Anomalies in all the liver function tests available
for the studio (AST, ALT, Bilirrubins) were found; a
statistic  significantly relationship between flight
time and anomalies in transaminases was found.
Discussion: There are not specific studies about
these anomalies, not in the military or commercial
field, but is known that exposure to hydrocarbons
vapors, hepatotoxic drugs intake and alcohol,
experience viral or heart diseases, primary or
metastatic liver neoplasms, metabolic syndrome
as well, between much more pathologies, alter the
liver function. Conclusions: There is association
between the flight time and upraise in AST and
ALT. To establish a specific relationship the
application of follow-up studies and incorporation
of other factors that alters the liver function test are
needed.

Key Words: Liver Function tests, Bilirrubins,
Transaminases, Flight time, Aviators.

detoxificacion de farmacos y otras sustancias

extrafias [1].

Las diversas hepatopatias tienden a afectar
cada uno de los componentes anatomicos y
predecible
produciendo alteraciones bioguimicas y clinicas
caracteristicas (La hepatitis viral aguda se
lesiones
hepatocelulares, la cirrosis biliar primitiva por
alteracion de la secrecion biliar, y la cirrosis

funcionales, de una forma

manifiesta  principalmente por



criptogénica por fibrogénesis y alteracion
secundaria del flujo vascular). Por esto, la
sintomatologia cinica va a depender de la
repercusion sobre cada una de las estructuras y
funciones del sistema hepatobiliar [2].

Dentro de las funciones del higado se encuentra
el metabolismo de Ilas bhilirrubinas y las
transaminasas, que son los dos componentes a
tener en cuenta en la evaluacion de la licencia
médica anual de la poblacion aviadora [3].

ENFOQUE DIAGNOSTICO DE PACIENTES
CON ALTERACION DE LA FUNCION
HEPATICA

1. El primer requisito es una anamnesis
cuidadosa y un interrogatorio dirigido y
tan reiterativo como sea necesario, que
involucre ademas al entorno del
paciente, para identificar causas ocultas.

2. La exploracion fisica puede poner de
manifiesto signos que orientan la
patologia causal de la alteracién de la
funcién hepética en ese paciente.

3. La mayoria de las denominadas pruebas

de funcién hepatica no son tales, sino
elementos para valorar el tipo y el grado
de un dafio hepético que no tiene por
qué tener una repercusién inmediata o
global.
Dentro de los denominados test de
funcion hepética (TFH) se incluyen
varios parametros bioquimicos como
son la aspartato aminotransferasa
(AST), alanino amino transferasa (ALT),
gamma glutamil transpeptidasa (GGT),
fosfatasa alcalina (FA), bilirrubinas,
albumina y actividad de protrombina.

4. La ecografia abdominal debe formar
parte del protocolo diagnéstico de
cualquier alteracion hepética y no sélo
de las colestasis, con o sin ictericia.

El enfoque correcto es hacer un andlisis
sindromico tratando de identificar
diferentes perfiles bioguimicos que
suelen asociarse con distintos tipos de
lesion hepética [6].

5. Entre el enfoque diagnéstico también
debemos tener en cuenta la Biopsia
hepatica, por esto es muy relevante es,
cuando y para qué se debe realizarla.
Las indicaciones de esta exploracion
estan bien establecidas y pueden
clasificarse en tres categorias: para
llegar a un diagnostico etiolégico, para
realizar una valoracion de gravedad
(grado y estadio), y para valorar la
influencia de un tratamiento sobre la
evolucion de una enfermedad, para lo
que es preciso disponer de una biopsia
basal [7].

PARAMETROS DE ANALISIS POBLACIONAL
Y FUNCION HEPATICA

En primer lugar hay que tener en cuenta que el
rango de normalidad para cualquier test de
laboratorio, se encuentra en el intervalo
comprendido entre + 2 desviaciones estandar en
relacion al valor medio obtenido a partir de una
poblacion sana de similares caracteristicas [8].
Segun este criterio, hasta un 5 % de la poblacion
sana a la que se solicitan pruebas de funcién
hepética presentan al menos un valor alterado

9.

Por otra parte, unos resultados normales no
excluyen con total seguridad la existencia de
patologia hepética. Dos ejemplos de ello son la
hepatitis crénica por VHC [10] en la que es
caracteristico la existencia de un patrén
fluctuante en los valores de las transaminasas a
lo largo del tiempo o bien la cirrosis avanzada
donde podemos encontrar un perfil hepatico
dentro de los valores normales [11].

En segundo lugar, los parametros incluidos en
dichos test no son 6rgano-especificos y pueden
reflejar tanto patologia hepatica como a otros
niveles [12].

Asi, podemos encontrar hiperbilirrubinemias
aisladas en casos de hemdlisis, elevaciones de
la fosfatasa alcalina [13] sin otros parametros
hepaticos alterados en casos de patologia 0sea



o elevaciones de la ALT tras ejercicio fisico,
patologia muscular o hipotiroidismo [14][15].

Entre la literatura y las investigaciones médicas
revisadas aln no se ha podido encontrar
estudios basados en las alteraciones de la
funcion hepatica en tripulaciones aéreas en
general sin distinguirse el tipo de aeronave, ya
sea aeronaves de ala fija o ala rotatoria y aln
menos en poblacion de aviadores militares o
civiles a nivel mundial, o por lo menos no hasta
el momento publicadas.

Los hidrocarburos potencialmente pueden
afectar al higado, pero son particularmente
hepatotéxicos aquellos que poseen en su
estructura grupos halégenos o nitros. En
cambio, los hidrocarburos aromaticos benceno,
tolueno y xileno (BTX), que contaminan
habitualmente el &mbito de la aviacion [16], son
exposiciones pueden ocurrir varias veces a lo
largo de la jornada laboral para combustible
crudo, en fase de vapor, aerosol, y en la fase de
escape de la combustion del mismo, por
absorcién cutanea, inhalacion pulmonar, o
inclusive ingestibn. Ademas, pueden estar
expuestos repetidamente a bajos niveles de
combustible para aviones en forma de vapor,
aerosol o como combustible para los productos
de combustion a través de la contaminacion
atmosférica, o de componentes del combustible
crudo, son considerados de alta hepatotoxicidad
aun sin pasar los limites permisibles [17, 18, 19].
La concentracién de particulas volatiles de bajo
calibre aument6 proporcional a la temperatura
ambiente y la humedad relativa, La
concentracion de estas de combustible JP-1 en
un ambiente de energia en reposo (65%) fue
mayor que en una configuracion de energia del
71,5% (1,32 ppm y 0,86 ppm, respectivamente)
[20].

Existe un potencial de exposicion dérmica a
combustibles Jet A, con el personal involucrado
en las operaciones de aviones de
reabastecimiento y mantenimiento, asi como
personal de tierra. Exposiciones cutaneas tienen
el potencial de causar céancer, irritacion de la
piel. [19][20].

Los hidrocarburos son sustancias liposolubles
gue deben ser transformados en hidrosolubles

para poder ser excretadas por el rifidén. Esta
funciéon es realizada a través de las fases |
(oxido reduccién) y fase Il (conjugacién con
glucuronidos, sulfatos, glutation, acetil
aminoacidos o grupos metilos), tal como ya
fuera descripto. El proceso de oxido-reduccion
mediado por el Citocromo — P450 Il E 1,
presente en el reticulo endopldsmico de los
hepatocitos, genera radicales electrofilicos que
reaccionan con enzimas Yy  proteinas
estructurales conduciendo a la necrosis celular.

El Citocromo-P450 Il E 1, también produce
metabolitos reactivos que se ligan mediante
uniones covalentes al glutation y a
macromoléculas intracelulares ejerciendo la
accion toxica y produciendo dafio hepatico a
través de un sinergismo entre deplecion del
glutation intracelular, metabolitos reactivos y
radicales de oxigeno [21]. El grado de dafio
hepatico depende de la dosis, duracion de la
exposicion, nivel de actividad de las enzimas
hepaticas y de la susceptibilidad individual.
Estas alteraciones pueden producir desde
disfuncion hepatica subclinica hasta necrosis
hepética masiva [22]. El Kerosene y los
combustibles basados en hidrocarburos son
mezclas complejas de hasta 260 alifaticos y
compuestos aromaticos de hidrocarburos (C6-
C17; posiblemente mas de 2.000 formas
isoméricas), incluyendo diversas
concentraciones de los toxicos potenciales, tales
como benceno, n-hexano, tolueno, xilenos,
trimetilpentano, metoxietanol, naftalenos
(incluyendo hidrocarburos aromaticos
policiclicos (HAP), y algunas otras fracciones
C9-C12 (es decir, n-propilbenceno, isémeros
trimetilbenceno) [22][23]. Mientras que las
exposiciones de combustible de hidrocarburos
se producen por lo general en concentraciones
por debajo de los limites permisibles de
exposicion actuales (PEL) para el combustible
de estos derivados tipo Jet A, o de sus isdmeros
quimicos, se desconoce si las interacciones a
los aditivos o sinérgicos entre los derivados de
hidrocarburos, hay interaccién por medio de
hasta a seis aditivos de rendimiento, y otros
factores de exposicién ambiental que puede dar
lugar a imprevistos de
toxicidad y a largo plazo cancer [24,25].

Aunque dentro del contexto ocupacional de cada
uno de los aviadores a estudio , se debe tener



en cuenta posibles factores de riesgo para tal
alteracion como son: la Ingesta de bebidas
alcohdlicas, Sindrome metabdlico,
Hiperlipidemias, exposicion a toxicos en la que
podria incluirse la inhalacién de hidrocarburos
(combustible de aviones y helicopteros Jet Al
(JP4), antecedentes familiares de patologias
hepéticas, Infecciones tropicales como malaria,
dengue; entre otros. [26]

Lo observado en algunos pilotos en los que se
les ha intentado estudiar la etiologia de la
elevacion de sus enzimas hepaticas (bilirrubinas
ylo transaminasas), han sido siempre
diagnosticados como un cuadro de Sindrome de
Gilbert, generalizando esto a todo un nimero de
poblacion especifica, lo que podria ser
incongruente con respecto a la prevalencia de
aparicién de este evento clinico en la poblacion
general, que apenas es de un 3-7% [27].

MATERIALES Y METODOS
Datos

Es un estudio descriptivo de corte transversal en
el que realizo la revision de 1716 historias
clinicas correspondientes al control anual de los
una poblacibn de aviadores de Colombia,
realizados entre el 1 junio del 2010 y 1 de julio
del 2011, observando los valores de las enzimas
hepéaticas  disponibles  (transaminasas Yy
bilirrubinas). Los criterios de inclusion fueron ser
miembro de la Aviacién activo, en calidad de
piloto, tripulante, éarea de mantenimiento,
sanidad o administrativo 1637 casos (95.52%) y
haber realizado control médico anual entre el 1
junio de 2010 al 1 de junio de 2011. Se
determinaron como criterios de exclusion tener
antecedentes médicos (hepatitis A, B, o C,
cirrosis hepética, sindrome metabdlico, consumo
de bebidas alcohdlicas, carcinoma hepatico o
metastasico) consignados en la historia clinica,
siendo excluidos 77 (4.48%) historias clinicas,
por antecedente de hepatitis A (3 casos), por
sindrome metabdlico (4 casos), por consumo de
bebidas alcohdlicas (11 casos), por consumo de
medicamentos (6 casos) y por datos incompletos
(55 casos)

Se utiliz6 para el analisis de los datos el paquete
estadistico SPSS 19, las horas de vuelo como
tiempo de exposicion se cruzaron en tablas 2x2,
con los resultados de las diferentes pruebas de
funcion hepética (analisis de frecuencias y la
prueba Chi?).

RESULTADOS

Para los 1637 casos se encontré6 una media
para la edad de 32,47 (21-47) afios, 1629
(99,52%) hombres y 8 (0,48%) mujeres.

La composicion de la poblacion de acuerdo a su
labor se muestra en la (Tabla 1.) Siendo la
mayoria tripulantes 783 (47,8%).

La distribucion de acuerdo al nUmero de horas
de vuelo es de mayor predominio entre 1.001 y
2.000 horas como se muestra en la Tabla 2.

La media para las horas de vuelo fue de
1.336,13 (0-6.311) horas (Tabla 3.)

Aunque las media se encuentran dentro de
limites normales, el rango méaximo de las
diferentes pruebas de funcién se encuentran
alterados, como se muestra en la Tabla 4.

En las pruebas de Chi®, donde se cruzaron la
edad por grupos y exposicién a horas de vuelo
(Baja exposicion < 1.000 horas y Alta exposicion
> 1.000, con la presencia de alteracién en las
pruebas de funcidon hepética (AST< ALT<
BILIRRUBINA TOTAL, DIRECTA E INDIRECTA)
solo se encontré asociacién entre la exposicién
a horas de vuelo y la alteracion de la AST
(p=0,002) y ALT (p=0,005), como se muestra en
Las (Tablas 5 y 6); las tablas para la edad no
tuvieron valores estadisticamente significativos
con p>0.05.



Tabla 1. Distribucidn de frecuencia por cargo.

CARGO

Fomengje Forcangje

Frequenciz | Porcentai i atumulado
Vildos  ADMINISTRATIVO 1 145 148 143
MIXTO 1z 7 T 156
FLOTO ] 13 13 489
EAR L) 33 33 22
TRIFULANTE i:4] 4k LI 1000

Total 1637 1000 1000

Tabla 2. Distribucién de frecuencia por horas
de vuelo.

GRUPO HORAS Mo, CAS05
MO VUELD MNINGUNA 295
PRINCIFIANTE HASTA 1.000 388
MODERADD HASTA 2.000 527
AVANZADO HASTA 3.000 302
EXPERIMENTADO MAS DE 3.000 120
TOTAL 1632

Tabla 3. Media, valores maximos y minimos
de las horas de vuelo.

HORAS DE VUELD

M Yalidos 1637

Perdidos 0
Media 1336,13
Desy. tip. 1042,054
Minirmo 0
haximo B311

DISCUSION

No hay estudios especificos relacionados con
estas alteraciones en el campo de la aviaciéon
militar o comercial, pero se conocen los
diferentes efectos nocivos sobre la alteracion de
la funcion hepatica producidos por la exposicién
a vapores de hidrocarburos ( combustibles JET
Al - JP4, solventes, grasas, lubricantes y
pinturas) utilizados para la operacion y
mantenimiento de aeronaves, por el consumo de
drogas hepatotoxicas y de abuso como el
alcohol, asi como sufrir enfermedades virales,
cardiacas, neoplasias primarias 0 metastasicas
hepéticas, y el sindrome metabdlico, entre otras
patologias.

LIMITACIONES

El manejo de la informacién en este grupo de
poblacién hace dificil su consulta, el costo de los
examenes requeridos, el conocimiento detallado
de las condiciones y habitos individuales en el
consumo de alimentos, medicamentos y toxicos
mencionados hacen més dispendioso llegar a un
resultado satisfactorio.

Las limitaciones de confidencialidad que se
requieren por la importancia que este grupo
poblacional representa para la seguridad
nacional y para la salud de cada uno ellos ya
que una disfuncibn hepatica tiene grandes
repercusiones individuales, sociales y
econdmicas.

CONCLUSION

Hay asociacién entre el nidmero de horas de
vuelo (Medidor indirecto del tiempo de
exposicion) y la elevacion de la AST y la ALT.
Para establecer una relacion especifica se
requiere la aplicacibon de estudios de
seguimiento y la inclusibn de otros factores
(variables) que alteran las pruebas funcion
hepética, como la medicién de la exposicion a
téxicos volétiles de los diferentes combustibles y
solventes utilizados en la industria aeronautica,
militar, comercial y privada.



Tabla 4. Media, valores maximos y minimos
para las pruebas de funcidn hepética.

BILIRRUEINA | BILIRRUBIMNA | BILIRRUBINA
DIRECTA TOTAL INDIRECTA ALT AST
] Walidos 16386 1637 1636 1636 1634
Ferdidos 1 0 1 1 3
fedia 21883 Favd a418 26060244 32,448848
Cesy. tip. Jg215820 , 38666 V31273 11,3516620 229270608
Minirno 010 10 01 1,0600 ,0onn
Maxirno 1,420 2,96 253 130,0000 2720000
Tabla 5. Tabla de contingencia Horas de
vuelo/ AST.
AST (agrupado)
MORMAL | ALTERADO Total
HORAS DE VUELD BAJA EXPOSICION Recuento a74 104 Ra3
agrupado
(agrupado) % dentro de HORAS DE 24,0% 16,0% 100,0%
YVIJELD (agrupado)
% dentro de AST 437% 34.2% 41 8%
(agrupado)
ALTA EXPOSICION  Recuento 741 210 4951
% dentro de HORAS DE TT A% 221% 100,0%
WLIELD (aarupada)
% dentro de AST a6,3% 65 8% a8,2%
[agrupado)
Total Fecuento 1315 My 1634
% dentro de HORAS DE 20.5% 19,5% 100,0%
YVIJELD (agrupado)
% dentro de AST 100,0% 100,0% 100,0%
(agrupado)
Tabla 6. Tabla de contingencia Horas de
vuelo / ALT.
ALT Cagrupado)
FMOR ML ALTERADO Total
HORAS DE WIUELD MO WIUEL O FRecuaento 288 =] 296
(agrupadod % dentro de HORAS DE ar, 3% 2,7% 100,0%
WIUELD (agrupado)
26 dentro de ALT 18,42 11,12 18,12
fagrupadod
FRIMCIFIAMTE Recuento 2r6E 12 g2
% dentro de HORAS DE 96, 9% 3.1 %% 100,0%
WIUELO (agrupado)
% dentro de ALT Z4,0% 16,7 % 23T
fagrupado)
MODERADO FRecuaento 491 =8 529
% dentro de HORAS DE az.a% e 100,0%
WIJELO (agrupado)
2% dentra de ALT 21, 4% 52,8% 22,3%
fagrupadod
EERVELY b i ) Recuento 294 =} 2032
26 dentro de HORAS DE (=l i) 2,020 100,0%:
WIUELO (agrupado)
% dentro de ALT 18,8% 12,5% 18,5%
fagrupado)
EXFPERIMEMMTAD O Recusento 1145 = 120
o dentro de HORAS DE 95 8% 4,3 100,0%
WILUELOD (agrupada)
2% dentra de ALT LA 5,9% F.3%
fagrupadod
Total Recuento 1564 Tz 1626
26 dentro de HORAS DE L5, 562G 4,420 100,0%:
WIJELO (agrupado)
% dentro de ALT 100,0% 100,0% 100,0%
fagrupado)




Aunqgue estos resultados no son especificos y
concluyentes, siven como base de
investigaciones futuras que permitan encontrar
si hay una relacion causa-efecto entre la
actividad de los aviadores y la alteracion de las
pruebas de funcién hepética.

Se requiere de un disefio controlado que permita
establecer cual o cudales son las posibles causas
de estas alteraciones puestas de manifiesto en
este estudio, tales como monitoreo de la
concentracion de los téxicos mencionados en las
aeronaves y en las areas de mantenimiento, asi
como la aplicacibn de de encuestas que
permitan conocer los hébitos de cada individuo,
para poder descartar otras posibles causas de
estas alteraciones.
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