MINISTERIO DE SALUD

w51 2013 nins

Vistos, los Expedientes N°s 12- 012433-001 y 12-012433-002, que contienen Ila
Nota Informativa N° 122-2013-DGSP-ESNVCRCMPOSQ/MINSA, de la Direccion General
de Salud de las Personas;

CONSIDERANDO:

Que, los articulos | y Il del Titulo Preliminar de la Ley N° 26842, Ley General de
Salud, sefialan que la salud es condicion indispensable del desarrollo humano y medio
fundamental para alcanzar el bienestar individual y colectivo, por lo que la proteccion de la
salud es de interés publico, siendo responsabilidad del Estado regularla, vigilarla vy
promaoveria;

Que, el articulo 2° de la Ley N° 27657, Ley del Ministerio de Salud establece que
el Ministerio de Salud es e! ente rector del Sector Salud que conduce, regula y promueve
la intervencion del Sistema Nacional Coordinado y Descentralizado de Salud, con ia
finalidad de lograr el desarrollo de la persona humana, a través de la promocion,
proteccién, recuperacion y rehabilitacion de su salud y del desarrollo de un entorno
saludable, con pleno respeto de los derechos fundamentales de ia persona, desde su
concepcion hasta su muerte natural;

Que, la Direccion General de Salud de las Personas es el 6rgano técnico
normativo en los procesos relacionados a la atencion integral, servicios de salud, calidad,
gestion sanitaria y actividades de salud mental, estando a cargo de proponer las politicas
de salud, prioridades sanitarias y estrategias de atencién de salud de las personas y el
modelo de atencion integral de salud, con alcance sectorial e institucional, conforme a lo
previsto en el literal a) del articulo 41° del Reglamento de Organizacion y Funciones del
Ministerio de Salud, aprobado por Decreto Supremo N° 023-2005-5A y sus modificatorias;

Que, en ese sentido, la Direccion General de Salud de las Personas ha elaborado
las Guias Técnicas: Guia de Practica Clinica para el Diagnéstico y Tratamiento de la
Intoxicacion por Mercurio, asi como la Guia de Practica Clinica para el Diagnostico y
Tratamiento de la Intoxicacidn por Cadmio;

Estanda a lo propuesto por la Direccion General de Salud de las Personas;
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Con el visado del Director General de la Direccién General de Salud de las
Personas, de la Directora General de ia Oficina General de Asesoria Juridica y del
Viceministre de Salud; y;

De conformidad con lo establecido en el literal 1) del articulo 8° de la Ley N° 27657,
Ley del Ministerio de Salud;

SE RESUELVE:

Articulo 1°.- Aprobar la Guia Técnica: Guia de Practica Clinica para el Diagnéstico
y Tratamiento de la Intoxicacion per Mercurio, que como Anexo | forma parte integrante de
la presente Resoclucién Ministerial.

Articulo 2°.- Aprobar la Guia Técnica: Guia de Préactica Clinica para el Diagndstico
y Tratamiento de la Intoxicacion por Cadmio, que como Anexo !l forma parte integrante de
{a presente Resolucion Ministerial.

Articulo 3°.- Encargar a la Direccion General de Salud de las Personas, la difusién
de lo establecido en las citadas Guias Técnicas.

Articulo 4°- Las Direcciones de Salud, Direcciones Regionales de Salud,
Gerencias Regionales de Salud o las que hagan sus veces, son responsables del
cumplimiento y aplicacién de las referida Guias Técnicas, en su jurisdiccion.

Articulo 5°.- Encargar a la Oficina General de Comunicaciones la publicacién de la
presente Resolucién Ministerial en el Portal Institucional del Ministerio de Salud, en la
direccién: hitp /iwww.minsa.gob.peftransparencia/dge normas.asp.

Registrese, comuniguese y publiquese.

MIDORI DE HABICH ROSPIGLIOSI
Ministra de Salud
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) ) _ GUIATECNICA:
GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA EL DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO
DE LA INTOXICACION POR MERCURIO

FINALIDAD

Elevar la calidad de vida de las personas expuestas a fuentes de contaminacidn a
Mercurio, mediante la contribucidn en la reduccion de los niveles de morbilidad, mortalidad,
y discapacidad, por la adopcién de medidas preventivas primarias y secundarias que
permitan un diagnostico y tratamiento eficaz y oportuno.

OBJETIVO

Establecer los criterios técnicos para la prevencion, diagnostico, tratamiento de la
intoxicacidon por Mercurio, asi como de las potenciales secuelas en personas expuestas a
fuentes de contaminacion con este metal.

AMBITO DE APLICACION

| a presente Gufa de Practica Clinica es de aplicacion en los establecimientos de salud del
Ministerio de Salud y de las Direcciones Regionales de Salud o 1a que haga sus veces en
el ambito regional; y es de referencia para otros establecimientos del sector salud.

GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA EL DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE
LA INTOXICACION POR MERCURIO

Nombre y Codigo (CIE-10)

TE6.1. Efecto tdxico de metales: Mercurio y sus compuestos.
CONSIDERACIONES GENERALES!"*%
5.1 DEFINICION':

La intoxicacion por mercurio (Hg) es la alteracion bioguimica y fisioldgica del organismo
humano, que se evidencia por signeos y sintomas como resultado de la interaccidon de este
téxico, bajo cualquiera de sus compuestos, segun dosis y rutas de exposicion.

5.2 ETIOLOGIA: (25 11.12.16.17, 26, 27, 30, 34,40)

El mercurio es un metal pesado de color blanco-plateado que se encuentra unido a
diversos minerales en la corteza terrestre, principalmente bajo la forma de sulfuros de
mercurio (cinabrio rojo), a temperatura ambiente se halla en estado liquido a pesar de ser
muy denso y poco compresible, ademdas posee gran capacidad de alearse con otros

1 Metodologia de bisqueda de informacion: ver listado de referencias bibliograficos. Agency for Toxic Susbstances & Disease

Registry. Mercury @.
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metales y formar amalgamas, no obstante no lo hace con el hierro. Su punto de fusién es
-38.4°C y el punto de ebullicion es 357°C.

Se estima que alrededor del 30% del mercurio es de origen natural o elemental.
El 70% restante deriva de la actividad antropogénica, principalmente de la mineria, ia
incineracién de productos urbanos y médices.

El Mercurio existe en tres formas: elemental, inorganico y arganico: (Anexc N° 1)

« Mercurio elemental o metalico {(HgO): Es liguido a temperatura ambiente y se
transforma de liquido a vapor de mercurio procedente tanto de la desgasificacion
natural de la superficie terrestre como de la reevaporacion del mismo.

Desde los 13°C el mercurio elemental emite vapores, lo que facilita la intoxicacion
ocupacional. " Asimismo, en el hogar cuando se quiebran termémetros de cristal u
otros dispositivos que contienen mercurio elemental, éste se evapora generando
vapores de mercurio lentamente, que al ser mas pesados que el aire tienden a
permanecer cerca del piso o de la fuente de mercurio, pero pueden entrar en el sistema
de ventilacién y propagarse a todo el hogar.“”

« Mercurio organico (Metilmercurio y Etilmercurio: El metiimercurio (MeHg), surge a
partir de la metilacion del mercurio merclrico (Hg++) a través de procesos no
enziméticos o por la accién de bacterias, es un compuesto potencialmente tdxico
debido a que es hidrofébico y liposoluble, lo cual le permite acumularse en los tejidos
organicos. Una vez que el metiimercurio es liberado al agua puede difundirse a través
de la cadena alimentaria acudtica, que luego es consumido por peces herbivoros
donde se inicia la acumulacién y de alli estos peces seran alimento de peces
carnivoros y mamiferos marinos los cuales pueden ser consumidos por los humanos,
siendo la principal causa de expasicién no ocupacional.

« Mercurio inorganico o Sales de Mercurio: Son compuestos derivados del mercurio
. + .. ++ - -
mercurioso Hg' y del mercirico Hg™ unidos a dtomos de CI, N, Oy S, destacando el
calomel o cloruro mercuricso (HgCl) o cloruro mercarico (HgCl,), usado en luces de
bengala, papel de calomel, mezclado con oro para pintura de porcelana, en electrodos
de calomel. Otros compuestos se han usado como laxantes, para blanquear los
dientes, pilas, entre otros.

5.3 FISIOPATOLOGIA: '"1%18.28.27.20)

El mercurio puede ingresar al organismo por las siguientes vias: inhalatoria, oral y dérmica.
Sin embargo existen diferencias segun el tipo de compuesto:

Via inhalatoria: Es la via mas frecuente e importante en el ambito ocupacional y en casos
de emergencias por derrames. Se destaca la implicancia del mercurio elemental (HgO), el
cual se transforma facimente de su estado liquido a vapor de mercurio; una vez inhalado
difunde hasta un 80% al flujo sanguineo. Aunque el mercurio elemental se acumula en
cierto grado en los rifiones, generalmente no produce dano renal.

Via oral: Los compuestos organicos de mercurio ingresan al organismo a traves de
alimentos, se absorben del 90 al 95% en el tracto gastrointestinal, los compuestos
inorgéanicos de mercurio se absorben entre 2 a 15% de la dosis ingerida acumuléndose en
el tubulo renal proximal, donde puede producir falla renal aguda. Cabe sefalar que el
mercurio elemental no tiene buena absorcion por esta via, siendo en menos del 0.1%.

Via dérmica: Por contacto, se han descrito casos de intoxicacion por aplicacion topica de
compuestos que contenian metilmercurio.




. . . GUIA TECNICA: )
GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA EL DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE LA INTOXICACION PCR MERCURIO

El mercuric absorbido es transportado por la sangre en las céluias rojas hasta un 90% de
jos compuestos organicos y el 50% del mercurio inorganice es transportado unido a la
albdmina. Bl mercurio elemental y los compuestos organicos se distribuyen a todo el
organismo, teniendo mayer afinidad por el encéfalo (sustancia gris), higado y rifion;
también se ha detectado en epitslic de tircides y pancreas, en células medulares de las
glandulas adrenales, espermatozoides, epidermis y cristalino.

Los compuestos inorgénicos o sales de mercuric se concentran principalmente en los
rifones, higado, intestino, piel, glandulas salivales, corazén, sistema miscuio esquelético,
cerebro y pulmén. Luego de una semana, el 85 a 95% se redistribuye y almacena en los
rifones.

E! vapor de mercuric elemental se difunde rapidamente a través de la barrera
hematoencefalica y la placenta, el metiimercurio conjugado con los grupos sulfhidrilos-SH
es transportade al interior del cerebro fetal a través de los transportadores de amincacidos
de la barrera hematoencefalica (BHE) produciend¢ alteraciones congénitas cognitivas en el
feto. El mercuric inorganico no es soluble en lipidos y no atraviesa faciimente la barrera
hemato-encefalica.

La vida media plasmatica es de 23 a 40 dias para los compuestos inorganicos y de 50a 70
dias para los compuestos orgdanicos, siendo la circulacién enterohepatica responsable de
su tiempo de vida media prolongada. Los compuestos de mercurio se eliminan por las
heces y la orina preferentemente. Ei metilmercuric se excreta hasta un 90% en heces
desde el higado via bilis. También esta descrita la excrecién a través de la saiiva, que
corresponde a 1/4 de la concentracion sanguinea y 1/10 de la concentracion urinaria,
asimismo la exhalacion puede representar hasta el 7% de la excrecion.

TOXICIDAD; ©11.1230

La toxicidad del mercurio se encuentra directamente relacionada a su unién covalente con
los grupos sulfhidrilos (SH). E! mercurio también tiene alta afinidad a los grupos carboxilos,
amidas, aminas y fosforilos, lo que contribuye a su toxicidad.

A nivel de la membrana citoplasmatica esta posee grupos sulfhidrilos que son esenciales
para las propiedades normales de permeabilidad y transporte de la membrana celular,
estos grupos SH tienen una elevadisima afinidad por el mercurio.

Los compuestos organicos de mercurio son capaces de inhibir la sintesis de proteinas, esto
se debe a alteraciones del ARN de transferencia, lo que podria explicar las aberraciones
cromosdmicas y anomalias congénitas observadas durante las intoxicaciones alimentarias
con metiimercurio, asimismo afecta la homeostasis del ién calcio, incluso en exposiciones a
corto plazo (menores a 24 horas) produciendo muerte neurcnal.

5.4 ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS:

El primer registro del uso de mercurio proviene por parte de Aristoteles en ef siglo [V A.C,
quien descubrié su uso en ceremcnias religiosas y lo denominé Hydrargyrium que
significaba plata liquida. Los Incas conocfan el cinabrio no cristalizado al que denominaban
“Liimpi” y lo utilizaron como pintura. Los drabes o denominaron azogue. Durante la Edad
Media, el mercurio tuve una singular frascendencia para los alquimistas, por su implicancia
en el principio formativo de metales “Tria Prima: Mercurio-Azufre-Sal’, segtin Paraceisc en
el siglo XVl y ademas introdujo su empleo en el tratamiento de I sifilis; Torricelli, en 1643,
lo utilizé en su barémetro; en 1720, Fahrenheit, en su termometro.

En Minamata - Japén- se presentd la mayor epidemia de envenenamiento ccasionada por
metilmercurioc y otros compuestos de mercurio que eran descargados a la Bahia de
Minamata por la empresa petroquimica Chisso, la cual utilizaba mercurio metilico para
obtener acetaldehide, un material para el cloruro de polivinilo (PVC), estos compuestos
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posteriormente se bioacumulaban en los peces y mariscos que consumia la poblacion. A
partir de 1933, los habitantes de las aldeas pesqueras desarrollaron un sindrome
neurolégico grave y permanente, notificando 111 casos hasta 19680. Otro caso importante
de sefalar ocurrio en el afio 1971-1972 cuando granos de semilla fueron tratados con
“n}f)ercurio organico y distribuido para su consumo causando 459 casos de muertes en Irak.

En el Perd, durante la época del virreinato (1564) la mina de azogue (mercurio) de Santa
Barbara, ubicada a 3,675 m.s.n.m. en la Regidn Huancavelica, fue la méas explotada,
flegando a producir 115 mil quintales de azogue, los que permitieron la obtencion de plata
de las minas de Potosi y Laycacota (Puno), cuyo destino eran las Cajas Reales en Espaia.

Asimismo, fue la principal causa de intoxicaciones laborales por mercurio, registradas en el
Instituto de Salud Ocupacional — INSO. En el afio 2000, entre los distritos de Magdalena
(Choropampa) y San Juan, provincia de Cajamarca, ocurrio el derrame de 151 kg de
mercurio metalico equivalentes a mas o menos 11 litros de mercurio, propiedad de la
Minera Yanacocha, durante su transporte, afectando la salud de mas de 800 pobladores.“s’

5.5 FACTORES DE RIESGO ASQOCIADOS:
551 MEDIO AMBIENTE
Dentro de los factores de riesgo medio ambiental a tener en cuenta se menciona:

- Ingesta de agua contaminada por efluentes industriales, de la mineria informal u
hospitalaria.

- Habitar cerca de fuentes de exposicidn como son las empresas minero metallrgicas o
iugares donde se explota oro, como en ia Regién Madre de Dios (en donde se utiliza el
mercurio elemental como insumo. (mineria informal).

- Ingesta de alimenios contaminados con metilmercurio por cuencas contaminadas con
mercurio metalico por actividades mineras e industriales. (Anexo N°2).

5.5.2 RELACIONADOS A LA PERSONA (%!1-23.2630)

Se puede mencionar algunas condiciones que pueden incrementar el riesgo de
intoxicacion:

- La susceptibilidad individual que hacen a una persona vulnerable a la intoxicacidn.
(hipersensibles o atdpicos).

- Ingesta accidental (ruptura de los termometros en las casas).

- Personas con antecedente de enfermedades pulmonares y renales cronicas.

- Personas con protesis de amalgama. Las amalgamas dentales son la principal fuente
de exposicidon a mercurio elemental en la poblacién general, a partir de 5 amalgamas
los niveles de esa persona seran un poco mas elevados que el resto.®

- Personas con alteraciones intestinales como diverticulosis, fistula, obstruccion, donde
el mercurio puede quedar atrapado en el tracto gastrointestinal por un periodo de
tiempo indefinido, permitiendo a las bacterias convertir et mercurio elemental a su
forma organica que puede ser absorbida sistémicamente.

553 OCUPACIONAL @123 30

El riesgo ocupacional mas importante es la exposicion a los vapores del mercurio
elemental. Este tipo de exposicion se encuentra en (Anexo N° 3):

- La extraccidon del mineral de mercurio, emision de indusirias o plantas termoeléctricas
durante la generacion de energia a partir de combustibles fésiles.

- La produccion metalirgica de mercurio metalico, tratamiento de minerales auriferos y
argentiferos incluyendo la mineria artesanal y en pequefa escala.
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- La produccién de hidroxidos sodico y potésico (plantas de clorosoda), tintes y lamparas
fluorescentes; ‘

- La produccidon y reparacion de aparatos de medicion eléctricos incluyendo las de
electrolisis e instrumentos de laboratorio;

- Fabricacion de baterias, produccion electralitica de clorina y preparacion de zinc
amalgamado para pilas eléctricas.

- L.a produccion de amalgamas en odontologia.

- El tratamiento de semillas y la proteccidn de la madera mediante compuestos organicos
de mercurio.

E! limite de exposicion recomendado de acuerdo a! Decreto Supremo N° 015-2005-SA,
que aprobo el Reglamento sobre Valores Limite Permisibles para Agentes Quimicos en
el ambiente de trabajo es:

LIMITES
ADOPTADOS Peso
N° CAS AGENTE QuiMICO TWA STEL | Molecular{ Notas
<gramos>
mg/m3 mg/m3

Mercurio elemental y co via

7439-97-6 | . m y.comp-1- g 025 20059 | dérmica,
inorg., como Hg

VLB

Alquil-compuestos, como 0.01 003 via
Hg dérmica

*Aril-compuestos, como H 0.1 via
P ' g ) dérmica

CONSIDERACIONES ESPECIFICAS

6.1 CUADRO CLINICO:
6.1.1 SIGNOS Y SINTOMAS
En los casos en que se llega a un punto critico en el balance entrada-eliminacion de
mercurio, aparecen los efectos téxicos que se manifiestan de diferentes formas, segun el

tipo de intoxicacion: aguda y cronica.

INTOXICACIO'N AGUDA: (1,2,5.11,12,16. 17, 18,22, 26, 27, 30)

La més frecuente en la poblacién expuesta no ocupacional y es muy poco frecuente en el
medio industrial, salvo accidentes, y se producen por: {Anexo N° 4)

a. Inhalacidn: (Mercuric Elemental)

- Alteraciones Pulmonares: Disnea, bronquitis, dolor torécico, tos seca a menudo
asociados a fiebre, bronquiolitis y neumonitis quimica aguda (puede ocurrir a niveles
que exceden 1 mg/m’). Los casos severos pueden progresar a hipoxia, fibrosis
pulmonar, falla respiratoria y muerte. Los nifios pueden desarrollar enfermedad
pulmonar severa, incluyendo dilatacion alveolar, enfisema intersticial y neumotoérax.

- Alteraciones Neuropsicolégicas: lLetargo, confusidn, tembiores, debilidad, labilidad
emocional, insomnio, pérdida de la memoria y dolores de cabeza.

- Alteraciones Cutaneas: Es una causa frecuente de dermatitis alérgica de contacto.
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t

Alteraciones Renales: La inhalacion de vapor de mercurio elemental puede causar
toxicidad renal, la que se manifiesta por proteinuria, sindrome nefrético, disfuncidn
tubular temporal, necrosis tubular aguda y en algunos cascs insuficiencia renal
oligtrica.

Alteraciones Cardiovasculares: Puede causar taquicardia e hipertensién. En niftos, la
taquicardia puede estar relacionada con una hipersensibilidad al mercurio.

Alteraciones Digestivas: Estomatitis, colitis, sabor metélico, salivacion, disfagia, dolor
abdominal, diarrea y nauseas.

. Ingestion: (mercurio inorgénico y organica)

Alteraciones Digestivas: La ingesta de mercurio inorgéanico o sales de mercurio a
dosis altas produce un cuadro de gastroenteritis aguda, como consecuencia de la
accion corrosiva sobre la mucosa gastrointestinal. Asimismo, dolor retroesternal y
epigastrico, disfagia, vémitos y cdlicos intensos como consecuencia de la calitis
uicero-hemorragica. Secundariamente al efecto téxico local y a la hemorragia,
aparece hipovolemia y shock cardiovascular, que es la principal causa de muerte.

Al segundo o tercer dia puede aparecer estomatitis con sialorrea, tumefaccién
gingival, haiitosis, sabor metalico intenso y dlceras sangrantes.

Alteraciones Renales: Luego de las manifestaciones gastrointestinales debidas al
mercurio inorganico se instala rapidamente un cuadro de insuficiencia renal como
consecuencia de necrosis tubular proximal con intensa uremia, que puede llevar a la
muerte en un periodo de 8-12 dias, en otros casos fa muerte puede llegar en 24 horas
si hay complicaciones como shock o falla respiratoria.

. Contacto:

Alteraciones de la Cavidad Oral: Glositis, estomatitis {en forma de Giceras aftosas y
herpes simple recurrente, también después de la colocacién de amalgamas dentales),
fiquen plano oral (afeccién oral por amalgamas que contienen mercuric metal),
hiperpigmentaciéon localizada gingival y también puede existir pérdida de piezas
dentarias.

Alteraciones en Piel y Faneras: Dermatitis de contacto, eritemas escarlatiniformes
(apareciendo principalmente a nivel de pliegues y regién periumbilical), eritema
multiforme, exantemas papuloeritematosos generalizados, pustulosis exantematica
aguda generalizada (eritrodermia generalizada que rapidamente se cubre de pustutas
superficiales, no foliculares y asépticas, se acompana de fiebre elevada y cura
espontaneamente).

Asimismo, cabe sefialar que ante una administracion intravenosa de mercurio elemental
{usuzlmente por intento de suicidio u homicidic), se puede generar un embolismo
puimonar agudo con signos y sintomas tales como: Disnea, dolor de pecho, hipoxemia y
muerte. Ademas el mercurio elemental puede transformarse a su forma inorganica y
producir fafla renal.
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(1,25 11,12, 16, 17, 18,22, 26, 27, 30)

INTOXICACION CRONICA:

Es la forma de intoxicacidn mas frecuente en el medio laboral, causada por:
Mercurio elemental y compuestos inorganicos:

- Alteraciones Digestivas: Nauseas, vomitos y mareos. El hallazgo mas significativo es
ta “estomatitis mercurial’, cuyo sintoma principal es la sialorrea, usualmente
acompanada de hipertrofia de glandulas salivales. Los dientes pueden adquirir una
coloracion parduzca (diente mercurial de Letuelle) y el paciente percibe un sabor
metélico y aliento fétido.

3

Alteraciones del Sistema Nervioso: El gran sintoma es el temblor, suele iniciarse en la
lengua, labios, parpados y dedos de las manos. Se asocia frecuentemente a la
adiadococinesia, marcha cerebelosa y en raras ocasiones nistagmus caracteristicas
tipicas de un temblor de origen cerebeloso.

Alteraciones Psicoldgicas: Generalmente las primeras en aparecer, destacan la
presencia de irritabilidad, tristeza, insomnio, ansiedad, pérdida de memoria, excesiva
timidez, labilidad emocional, alteracion del juicio, depresién e incluso estados
paranoides. Esta sintomatologia constituye el denominado “eretismo mercurial’.

Alteraciones Renales: Se manifiesta por lesion en el glomérulo y los tdbulos renales,
presentando una nefropatia intersticial que progresa a insuficiencia renal crénica;
asimismo puede presentarse una glomerulopatia aguda (glomerulonefritis
membranosa) que llevan a un sindrome nefrético.

- Alteraciones Otorrinolaringolégicas: Se ha descrito hipoacusia en aquellos trabajadores
expuestos a vapor de mercurio por lesién del nervio acustico.

1

Alteraciones cutaneas: Acrodinia, que es una enfermedad eruptiva, también conocida
como "enfermedad rosada®, caracterizada por el aumento de la sensibilidad en las
plantas de los pies ¥ en las palmas de las manos acompafiada de sensacion de
hormigueo seguida de una erupcidn eritematosa con exfoliacion y pigmentacion parda
de las extremidades.

- Otras Alteraciones: Cefalea, alteraciones visuales (visidn estrecha o en tdnel),
dermatitis de contacto, rinitis, conjuntivis, hiperlipidemias. También se han descrito
dismenorreas, abortos esponténeos, malformaciones congénitas y atrofia testicular.

Mercurio organico (Metilmercurio):

- Alteraciones del Sistema Nervioso: Produce una encefalopatia grave, comienza con
parestesias periorales y distales, ataxia intensa de extremidades superiores e inferiores
que termina en parélisis, alteracion del cristalino con visién en tinel, reduccion del
campo visual y ceguera, sordera, coma y muerfte.

- Alteraciones Oculares: En la exploracién con idmpara de hendidura se puede observar
coloracion parda en la cépsula anterior del cristalino (signo de Atkinson), bilateral y
simétrica.

6.1.2 EVOLUCION
= Intoxicacién Aguda: depende de la forma de mercurio implicada en la intoxicacion vy la

presencia de complicaciones por la accién corrosiva del mismo, como perforacion
gastrica o esofagica, falia renal aguda, coma y muerte.




‘ _ GUIA TECNICA: .
GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA EL DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE LA INTOXICACION POR MERCURIO

» Intoxicacién Cronica: evoluciona en forma insidiosa y desfavorable si existe dafio
neuroldgico y renal, sobre todo si la intoxicacion se dio en etapa prenatal.

6.1.3 FOTOS

Enfermedad de Minamata - Japon 1950- MINAMATA, W. Eugene Smith y Alleen Smith.HW.R 1675

e Sy
Lesiones Dematoldgicas- Acrodinia: Heavy Metal Poisoning .
Clin Lab Med 26 (2006) 67-97
http.//abemt.org/Heavy%20Metal% 20 Toxicity%20Review% 20200
6.pdf
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6.2 DIAGNOSTICO
6.2.1 CRITERIOS DIAGNOSTICOS *?

a. Epidemiolégicos: exposicion ocupacional, personal (nifios) y ambiental a fuentes
contaminantes (fuentes industriales, actividades minero metalirgicas, derrames y
exposiciones accidentales) y natural.

b. Clinico: manifestaciones compatibles con intoxicacion por mercurio. {(Ver Anexo N°
4)

c. Laboratorio: los indicadores bioldégicos de exposicion gue se consideran para
valorar las concentraciones de mercurio, elemental e inorganico, son:

- Personas no expuestas ocupacionalmente: (valores referenciales)
= Dosaje de mercurio en orina es < 5 ug Hy/L. o 5 pg Hy/g de creatinina.
- Personas expuestas ocupacionalmente: (indice Biolégico de Exposicion)

= Dosaje de mercuric en orina es < 50 pg Hg/l.. 0 35 ng Hg/g de creatinina.
6.2.2 DEFINICION DE CASO

- Caso probable: Cuadro clinico similar al descrito mas antecedente epidemiclégico
positivo.

- Caso confirmado: Caso probable mas nivel de mercurio en orina mayor al valor de
referencia. (6.2.1 - C)

6.2.3 DIAGNOSTICO DIFERENCIAL (*Cadigos CIE 10) " 12227

Paolineuropatias predominantemente sensitivas.
Sindrome de Guillain Barré (G61.0).

Sindrome nefrético de ofra etiologia.
Glomerulonefritis de otra etiologia.

Enfermedad de Parkinson (G20).

Enfermedad de Alzheimer (G30).
Dermatomiositis (M33.0).

Neumonia intersticial de otra etiologia.
Encefalopatias de otra etiologia {(metabdlicas).
10. Sindrome de Kawasaki (Bacteriana).

11. Enfermedad degenerativa o tumor del cerebelo.
12. Esclerosis Lateral Amiotréfica - ELA (G12.2).
13. Otras Gastroenterocolitis (salmonelosis, colera, toxinas marinas).
14. Intoxicacion por otros téxicos (Anexo N°7).

LN GN =

6.3 EXAMENES AUXILIARES @5 111227
6.3.1 LABORATORIO

Se consideran las siguientes pruebas basicas:

z Agency for Toxic Sunstances & Disease Registry — ATSDR. Mercury

® Organizacion Mundial de la Salud. OMS. Evaluacion Mundizl sobre el mercurio.
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1. Hematolégicas: Hemograma completo (bUsqueda de anemia, leucopenia,
trombocitopenia o punteado basdfilo), hemogiobina corregida de ser persocnas que
viven en altura (el mercuric orgdnico se concentra en los eritrocitos, se puede
presentar trombocitopenia y agranulocitosis).

2. Electrolitos séricos y gases arteriales: Sodio, potasio, cloro, bicarbonato, calcio para
ver el estado acido/base (en caso de deshidratacion aguda o problemas
gastrointestinales).

3. Pruebas de funcidn renal: Dosaje de urea, creatinina sérica o urinaria, depuracién de
creatinina y proteinuria en 24 horas. (se espera elevacién de creatinina y proteinuria
elevada).

4. Grupo y factor sanguineo debido al riesgo potencial de hemorragia gastrointestinal y
perforacion por ingesta de mercurio inorgénico.

Los examenes varian dependiendo de los sintomas que se presenten.
6.3.2 IMAGENES

» Radiografia abdominal: E| mercurio es radiopaco, encontrandose su distribucion en el
tracto digestivo en este apoyo diagndstico.

» Radiografia de torax. Puede demostrar aspiracion de mercurio, 0 mercurio
secuestrado en corazon y pulmones en caso de una inyeccién intravenosa.

» Tomografia axial computarizada cerebral Se puede encontrar atrofia cortical y
occipital.

» Resonancia magnética: Se describen hallazgos en la corteza cerebral como atrofia
cortical y central, especificamente en la corteza wisual, los centros motores y
sensitivos y centro auditivo.

6.3.3 EXAMENES TOXICOLOGICOS 122627

» Indicadores Biologicos de Exposicidn: La prueba de orina de 24 horas la mas
confiable para determinar exposicion reciente al mercurio. Si existe dificultades
técnicas para la toma de muestra de 24 hrs se puede usar un analisis simple de orina
puntual con dosaje de creatinina.

» En nuestro pals, el laboratorio referencial estéd en el INS-CENSOPAS que determina
actualmente mercurio en orina de 24 horas, mediante Espectrofotometria de
Absorcion Atomica (EAA) por inyeccién en flujo con generacidn de hidruros en vapor
frio.

= ias concentraciones sanguineas menores a 10-20 pg/L y urinarias menores de 50
ug/L se consideran dentro de los valores referenciales; sin embargo, la correlacion
entre el nivel de mercurio y su toxicidad es variable. En general, un nivel en sangre
mayor de 35 pg/L o urinaric mayor de 100 pg/t requeriran terapia. (11,12

= Asimismo, el analisis de cabello se puede emplear en exposicidn crdnica no
ocupacional, pero no es un examen rutinario debido a la contaminacién ambiental
potencial, la cual devendria en falsos positivos.

= Ofras pruebas diagndsticas que se emplean para determinar la exposicion a mercurio
generaimente en ambientes laborales son la N-acetilglucosaminidasa (NAG) y la B-
galactosidasa.

6.3.4 OTROS EXAMENES COMPLEMENTARIOS
» Estudio electromiografico: Alteraciones en la conduccion nerviosa, reduccicn de la
velocidad motriz.

» Exploracion psicoldgica: Se recomienda tener en cuenta algunocs aspectos durante la
evaluacion.

11
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6.4.1 Medidas generales y preventivas

- Observacidn psicoldgica del comportamiento: direccion de la atencion,
interrelacion personal.
Afectividad: calidad del humor prevalente (alegre, sombrio, inestable, entre
otros).

- Exploracién de ia inteligencia
Escala de inteligencia de David Wechsler, abreviado, para adultos (WAIS) y para
nifos.

- Psicomotricidad
Prueba de Retencion Visual de Benton, test Guestaltico Visomotor de Bender,
test neuropsicoldgico de Luria.

- Aspectos emocionales; Inventario de personalidad de Eysenck, escala de
ansiedad y depresion de Zung.

» Anatomia patologica: Puede observarse necrosis de la mucosa bucal, esofagica,
gastrica y otras; a nivel neuronal puede hallarse destruccion y desmielinizacién de las
fibras sensitivas nerviosas y raices dorsales de nervios periféricos y a nivel renal, los
tubulos contorneados proximales pueden presentar tumefaccidén hasta necrosis.

6.4 MANEJO SEGUN NIVEL DE COMPLEJIDAD Y CAPACIDAD RESOLUTIVA

(9, 10,11, 12,13, 26, 27,30)

- Exposicién Naturai:

= |dentificar las probables fuentes naturales de mercurio en los espacios geograficos
para evitar que los pobladores entren en contacto permanente, coordinar con el
personal de Salud Ambiental de la DISA, DIRESA, GERESA o quienes hagan sus
veces en los gobiernos regionales.

= Elaborar un Mapa de Riesgos considerando las zonas de exposicidon natural vy
antropogénica, asi como la poblacion en riesgo.

Recomendaciones Nutricionales®:

Se recomienda la ingesta de alimentos ricos en antioxidantes {aceites vegetales,
vegetales grascs, frutas y vegetales) para la prevencidén y tratamiento en caso de
intoxicacién. Evitar consumo de peces potencialmente contaminados con
metilmercurio. (Anexo N° 2)

Recuerda: Atan, blanqguillo, el tiburdn, pez espada, y caballa parece tener el mayor
nivel de mercurio y se deben comer en forma mas limitada para estar seguro. Por
supuesto, el personal de salud no debe tener miedo a recomendar el pescado
debido a gque tiene diversos buenos beneficios, se debe informar a la poblacion de
manera adecuada y correcta.

Recomendaciones Ocupacionales™:

» Toda empresa debe contar con su Programa de Gestidn en Seguridad y Salud
Ocupacional reconocido por las instancias correspondientes.

» Ante la presencia de un caso probable de intoxicacién por mercurio, la empresa
determinara las concentraciones del Hg en el ambiente de trabajo, asi como vigilara
la salud de los trabajadores y medira el nivel de exposicion a través de un indicador

Unién Europea- Especies marinas més contaminadas con mercurio (g
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bioldgico (mercurio en orina) de acuerdo a las normas establecidas por el Ministerio
de Salud y la normatividad vigente del Ministerio de Trabajo. De ser positivos se
determinara la eliminaciéon y/o control de ta fuente de exposicion, rotacidn o retiro del
personal, segin sea el caso, y administracion de tratamiento especifico, segin
corresponda.

En caso de ruptura de un termdmetro o encontrar mercurio derramado en el hogar,
primero debe retirar 2 los nifios del lugar del derramamiento. Limpie las gotas de
rodandolas sobre una hoja del papel o aspirdndolas con un gotero (no sin antes
haberse protegido con una mascarilla). Después de recoger el mercurio, colocarlo en
una bolsa plastica o envase hermético. El papel o gotero también deben ser
embolsados y desechados. Intente ventitar el cuarto. Utilice abanicos para acelerar la
ventilacidon. Si encuentra cantidades mas grandes de mercurio metalico (por gjemplo,
un tarro}, cercidrese de que el mercuric metalico esté en un envase herméticamente
cerrado y llame al establecimiento de salud para recibir instrucciones sobre cémo
deshacerse con seguridad del mismo. En ningiin caso se debe usar una escoba o
pasar la aspiradora para retirar el mercurio liquido. (4,

= El mercurio se debe tener en frascos adecuadcs y cerrados herméticamente.

Recuerda: iLa exposicidn mas comun al mercurio en el trabajo es por inhalacion
de vapores de mercurio liquido. Si no se maneja de manera adecuada, los
derrames de mercurio, por mas minimos que sean, liquido (por ejemplo por
rotura de termometros), pueden contaminar el aire de espacios cerrados por
encima de los limites recomendados.

» Dotar al trabajador con casilleros de doble compartimiento para la ropa personal y la
de trabajo, ademas brindar facilidades para el aseo personal.

» Utllizar equipos de proteccion personal como lentes de proteccidon, mascarilla con
filtro, guantes, ropa de trabajo, botas largas, entre otros.

» Debe haber orden, fimpieza y adecuada ventilacion en los ambientes de trabajo.
Asimismo debera estar prohibido fumar, comer y beber en el lugar de trabajo.

Monitoreo Ambiental
La determinacion de las concentraciones ambientales de mercurio comprende:

= Emplec de protocolos para la toma de muestras seglin normas vigentes, en los
diferentes medios ambientales (aire, agua y suelo). *'%

= Las Unidades Organicas de Salud Ambiental de los ambitos correspondientes o sus
pares a nivel regional son los encargados de las tomas de muestra.

- Preventivo Promocionales:

= Higiene corporal:
o lLavado de manos y cara.
o Bafio diario.
o Higiene bucal, alimentaria y colutorios.

= Higiene de la vivienda:
o Limpieza en humedo.
o Mantener ventanas cerradas en horas de tréfico intenso, evitando el ingreso de
polvo contaminade, luego ventiiar.
o Evitar la adquisicidon de juguetes y dtiles de escritorio de dudosa procedencia
y/o sin autorizacion sanitaria.
o Lavarjuguetes y chupetes de ios nifios y nifias.
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o Mantener las baterias y pilas domésticas alcalinas fuera de! alcance de los
ninos y nifias.

6.4.2 Terapéutica (3,5, 11, 12,13, 26, 27,30)

El tratamiento depende de la via de intoxicacidon por mercurio, es asi que se considera:

1) En caso de contacte ocular:
Realizar el lavado de la zona afectada con abundante agua per 15 minutos y referir
segun fluxograma al siguiente nivel de atencién.

2) En caso de contacto dérmico:
Retirar toda la ropa contaminada y disponerla como un residuo toxico (bolsa amarilla),
realizar el lavado de la zona afectada con abundante agua y jabdn per 15 minutos, y de
tener alguna herida realizar la curacién con sustancia antiséptica. Si la imritacién
persiste, referir segdn fiuxograma al siguiente nivel de atencion.

3) En caso de inhalacidon de vapores de mercuric metélico:

Retirar a la persona del area contaminada, brindar medidas de soporte {oxigeno
hiumedo permanente, manejo electrolitico entre otros), lavade de Ia piel y mantenerla
en observacion por 6 a 12 horas, por el riesgo de aparicién de una neumonitis aguda
segun evolucidn clinica. Realizar pruebas adicionales para verificar que no haya dafic
sistémico, asimismo solicitar evaluacion por otras especialidades segun criterio clinico.
Se recomienda rehidratar con cuidado debido a que una administracién excesiva de
tiquidos puede contribuir al edema agudo de pulmon.

4) En caso de ingestion:
Debido a la accidon corrosiva de algunos compuestos mercuriales debe prevenirse los
cuadros de gastroenteritis y deshidratacién severa, mediante la administracion de
fluidos intravenosos para corregir el disbalance hidroelectrolitico. La rehidratacion debe
ser cuidadosa, evitando la sobrecarga de fluidos que puede contribuir al edema agude
de pulmén. De existir dafio renal (tubulopatias antricas) se debe monitorizar la funcién
renal y recurrir a hemodialisis de ser necesario.

El mercurio inorgénico es caustico, con riesgo potencial de perforacion, no esia
indicado el lavado gasftrico.

En casos de ingesta accidental de mercurio elemental, al no tener buena absorcidén a
nivel dei tracto gastrointestinal no es necesario acelerar su iransito, se elimina
generalmente sin problemas. Sin embargo, en case de consumo masive se debe
considerar la irrigacion intestinal con polietiienglicol via oral en las siguientes dosis:

- En nifios de 9 meses a 6 afios: 500 mililitros/hora.
- Enninos de 6 a 12 ahos: 1000 mililitros/hora.
- Y en adultos, inicialmente 2 litros, seguido de 1.5 a 2 litros por hora.

5) Tratamiento Especifico — Quelantes (3.57.121617.18.27).

5.1) Recomendaciones Generales

- Son de uso exclusivamente hospitalario a partir del Ill nivel de atencién y requiere
de supervision médica para la evaluacidon de la funcidon hepética, renal,
hematologica antes, durante y después de la quelacidn.

- Contar con el consentimiento informado del paciente o familiar responsable.

- Posterior a la quelacién el paciente debe retirarse definitivamente de la fuente de
exposicion.
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5.2) Esquema de tratamiento "2

Los quelantes de eleccién para los casos de intoxicacion por mercurio bajo todas sus
formas en pacientes con funcién renal normal, son los siguientes:

» En personas que toleren la via oral se empleara el Succimero o DMSA (acido 2,3
dimercaptosuccinico) a razdn de 10 mg/kg de peso cada 8 horas por 5 dias, y luego
continuar la misma dosis cada 12 horas hasta completar 14 dias, durante la
administracién de la terapia se debe monitorizar la funcidn renal y realizar anélisis de
sangre. Asimismo, en casos de envenenamiento con mercurio elemental y organico
se debe continuar la terapia hasta 24 horas después que el mercurio urinario sea
menor a 20 pg/L.

=En personas gque no toleren la via oral y sin disfuncién renal se empleara el
Dimercaprol o BAL (British anti-Lewisite}, siendo ia dosis empleada de 3-5 mg/kg via
LM (nunca via EV) cada 4 horas por dos dias, luego se administrara 2 5-3 mg/kg iM
cada 6 horas por 2 dias y finalmente 2.5-3 mg/kg cada 12 horas, por 1-3 dias, esta
contraindicado en personas alérgicas al mani y aquellas con dafno hepatico.

Sin embargo, no se recomienda en toxicidad por mercurio organico debido al
incremento del nivel de mercurio en sangre, el cual ocasionara alteracidn en el sistema
nervioso central.

En caso de no contar con ninguno de los otros quelantes antes mencionados, se
puede emplear como terapia quelante alternativa la D - Penicilamina, en casos de
intoxicacién por mercurio inorganico y elemental (Anexo N°5).

Notificar la sospecha de reacciones adversas a través del Sistema Peruano de
Farmacovigilancia.

6.4.3 EFECTOS ADVERSQS AL TRATAMIENTO "'

- El uso de BAL puede causar nauseas, dolor de cabeza, sensacion de comezdn y ardor,
digforesis, sialorrea, lagrimeo, rinorrea, dolores musculares, temblor, inquietud,
taquicardia, hipertension, fiebre y dolor en el sitio de inyeccién. En dosis de 25 mg/kg
puede ocasionar encefalopatia hipertensiva, coma y convulsiones. Pueden formarse
abscesos estérifes en los lugares donde se aplique la inyeccidn. Los sintomas criticos
disminuyen después de haber pasado 30 a 90 minutos. Tener en cuenta que el BAL se
encuentra diluido en aceite de mani, por ello esta contraindicado en ¢asos de alergia al
mani y no debe emplearse en personas con dafio hepéatico.

- ElI Succimero o &cido 2Z-3 Dimercaptosuccinico (DMSA) puede causar nauseas,
vOmitos, diarrea, anorexia, dolor abdominal, rash, prurilo, dolor de garganta, rinorrea,
parestesias, trombocitosis, eosinofilia y elevacidn transitoria de ia fosfatasa alcalina y
transaminasas.

- Los efectos adversos de la D-Penicilamina comprenden nauseas, fiebre, exantemas,
leucopenia, trombocitopenia, anemia aplasica, anemia hemolitica, proteinuria,
nefroloxicidad. Las personas alérgicas a la penicilina no deben recibir este quelante ya
que pueden sufrir reacciones alérgicas a ésta.

6.4.4 SIGNOS DE ALARMA
- Insuficiencia renal aguda.
- Deshidratacidén moderada a severa por las pérdidas gastrointestinales.

- Shock.
- Falla respiratoria.
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6.4.5 CRITERIOS DE ALTA

Criterio clinico: mejoria de signos y sintomas.
Criterio de laboratorio: disminucion de los niveles de mercurio en orina por debajo
de 20 pg/L.

6.4.6 PRONOSTICO

Depende del cuadro clinico, tratamiento oportuno y el tipo de compuesto mercurial
comprometido.

6.5

COMPLICACIONES Y SECUELAS:

6.5.1 COMPLICACIONES (*Cddigos CIE 10)

Trastornos hidroelectroliticos (E87).

Insuficiencia renal (N14.3) que puede Hegar a falla renal (N18.0).
Trastornos neurologicos (G860).

Shock hipovolémico (R57.9).

6.5.2 SECUELAS

Agudas:

Por exposicion a mercurio elemental. Sindrome de disirés respiratorio agudo
(SDRA), insuficiencia respiratoria y muerte. En casos de toxicidad grave pueden
desarroliar fibrosis intersticial difusa y enfermedad pulmonar restrictiva.

- Por exposicién a mercurio inorganico: Falla renal aguda, perforacién géastrica o

esofagica, colapso cardiovascular y muerte.
Por exposiciéon a mercurio orgénico: Principalmente a nivel del Sisterna Nervioso
Central flevando a confusidn, coma y muerte.

Cronicas:

6.6

A nivel neuropsicologicos: Temblor, cambios en la personalidad, eretismo,
parkinsonismo y demencia. La exposicion prenatal de mercurio elemental produce
severos casos de neuroencefalopatia y muchas de estas secuelas son itreversibles.

CRITERIOS DE REFERENCIA Y CONTRARREFERENCIA

= EN ESTABLECIMIENTOS DE NIVEL &

Puesto de Salud (I-1, 1-2):

Es funcion de esta categoria de atencidn el manejo de personas con intoxicacion
aguda por contacto (dérmico y ocular) con o sin complicacién debe ser referido al
siguiente nivel de atencidn segin el numeral 6.4.2. de la presente Guia de Practica
Clinica.

Realizar actividades preventivo promocionales segtn numeral 6.4.1 de la presente
Guia de Practica Clinica.

Referir al siguiente nivel de atencion a la persona intoxicada por ingesta o
inhatatoria.

Notificar el caso a la Unidad Orgénica de Epidemiologia o quien haga sus veces en
los Gobiernos Regionales.

identificar posibles fuentes de exposicién ocupacional o ambiental en coordinacion
con la Unidad Organica de Salud Ambiental o quien haga sus veces en el Gobierno
Regional.

Cenfro de Salud (I-3, 1-4):

Todo io considerado para el Puesto de Salud.
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Realizar la toma de muestras para indicadores biolégicos de exposicidn a mercurio
por personal capacitado teniendo en cuenta la normatividad vigente (INS).

Referir la muestra para dosaje de mercurio en orina del caso probable segun
protocolo del INS-CENSOPAS.

Realizar la toma de muestras ambientales y analisis en coordinacion con la
Direccion General de Salud Ambiental, teniendo en cuenta la normatividad vigente.
Solicitar oportunamente los resultados de las pruebas confirmatorias realizadas.

EN ESTABLECIMIENTOS DE NIVEL |1

Hospital (ll-1, H-2)

Tado lo considerado para el primer nivel de atencion.

Manejo de la intoxicacién aguda no complicada (por inhalacion o ingesta sin faila
renal o respiratoria). segun el numeral 6.4.2. de la presente Guia de Practica
Clinica,

Manejo de la intoxicacién cronica confirmada segin sintomatologia descrita en el
numeral 6.4.2 de |a presente Guia de Practica Clinica.

ldentificar posibles fuentes de exposicion ocupacional o ambiental en coordinacion
con la Unidad Orgénica de Salud Ambiental o quien haga sus veces en el gobierno
regional.

Referir a pacientes con signos de alarma antes descritos (6.1 de la presente Guia
de Practica Clinica) al siguiente nivel de atencién.

EN ESTABLECIMIENTOS DEL NIVEL lil:

Hospital de Referencia e Institutos especializados (H1-1, l-2)

Todo lo considerado para el segundo nivel de atencion.

Manejo de la intoxicacion aguda complicada (presenta falla renal o respiratoria) que
requiere de cuidados intensivos o procedimientos especializados (6.1 de la presente
Guia de Practica Clinica).

Tratamiento quelante.
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Vil. FLUJOGRAMA

Caso Probable

Toda persona con alguna manifestacion clinica compatible (digestiva,
respiratoria, neurcldgica, renal, etc.) identificado por personal de salud
mas antecedente epidemiologico positivo.

v

Establecimiento I-1, |-2, 1-3 y 1-4:

Mangjo de la intoxicacion aguda no complicada (por contacto),
estabilizar el paciente segn cuadro clinico (elaborar 1a historia clinica
Integral: revision de faclores de riesgo — antecedente epidemiolégico,
examen fisico completo, exdmenes de iaboratorio segin disponibilidad
(hemograma, electrolitos) y referir a un EE.SS del 2do o 3er nivel segun

Identificar la posible
fuente de exposicion y
poblacion en riesgo.

capacidad resolutiva de ser necesario. ™

+

Establecimiento H-1, I1-.2;

Manejo de la intoxicacibn aguda y cronica no complicada (por
inhalacion o ingesta sin falla renal u respiratoria). Evaluacion por
meédico especializado (pediatra o Internista), quien corroborara si el
caso es probable mediante Historia Clinica y resultados de
laboratorio obtenidos. Asimisme solicitara dosaje de mercurio en
orina en el laboratorio de referencia y evaluacion por especialidades
segun criterio, clinico. **

v

Establecimiento Hi-1, 1ll-2 (Materno-
Perinatal, pediatricos, neurolégicos) Hl-
E: Manejo de la intoxicacidén aguda
complicada (presenta falla renal o
respiratoria) que requiere cuidados
intensivos o procedimientos
especializados segin sea el caso.

Caso Probable de
Intoxicacion por
Mercurio

Busqueda de ofros
agentes etiolégicos

- N/ .
Solicitar dosaje de mercurio en

- Kk I
Qrina™*: Evaluacién por
especialidades segun
1- Personas  No  Expuestas evolucién clinica (Nefrologia,

ocupacionalmente dosaje menor de
5 pg/L o 5 pglg creatinina.

Neumologia, Neurclogia) y
brindar tratamiento.

1 ‘,

Notificacion al Notificar a.ia Unidad
Qrganica de

nivel . : .
inmediato Eptdemrglogla y Saiud
. Armbiental para
superior

identificar la fuente de

considera oring de 24 hrs dosaje

2.~ Expuesto Ocupacional se
¢ 35 ugyg l

menor 50 upg /L
creatinina

Tratamiento y

i recomendaciones
segln especialidad

Caso
Confirmado

v ¥

Seguimiento segln cada
casopor el 1y 2% nivel
de atencion

Iniciar tratamiento segun
clinica y niveles elevados de
mercurio

exposicion y poblacién
expuesta

) 4

intervencion en la
poblacién expuesia y
controf de las fuentes de
exposicién

¥

Medidas preventivo
promacionales por el 1% nivel de
atencién y evaluacion segn
capacidad resolutiva

*En caso de no contar con la capacidad resolutiva se derivard al siguiente nivel de atencion. **De no
existir médico especialista se derivara al paciente al siguiente nivel. *** Valores referenciales OMS.
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ANEXOS

Compuestos de mercurio y fuentes de exposicion.

Variedades de peces contaminados con mercuric en Madre de Dios.
Lista de actividades de riesgo para la intoxicacién por mercurio-ClIU.
Manifestaciones clinicas de la intoxicacion por mercurio.

Esquema de tratamiento especifico en intoxicacion por mercurio.
Glosario de términos.

Intoxicacion por otros téxicos. Diagndstico diferencial.

Nooken
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ANEXQO N°1

COMPUESTOS DE MERCURIO Y FUENTES DE EXPOSICION

MERCURIO ELEMENTAL O METALICO (Hg®)

~-Barémetros.

-Baterias.

.-Derivades de Bronce.
~Instrumentos de calibracién.
.-Productos Clore-alcalis.
~Amaigamas Dentales.
~Flucrescentes.

.-lamparas de mercurio.
.-Detectores Infrarrojos.
~Industria de Joyas.
-Mandmetros.

~Lamparas de Neén.
~Pinturas.

-Fotografia.

- Termoémetro.
~Semiconductor.
~Preduccién de Plata y Ore.

~Metilmercurio: CH;Hg (clorura)

-Antisépticos.

~Sulfato de mercurio: HgS0,
-Perclorato de mercurio;
Hg(C104),

-~Cianato de mercurio; Hg(CNO);
{F uminato)

.-Hidréxido de mercurio: Hg (0H);

Derivados - o G .-Agentes Bactericidas.
Alquilicos .—:Etllmergu_rlo. 2H§th§clqrgro) - Vacunas. (Preservantes)
5 \ -~Isapropiniimercurio {hidroxido) -Agentes Embalsamadores.
e Eor — -Industria agraria.
MPUESTOS Derivados S/Eﬁ?éltrg s)rcurlo‘ CeHsHg (Acetato ~Fungicidas.
GANICQOS Arilicos - P — tolilmercurio; CHaCsH,Hg .:ﬁizr;ttisid(ggrm;mdas.
Derivados -Metoxietiimercurio: .-Productos de limpiezafiavanderia.
I yvacos CH,OCHHg -Industria del papel.
alcoxialquilicos | _Foxjetiimercurio: -Preservantes de semilias.
C,HsOC,H,Hg -Preservantes de madera.
~Produccién Acetaldehido.
~-Agentes antisifiliticas.
.-Cloruro Mercurioso: HgCl f’égg?g&fgss
(cgilomel) L -Fungicidas.
.-Clorure Mercurico: HgCls. _Electradas
(f:glgg‘oerl?'\eréarico‘ Ha0 .-Desinfectantes.
| J L _g ~Preparacicnes Embalsamadoras.
.~ Sulfure Mercdrico: HgS -Explosivos
COMPUESTOS | Combinacicnes | (cinabrio) .-Procesamiénto de Pieles v sombreros
INORGANICOS | con Ci, N, O y S| .-Nitrato de mercurio: Hg (N03)2 | v '

-~Industria de tinta.

-Lamparas de vapor de marcurio.
.-Plateria.

-Industria de Perfume.
-Fotografia.

.~Jaleas espermicidas.

~Tinta de Tatugje.

.-Produccién de Vinilos.
.-Preservantes de madera.

* Fuente: Clinical Management of Poisoning and Drug Overdose — Adaptacion

ESNAPACMPOSQ - 2011
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ANEXO N° 2
VARIEDADES DE PECES CONTAMINADOS CON MERCURIO EN MADRE DE DIOS
Nombre Cientifico Nombre Comin
Gadus morhua Bacalao
Prochilodus ni ricans Bocachico™*
Pla ioscion squamosissimus Corvina
Piaractus brachypomus Paco™
Liposarcus spp. Carachama
Carassius auratus Dorado
Potamorhina altamazonica Yahuarachi
Alopias superciliosus Zorro
Hydrolycus pectoralis Chambira
’ Calophysus macropterus Mota Punteada™*
s Pseudoplatystoma fasciatum Doncella**
Pseudoplatystoma ti rinum Puma Zungaro™**
Zungaro Zungaro Zungaro™*

*Fyente: Informe Técnico.INS-CENSOPAS “Niveles De Exposicién a Mercurio en Poblacion de
Huepetuhe-Madre de Dios y Faciores de Riesgo de Exposicion 2010. (43

**Fuente: Carmegie Amazon Mercury Ecosystem Project. Mercurio en Madre de Dios.

Concentraciones de Mercurio en peces y seres humanos de Madre de Dios. Stanford, USA.
Marzo 2013. (44),
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ANEXO N° 3

LISTA DE ACTIVIDADES DE RIESGO PARA LA INTOXICACION POR MERCURIO — CltU**

MERCURIO METALICO

MERCURIO INORGANICO

MERCURIO ORGANICO

-Odontélogos (933)

-Fabricantes de Desinfectantes

.~-Fabricantes y usuarios de
Bactericidas (351)

.-Mineros y Joyercs (230)

.~Fabricantes o manipuladores
de Explosivos

.-Fabricantes y usuarios
Fungicidas (351)

-Fotdgrafos (001)

.- Taxidermistas (001)

-Farmacéuticos (352}

.-Ceramistas (001)

.-Laboratoristas (933)

.~-Personal que realiza Técnicas
histoldgicas (001)

.~ Trabajadores de Refinerias de
Mercurio {(230)

.-Fabricantes de vinilos {356)

.~-Personal que elabora, prepara
o utiliza Pesticidas (351)

-Fabricantes de pinturas (351)

.-Curtidores (001)

-Embalsamadores (001)

.-Procesadores de pape! (001)

.- Trabajadores de
Procesamiento de pieles (323)

-Recolectores de granos (001)

.-Fabricantes de tintas (351)

~Agricultores (001)

-Fabricantes de amalgamas (381)
/
' - Trabajadores de Procesamiento

de plata (381)

.- Trabajadores de Procesamiento
de Oro (381)

.- Trabajadores de Procesamiento
de bronce (381)

.- Trabajadores de Productos con
cloro (352)

-Aux. Odontologia {933)

* Fuente: Clinical Management of Poisoning and Drug Overdose - Adaptacidon ESNAPACMPOSQ -

2011
**Cédigo de la Clasificacion Internacional Industrial Uniforme

-Personal que elabora, prepara
o utiliza Insecticidas (351)
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ANEXO N° 4

MANIFESTACIONES CLINICAS DE LA INTOXICACION POR MERCURIO

TIPO DE MERCURIO

Organo/Sistema Elemental Inorganico Orgénico
Ruta de Inhalacién Inhalacién (crénica), Oral
Exposicidn oral, dérmica
-Temblores.
-Parestesias.
.~-Temblores. ~Disartria.
.-Neuropatia periférica. -Ataxia.
~Encefalcpatia. .-Visién estrecha.
-Disartria .-Pérdida de audicion.
.~-Espasticidad.

~Encefalcpatia

La toxicidad croénica
por mercurio
inorganico es similar
a la producida por
mercurioc elemental.

.-Eretismo: timidez,
labilidad emocional,
nerviosismo, insomnio,
pérdida de memoria,
déficit de concentracion.

Neurolégico .
g ~Eretismo.

Neuroencefalopatia
congeénita:

.- Retardo Mental.
.- Micrognatia

.- Microcefalia.

.- Ceguera.

.- Corea.

~Vémitos.

.- Hematemesis.

.- Dolor abdominal.
- Perforacion
intestinal.

- Colitis

Gastrointestinal

Proteinuria - Sd.

Nefrético Falla renal aguda

Renal

Colapso

Cardiopulmonar Neumonitis -
Cardiovascular

Demmatitis alérgica,
Queilitis, Gingivitis,
Estomatitis, Salivacién
excesiva

Piel

Acrodinia, Rash y
descamacién de paimas
Otros y plantas, Diaforesis,
Fiebre, Esplenomegalia,

Irritabilidad.

* Fuente: Toxicologia de Ford
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ANEXO N° 5

ESQUEMA DE TRATAMIENTQO ESPECIFICO EN INTOXICACION POR
MERCURIO.

Quelacion
Se inicia en base al tipo de exposicion:
1.- Terapia Inicial:

= Succimer o DMSA (&cide 2,3 dimercaptosuccinico), se puede emplear para
todas las formas de toxicidad por mercurio, con el siguiente esquema:

Via de Administracién Dosis Veces/dia Dias
ORAL 10 mg/kg 3 5
10 mg/kyg 2 14

* Tratamiento completo son 19 dias.

* Dimercaprol o BAL (British anti-Lewisite) se puede emplear en casos de
toxicidad por mercurio inorganico y elemental, con el siguiente esquema:

Via de Administracién Dosis Vecesl/dia Dias
Im 3 -5 mg/kg 6 2
2.5-3mglkg 4 2

2.5 -3 mglkg 2 1-3

2.~ Terapia Alternativa:
= Penicilamina se puede emplear en casos de toxicidad por mercurio inorgénico y
elemental.
Via de Administracign Dosis Veces/dia Dias

ORAL Adulto 1a2 7-14
1000 a 1500  antes de las
mg/dosis comidas

* En nifios se usa inicialmente 10 mg/kg/dia y se aumenta gradualmente a 30
mgf/Kg/dia, dividido en 02 6 03 dosis, segun tolerancia. Dosis de hasta 100 mgikg en
04 dosis divididas pueden ser utilizadas dependiendo de la gravedad de la
intoxicacidn vy los efectos adversos. Dar antes de las comidas; maximo 1 g/dia.

3.- Consideraciones:

= Para adultos y nifios, se puede repetir el tratamiento luego de 3 a 5 dias de
terminada la 1 terapia.

» Se suspende el Tratamiento Quelante segin la sintomatologia y el nivel del
mercurio. Ejemplo cuando el nivel de mercurio urinario medido en 1 semana
después de la terapia quelante se mantiene menor a 20 pg/t.

* Fuente: Toxicologia de Ford,
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ANEXO N° 6
GLOSARIO DE TERMINOS

Poblacién de nifios: menores de 12 afios.
Azogue: denominacion comin del mercurio.

Enfermedad de Minamata.- Es un sindrome neurolégico grave y permanente, los
sintomas incluyen ataxia, alteracidn sensorial en manos y pies, deterioro de los sentidos de
la vista y el oido, debilidad y, en casos extremos, paralisis y muerte. Se denomina asi
porque la ciudad de Minamata en Japén fue el centre de un brote de envenenamiento por
metilmercurio en la década de los afios 50, la causa de la enfermedad fue la ingestion de
pescados y mariscos contaminados por mercuric vertidos por la empresa petroquimica
Chisso. Se calcula que entre 1932 y 1968 se vertieron a la bahia 81 toneladas de mercurio.

Liquen plano oral.- Dermatitis de contacto liquenoide endobucal con el mismo aspecto
reticulado del liquen plano.

Quelante.- Sustancia de naturaleza quimica que tiene la facultad de unirse a los iones
metalicos. Se emplea para eliminar del cuerpo los metales pesados excretandolos a través
de la orina.

Sindrome de Baboon.- Término usado para clasificar a los pacientes con una erupcion
cutdnea especifica que recordaba al drea glitea de los babuinos. Originalmente se
describié como una forma de dermatitis de contacto sistémica que ocurre tras la ingestion ¢
absorcién sistémica de un alérgeno de contacto en individuos previamente sensibilizados
por exposicion topica a ese alérgeno en esas mismas areas. El cuadro clinico consiste en
un eritema edematoso bien definido y simétrico del area glitea, flexuras, grandes pliegues
y zona antero interna de los muslos, aparece tras 12 o 48 horas de la exposicien al
alérgeno y que no suele acompanarse de sintomas o signos de afeccion sistémica, a
diferencia de lo que ocurre en la pustulosis exantematica aguda.

Sindrome de Guillain Barré.- Es una polineuropatia desmielinizante inflamatoria aguda de
origen desconocido, en la cual se induce una respuesta inmunolégica, de origen tanto
humoral como celular, la que produce una reaccion cruzada contra la vaina de mielina de
los nervios periféricos que causa su destruccion. Los sintomas iniciales consisten en
sensacion de “adormecimienta’ y “alfilerazos” en los dedos de los pies y en las mancs, en
ocasiones doior en la region lumbosacra, seguido de debilidad muscular que suele iniciarse
en los miembros inferiores.

Sindrome Nefrético.- Es un trastorno renal caracterizado por aumento en la permeabilidad
de los glomérulos renales (lesidén en la Capsula de Bowman, encargada de la filtracion) que
conlieva a la presencia de proteinas en orina {proteinuria >3 gr en 24h), descenso de los
niveles de proteinas en sangre (hipoalbuminemia, < de 3gr/%), edema, aumento de los
niveles de lipidos en sangre y en orina (hiperlipidemia con concentraciones elevadas de
colesterol y triglicéridos en plasma vy lipiduria) e hipercoagulabilidad. Puede afectar a
cualquier edad, aunque predomina en los adultos con una proporcion adulto/nifio de 26 a 1.

sindrome de Kawasaki.- Vasculitis multisistémica aguda, autolimitada, que afecta casi
exclusivamente a nifios pequenos. Los sintomas principales consisten en fiebre (mas de 5
dias), conjutivitis, eritema de labios y lengua y eritema de palmas y plantas de manos y
pies, seguidas de descamacién de piel. Debe considerarse en cualquier nifio con
diagnoéstico de acrodinia.

Esclerosis Lateral Amiotrofica (ELA).- Es una enfermedad degenerativa de tipo
neuromuscular por la cual las motoneurcnas disminuyen gradualmente su funcionamiento,
provacando una paralisis muscular progresiva de pronéstico mortal, pues en sus etapas
avanzadas los pacientes sufren paralisis total.
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ANEXO N°7

Tabla N° 1 : INTOXICACION POR OTROS TOXICOS
DIAGNOSTICO DIFERENCIAL
TOXICO EFECTO

Agudo: nauseas, vomitos, dolor abdominal, diarrea, déficit
periféricao sensitivo y motor.

La toxicidad crénica se asocia con cambios progresivos
neurolégicos, cognitivos, de personalidad, como apatia,
confusién, labilidad emocional, alucinaciones, alteraciones
en movimiento y lenguaje. Muchas de estas caracteristicas
son similares al parkinsonismo como los temblores, falta de
expresion, rigidez muscular.

Alteraciones en e! estatus mental variando entre letargo,
coma, temblores, aumento de tono muscular e hiperreflexia.
La intoxicacion aguda por litio es comunmente asociada a
nauseas y vomitos.

Arsénicoftalio

Manganeso

Litio

La exposicién aguda se asocia a irritacion de la membrana
Disulfuro de mucosa y alteraciones mentales. La toxicidad cronica se
Carbdn asocia a neuropatia periférica, déficit de nervios craneales y
parkinsonismo.

Resulta de exposiciones repetidas y ocasionalmente de
grandes ingestas agudas (como casos de ingesta por
Bismuto envenenamiento). La toxicidad se manifiesta como
estomatitis, salivacion, coloracién oscura de la mucosa oral
y encias, disfuncién renal, mioclonus, ataxia y encefalopatia
* Fuente: Toxicologia de Ford
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. FINALIDAD

Elevar la calidad de vida de las personas expuestas a fuentes de contaminacion por
Cadmio, mediante la contribucion en la reduccién de los niveles de morbilidad, mortalidad,
y discapacidad, por la adopcion de medidas preventivas primarias y secundarias que
permitan un diagnoéstico y tratamiento eficaz y oportuno.

II. OBJETIVO

Establecer los criterios técnicos para la prevencién, diagndstico, tratamiento de la
intoxicacion por Cadmio, asi como de las potenciales secuelas en personas expuestas a
fuentes de contaminacion con este metal.

. AMBITO DE APLICACION

La presente Guia de Practica Clinica es de aplicacion en los establecimientos de salud del
Ministeric de Salud y de las Direcciones Regionales de Salud o la que haga sus veces en
el ambito regional; y es de referencia para otros establecimientos del sector salud.

IV. GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA EL DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE
LA INTOXICACION POR CADMIO.

Nombre y Codigo {(CIE-10)
756.3 Efecto toxico de metales: Cadmio y sus compuestos.
V. CONSIDERACIONES GENERALES!"'
5.1 DEFINICION":
La intoxicacién por Cadmio (Cd) es la alteracion bioquimica y fisioldgica del organismo

humano, que se evidencia por signos y sintomas como resuitado de la interaccién de este
toxico, bajo cualquiera de sus compuestos, segdn dosis absorbida y ruta de exposicion.

5.2 ETIOLOGIA. 1817 19.23.25)

Ei cadmio es un metal pesado, ductil, resistente a la corrosién, de color blanco plateado
que se encuentra en forma natural en la corteza terrestre y combinado con otros elementos
como el oxigeno (oxido de cadmio), el cloro (cloruro de cadmio) o el sulfuro (sulfato o
sulfuro de cadmio). Estos compuestos se disueiven en el agua, siendo los cloruros y
sulfatos las formas mas solubles. Su punto de fusion 320.9 °C y punto de ebullicién 765°C.
(Anexo N° 1)

El cadmio de origen natural proviene principaimente de:

» La erosion de las rocas y suelos en pequefias cantidades casj siempre asociado con el
zine, plomo, cromo y fas minas de cobre.

s Formacion de sales marinas; siendo reportados ios niveles mas altos cerca de las
zonas costeras y marinas.

! Melodologia de busqueda: ver listado de referencias bibliograficas. Agency for Toxic Substances & Disease Registry - ATSDR.
Cadmio (cadmium)a,
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« incendios forestales.
s la actividad volcanica es la mayor fuente natural de liberacion de cadmio a la
atmosfera, pero al no tener un olor o sabor caracteristico, es imperceptible.

No obstante a lo sefialado, se debe tener en cuenta que la mayor parte del cadmio se
origina a partir de actividad antropogénica, generandose principalmente en las fuentes
sefialadas en el Anexo N°2.

El cadmio se dispersa a través del aire, agua y suelo, conforme al siguiente detalle:

+ Enelaire:
Se encuentra adherido bajo Ia forma de oxido de cadmio en pequefias particulas y viaja
grandes distancias antes de regresar a la tierra como polvo, fiuvia o nieve.

» En elsuelo:
La aplicacién de ciertos fertilizantes o excremento de animales en ias tierras de cullivo
puede aumentar los niveles de cadmic, lo cual conileva al aumento de este metal por
acumulacién y concentracién en plantas (raices, hojas y frutos). Los alimentos con
mayor concentracion son los cereales come el arroz, maiz y trigo, vegetales de hoja
verde (lechuga, espinaca), soja, zanahorias y las papas, le sigue en importancia los
pescados, el pan y en menor medida las carnes y frutas.

+ Enelagua:
Sdlo pequenas cantidades de cadmic llegan procedentes de los derrames o fugas en
sitios de desechos peligrosos, aguas residuales industriales y domésticas, las que
pueden contaminar a su vez a peces, mariscos y crustdceos. Asimismo puede
encontrarse en el agua cuando viaja a través de tuberias fabricadas con cadmio.

5.3 FISIOPATOLOGIA; #5710-222325.27)
El cadmio puede ingresar al organismo por las siguientes vias: inhalatoria, oral y dérmica.

5.3.1 Viainhalatoria:
Es la via de mayor absorcién, entre el 25 a 50% de lo inhalado se absorbe, sin
embargo en fumadores se ve incrementado, ya que el tabaco de un cigarrillo
contiene de 1.5 a 2 ug de Cd, de los cuales el 70% pasa al humoe y cerca del
60% de este ilega al torrente sanguineo.

5.3.2 Viaoral:
Es ia de mayor toxicidad, se da por ingesta de agua y alimentos contaminados,
pese a una baja absorcién entre 5 a 20% en un adulto, los nifios son los mas
afectados, esta se ve aumentada considerablemente cuande hay deficiencias
de calcio, proteinas, acido fitico, hierro y zinc. Asimismo es la via mas comun
de exposictdn entre los no fumadores y personas no expuestas
ocupacicnalmente.

5.3.3 Viadérmica:
Es casi nulo y se considera de menor importancia.

Una vez absorbido, el cadmio pasa al torrente sanguineo, entre el 90-95% se fija a la
hemoglobina y a la metalotioneina, una proteina de bajo peso molecular rica en grupos
sulfidrilos (SH) sintetizada en el higado, para luego ser transportado hacia el pulmon, riidn
e higado, donde se almacena entre el 50 al 75%, sin embargo progresivamente se traslada
al higado y rindn donde se acumularé casi de manera definitiva.

Asimismo el cadmio atraviesa facilmente la barrera placentaria, induce {a sintesis de
metalotioneina y forma el complejo que se acumulara progresivamente en la placenta
durante el embarazo.
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El cadmio es filtrado por los glomérulos, para luego ser reabsorbido y almacenado en las
células tubulares renales. Diarlamente se elimina por orina 0,007% del contenido corporal.
La concentracion del metal en el rifidn es aproximadamente 10 mil veces mds alia que en
el torrente sanguineo. La excrecion fecal del metal representa una minima cantidad de
cadmio no absorbido en el sistema gastrointestinal (0,03%) y en menor cantidad por las
faneras.

El cadmio tiene una vida media larga en los humanos que varia entre 15 a 40 afios, es por
ello que incluso a bajas dosis de exposicion y tiempo prolongado de exposicién pueden
condicionar un nivel significativo en el organismo.

TOXICIDAD: &7 15.16.18, 22, 25)

El cadmio es un xenobidtico, es decir, un metal toxico y no esencial para el organismo, su
toxicidad depende de la via de ingreso, tipo, dosis y solubilidad de sus compuestos.

Por via inhalatoria, las concentraciones ambientales en lugares de trabajo, superiores a los
200 pg/m3 inducen la "fiebre por humos metalicos”, a partir de 500 |.lg/‘m3 aparece una
neumonitis quimica y mas alla de los 5.000 pg/m3 se considera que es mortal.

Por via digestiva, el cadmio es considerado uno de los elementos méas peligrosos para la
alimentacion humana, debido a su caracter acumulativo. lLas cantidades de cadmio
ingeridas diariamente con los alimentos en la mayoria de paises se encuentran en el rango
de 10 a 20 ug/dia, asimismo la ingesta de hasta 100 pug va producir sintomas
gasirointestinales, mientras que a partir de los 350 pg se considera potencialmente mortal.

5.4 ASPECTOS EPIDEMIOLOGICQS: &5 1819

Historicamente, el cadmio proviene del latin cadmia que significa "calamina”", fue
descubierto en Alemania en 1817 por Friedrich Stromeyer, quien lo encontré como
impureza en compuestos de zinc. Es asf{ que Alemania fue el principal productor de este
metal, resultado de la explotacién minera y refinado de los minerales no ferrosos.

Desde 1942, se describen unos pocos casos de osteomalacia en trabajadores de una
fabrica francesa productora de baterias. Afios mas tarde, en 1950, Friberg relaciona la
aparicion de disfuncién renal, dafio renal y proteinuria en trabajadores del mismo tipo de
fabrica.

El brote epidémico mas serio ocurrié en el valle del rio Jintsu — Japén, en el afio 1955,
debido a la ingesta de pescado y arroz, los que fueron regados con agua contaminada por
cadmio proveniente de una mina de zinc y plomo. La enfermedad provocada se caracterizo
por degeneracion 6sea asociada a dafio renal que recibié el nombre de Enfermedad de Itai-
itai, afectando principalmente a mujeres post-menopausicas, multiparas y en personas
aduitas mayores en general. Se presentaron 184 casos confirmados desde 1967.

En nuesiro pais las principales fuentes de exposicidon a cadmio estan vinculadas a la
actividad minero metallrgica ocasionando exposiciones en trabajadores y poblaciones
aledanas.

5.5 FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS:

5,51 AMBIENTE

Dentro de los factores de riesgo medio ambiental a tener en cuenta se menciona:
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« Ingesta de agua o alimentos contaminados de forma natural, desechos
industriales.

« Habitar cerca de fuentes contaminantes, como minas en actividad o en zonas
con presencia de fuentes naturales de cadmio que contaminan agua y suelos.

5.5.2 RELACIONADOS A LA PERSONA
Se pueden mencionar algunas condiciones que incrementan el riesgo de intoxicacion:

« La susceptibilidad individual que hacen a una persona vulnerable a la
intoxicacion. (hipersensibles o atdpicos)

¢ Personas c¢on antecedentes de enfermedades pulmonares crénicas,
osteoarticulares y renales crénicas.

« A menor edad, mayor riesgo de intoxicacion, siendo los fetos, necnatos y los
pre-escolares los mas vulnerables. Los neonatos absorben 20 veces mas
cadmio que los adultos.

. Factores dietéticos, la absorcion de cadmio puede verse aumentada por
deficiencias proteicas, caicio, hierro, zinc; asi como deficiencias de vitamina C y
D.

« El tabaquismo, duplica el ingreso diario promedio de cadmio. Se ha estimado
que los fumadores de tabaco estan expuestos a 1,7pg cadmio por cigarrillo y
jos no fumadores también pueden estar expuestos al cadmio a través del humo
de los cigarrillos. (9

55.3 OQCUPACIONAL @821

El riesgo mas importante en la exposicidon ocupacional al cadmio se debe a su elevada
volatilidad. Este tipo de exposicién se presenta por |a inhalacion de:

e Cenizas de los incineradores.

o Humo de las soidaduras, durante operaciones de calentamientc de cadmio
para realizar aleaciones.

*»  Vapores de fundicion, entre otros subproductos de la mineria. (Anexa N° 2)

De acuerdo a lo recomendado en el Reglamento sobre Valores Limite Permisibles para
H. Rebazal Agentes Quimicos en el Ambiente de Trabajo, aprobado mediante Decreto Supremo N°
015-2005-SA, el limite de exposicion para agentes quimicos cancerigenos en ei
ambiente de trabajo es:

LIMITES

ADOPTADOS

N° CAS |CATEGORIA| AGENTE QUIMICO TWA Notas

ppm mg!m3

Cadmio elemental y
compuestos  como

7440-43-9 A2 cd -
“Fraccién Inhalable 0.01 | VLB, (d)
*Fraccion Respirable 0.002 | VLB, (d)
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CONSIDERACIONES ESPECIFICAS
6.1 CUADRO CLINICO:
6.1.1 SIGNOS Y SINTOMAS

De acuerdo al tipo de intoxicacion tenemos:
A. INTOXICACION AGUDA © 10 141617, 22.23.24.27.29)

inhalatoria:

Los primeros sintomas tras la inhalacidon de cadmio o vapores de éxido de cadmio,
dependiendo de la dosis, aparecen durante las primeras 4 a 8 horas después de la
exposicion, incluyendo los siguientes:

« Alteraciones generales: sindrome gripal con fiebre de transicion por lo general entre
39 a 40 °C. Esta condicion también se conoce como “fiebre de humos metalicos” (ver
glosario de términos- Anexo N° 5).

« Alteraciones pulmonares: Pocas horas después de la inhalacion, aparece dolor
toracico, tos, disnea progresiva, respiracién superficial, cianosis, esputo espumoso y
rosado en ocasiones. De 10 a 24 horas después de la inhalacién aguda inicial de
altos niveles de emanaciones de cadmio se presenta neumonitis aguda. La
insuficiencia respiratoria aguda se instala de manera progresiva entre las 4 a 72
horas incluso después del periodo de mejorfa clinica. En algunos casos se puede
presentar enfisema pulmonar, edema agudo de pulmén y llegar a causar
broncoaiveolitis hemarragica.

« Alteraciones renales: En algunos casos se instala el dafio renal caracterizado por
proteinuria, glucosuria, hipercaiciuria y retencion de compuestos nitrogenados (Urea,
creatinina).

« Ofros: anemia, hepatitis. Por sus propiedades corrosivas puede causar ulceracion de
la mucosa nasal y pérdida del offato.

Ingestién:

« Alteraciones gastrointestinales: Dolor tipo célico, diarrea, procesos irritativos locales
como nauseas, Vomitos en ocasiones sanguinolentos, en la primera hora después del
consumo, sabor metdlico, mialgias, cefaleas, disfagia y salivacion.

« Alteraciones renales: insuficiencia renal aguda.

s Otros: alteracién de la funcién hepatica, acidosis metabélica y coagulopatia.

Contacto:

« Dérmico: Es un irritante para la piel, sin embargo no es una via de penetracion. El
signo asociado es enrojecimiento de la zona afectada.

s Ocular Por su volatilidad y poder corrosivo, imita las mucosas, provocando
enrojecimiento y dolor localizado.

B. INTOXICACION CRONICA: (1% 14.18.17.22, 24,25, 27. 29)

a. Alteraciones renales:

Aparecen luego de un periodo de exposicion de 10 a 20 afios a una dosis baja a
moderada, caracterizada por una tubulopatia proximal con una proteinuria andmala.
La alteracion ocurre cuando la concentracion de cadmio en el rindn llega a valores
de unos 200 pg/g de tejido fresco, lo que se conoce como concentracion critica, que
da lugar a fa imposibilidad de reabsorcion de ciertas moléculas y proteinas.
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Inicialmente la proteinuria es de bajo peso molecular (B2-microglobulina, proteinas
unidas al retinol, inmunoglobulinas de cadena corta, lisosoma-b-galactosidasa, N-
acetil-D-glucosaminidasa) y luego pasa a ser una proteinuria de alto peso molecular
(albtimina), asimismo existe glucosuria, aminoaciduria, fosfaturia y calciuria. £l daio
en la reabsorcidn tubular, genera una alteracién en el metabolismo del calcio,
calciuria y en algunos casos puede formarse calculos. También puede inhibir la
hidroxilacidn de Ia vitamina D.

Alteraciones pulmonares:
Pueden presentarse sindromes obstructivos y restrictivos, enfisema pulmonar
progresivo e inciusive fibrosis pulmonar.

Alteraciones Oseas:

En la intoxicacion muy avanzada aparece dafio renal con hipercalciuria, llegando a
producir osteomalacia, en forma de fisuras Oseas simétricas que aparecen
sobretodo en el cuello del fémur, afectando especialmente a las mujeres, después
de la menopausia, provocando dolores violentos en pelvis y miembros inferiores,
explicando asi el nombre con el que se conoce esta enfermedad en Japén “tai-ltai’
y para los americanos como “ouch-ouch”.

Alteraciones cardiovasculares:
Se han descrito alteraciones en la pared arterial e hipertension arterial en las
personas expuestas ocupacionaimente.

Alteraciones hematoldgicas:

Anemia moderada por alteracién en el transporte del Hierro (Fe), dentro de las
células eritropoyéticas, similar a la producida por el plomo. Leucocitosis y
finfocitosis.

Carcinogénesis:

Es considerado un carcinogénico, sin embargo los mecanismos no estan del todo
claros. Se cree que probablemente sea por dafios a nivel de proteinas
transformadoras, citoesqueleto celular o DNA polimerasa. La International Agency
for Research on Cancer — IARC considera al cadmio como cancerigeno-Grupo 1:
Carcinégeno para el hombre (pulmon y prostata), sin embargo también se asocia a
cancer de rifdn y testiculos.

Ctros:

Anosmia, pérdida de peso, decaimiento, coloracion amarilia de los dientes (cuelio) e
incremento de caries dental, anemia microcitica-hipocrémica que no responde al
tratamiento. Asimismo también es considerado como probable teratogénico.

6.1.2 EVOLUCION

a.

Intoxicacion Aguda: Depende de la forma de cadmio implicada en la intoxicacion y
la presencia de complicaciones por la accidn corrosiva del mismo, a nivel del
estomago e intestino principalimente. Por lo general se autofimita y es reversible.

Intoxicacion Crénica: Evoluciona en forma insidiosa y desfavorable si existe dafno
renal debido a la proteinuria e hipocalcemia que genera osteoporosis y aumento en
la posibilidad de fracturas.
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6.1.3 FOTOS

Enfermedad de itai - Itai
http:ffic.ucsc.edu/~flegal/etox80e/SpecTopics/itaiitaipics. htrm]

N

Rifén atréfico en la enfermedad “ltai-ltai” vista macroscépica y microscopica.
www.kanazawa-med.ac.jp

Estrias de Mitkman Looser en los huesos del fémur bilateral y costilias.
Profesor Kitagawa, pathology, Toyama Medical and Pharmaceutical
University. www.kanazawa-med.acjp
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6.2 DIAGNOSTICO

6.2.1 CRITERIO DIAGNOSTICO?

a.

Epidemiolégico: Exposicién ocupacional, ambiental de fuentes contaminantes
(fuentes industriales y actividades minero metaltrgicas) y natural.

Clinico: Manifestaciones compatibles con intoxicacion por cadmio.

Laboratorio: Los indicadores biolégicos de exposicion que se consideran para
valorar ias concentraciones de cadmio son:

Expuestos no ocupacicnalmente: (valores referenciales)

o Dosaje de Cadmio en orina de 24 horas: < 1 pg Cd/L (no fumadores) y < 2 jg
Cd/L (fumadores) o < 2 ug Cd /gr creatinina.

Expuestos ocupacionalmente: (indice Bioldgico de Exposicion)

o Dosaje de Cadmio en orina de 24 horas: < 10 ug CdlL o <5 pugCd/ g
creatinina.

6.2.2 DEFINICION DE CASO

- Caso probable: Cuadro clinico similar al descrito mas antecedente epidemiclogico

positivo.

- Caso confirmado: Caso probable mas nivel de cadmio en orina mayor al valor de

referencia.

6.2.3 DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

O NO LB LN

Osteomalacia de EAD.

Sindrome de Fanconi.

Enfermedad de Wilson.

Neumaonitis por hipersensibilidad o asma.

Diarreas agudas. (saimonelosis, colera, toxinas marinas)
Intoxicacion por ctras sustancias téxicas. (cobre, zinc, mercuric)
Fiebre de Origen Desconacido.

Insuficiencia Renal Crénica.

6.3 EXAMENES AUXILIARES (101417, 23.24.25)

6.3.1 LABORATORIO

1. Hematolégicas: Hemograma completo (btisqueda de anemia, leucopenia,

trombocitopenia o punteado basdéfilo), hemoglobina corregida de ser personas
gue viven en altura.

Analisis de gases arteriales y electrolitos séricos: Sodio, potasio, cloro (en caso de
insuficiencia respiratoria, deshidratacion aguda o prablemas gastrointestinales)
Pruebas de funcién renal: Dosaje de urea, creatinina sérica y urinaria, depuracion
de creatinina, glucosa. (se espera encontrar elevacion de Grea, creatinina, glucosa
y acido trico)

2 Agency for Toxic Substances & Disease Registry - ATSDR. Cadmio (cadmium) s,




; . . GUIATECNICA: ‘
GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA EL DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE LA INTOXICACION POR CADMIO

6.3.2 DE IMAGENES

= Radiografia de tarax: Se evidencian infiltrados y en casos de exposicién crénica se
puede encontrar indicios de fibrosis intersticial. Considerar en casos de intoxicacién
aguda por via inhalatoria."®

» Radiografia de huesos largos: Se evidencian fisuras éseas en huesos largos y
costillas, generalmente el cuello del fémur, denominadas estrias de Mitkman-Looser.
Asimismo se pueden encontrar quistes confluentes de bordes irregulares escleréticos.

» Radiografia de abdomen: Se puede evidenciar el cadmic en casos de ingesta masiva,
por ser radiopaco, sin embargo no es muy concluyente.

» Ecografia renal: Disminucion del tamafic del érgano en casos de insuficiencia.
6.3.3 EXAMENES TOXICOLOGICOS

» Indicadores Bioldgicos de Exposicién: La valoracién se jogra mediante el analisis de
ofina, asimismo se puede determinar en sangre, heces y pelo. El dosaje de cadmic
en sangre muestra una exposicion aguda y en orina muestra tantoe la exposicidén
aguda como cronica, siendo considerado el mas relevante para determinar la carga
corporal del metal. EI Cd en el pelo dencta una expasicién crénica generalmente, por
contaminacion externa pero no revela intoxicacién.

En nuestro pais, el laboratorio referencial esta en el INS-CENSOQOPAS que determina
actualmente sélo cadmio en orina de 24 horas, mediante Espectrofotometria de
Absorcian Atémica (EAA) con harno de grafito.

Cabe mencionar que existen ofros marcadores especificos como la B2-
microglobulina; proteina de baje peso molecular, cuya excrecidn aumenta en
toxicidad crénica y dafo renal. Asimismo la NAG (N-Acetil-glucosaminidasa)

6.3.4 OTROS EXAMENES COMPLEMENTARIOS

Se usan para evaluar el dafio que el metal ha causado al rifdn, higado o pulmén,
considerando los siguientes:

» Proteina en orina de 24 horas: proteinas urinarias mayores a 1 gr en 24 horas indican
dafic renal, perc ya desde 0,2 gr /L. se considera criticas. También se puede pedir
aminoacidos y fosfatos en orina.

» Calcio urinario: Es un indicador de disfuncién renal.

» Evaluacién respiratoria: Para evaluar el dafic pulmonar, se usa la radiografia de térax
y los principales indicadores de la funcién ventilatoria pulmonar o espirométricas:
capacidad vital forzada, FEV1, FEV1 / CVF y Pico de flujo espiratario.

= Densitometria Osea: Se constata la presencia de osteoporosis.

» Anatomia patologica: en la enfermedad “itai-ltai” el dafio renal se caracteriza por un

rifign atréfico, reduciendo entre 30 y 60 gr. en los casos con inflamacion inespecifica
o cambios ateroscleréticos.
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6.4 MANEJO SEGUN NIVEL DE COMPLEJIDAD Y CAPACIDAD RESOLUTIVA

6.4.1 Medidas generales y preventivas " %!

A través de las siguientes recomendaciones; se busca mitigar el efecto en la salud de
las personas expuestas de manera ocupacional o en aquellas que no realizan
actividades relativas a la mineria, pero que se encuentran expuestos a cadmio en el
lugar donde viven (en cualquier fuente de exposicion).

a. Monitoreo ambiental

= Emplec de protocolos para la toma de muestras de los diferentes medios
ambientales (aire, agua y sueio) segln normas vigentes #1323

= Las unidades organicas de salud ambiental de los ambitos correspondientes o sus
pares a nivel regional son los encargados de la toma de muestras y de establecer
si el caso amerita vigitancia ambiental.

b. Recomendaciones ambientales

= FEiaborar un mapa de riesgos georeferenciado considerando las zonas de
exposicion natural (en caso exista) y antropogénica, asi como fa ubicacion de la
poblacion en riesgo.

»  Sjtiene sospecha de una fuente de agua contaminada, comunicar a la Direccion
de Salud Ambiental o quien haga sus veces en el Gobiemo Regional para realizar
el monitoreo correspondiente.

c. Recomendaciones nutricionales ©

Consumir alimentos ricos en antioxidantes como la vitamina C o E, flavonoides (aceites

vegetales de las nueces, cereales, y vegetales grasos como chocho, mani, aceitunas
m entre otros, frutas y vegetales como naranja, limén, kiwi, brécoli, pimiento). Ademdas
alimentos ricos en calcio, hierro, proteinas, selenio y zinc.

La Agencia de Proteccion Ambiental Estado Unidense - EPA ha determinado que la
exposicién a concentraciones de 0.04 mg/t de cadmio en el agua potable durante
periodos de hasta 10 dias no causard efectos adversos en un nifo. Asimismo
determing que la exposicion de por vida a concentraciones de 0.005 mg/L de cadmio
en el agua potable no causara efectos adversos. (4

Los pacientes que sean identificados con niveles de cadmio elevados deberan ser
derivados al nutricionista para su evaluacidn, consejeria, y monitoreo correspondiente.

Recuerda: E! cadmio entra en la alimentacion humana con los vegetales y
productos animales. Se fija a las plantas més rapidamente que el plomo. Los frutos
y semillas contienen menos cadmio gue las hojas. El pescado, ios crustaceos, el
rifdn e higado de animales acumulan cadmio en grado relativamente elevado.

3 Sequridad Agroalimentaria ELIKA, Cadmio. hitp:dwww. elika.netfes/riesqos quimicos.asp.ie Bernard A. Cadmium & its
adverse effects on human health. Indian J Med Res. 2008 Oct;128(4):557-64. Department of Public Health, Catholic
University of Louvain, Belgium. qg).

I
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d. Recomendaciones ocupacionales(‘”

» Toda entidad publica o privada debe cumplir con lo establecido en la Ley N°
29783, Ley de Seguridad y Salud en el Trabsgjo.

= Ante la presencia de cadmio en el ambiente de trabajo o un caso probable de
intoxicacion por cadmio, la empresa notificard a la auloridad sanitaria
correspondiente, ademas detemminara su concentracion, vigilara la salud de los
trabajadores y medira el nivel de exposicidn a través de un indicador hiologico
{cadmio en orina) de acuerdo a la normatividad vigente, de ser positivos se
determinarad la eliminacion y/o control de la fuente de exposicion, tratamiento,
rotacion o retiro del personal segln sea el caso.

= Dotar al trabajador con casilleros de doble compartimiento para ia ropa personal y
la de trabajo y brindar facilidades para el aseo personal antes de volver al hogar.

»  Utilizar adecuadamente los equipos de proteccién personal- como lentes de
proteccion, mascarilla con filtro, guantes, ropa de trabajo, botas largas, entre otros.

»  Mantener los ambientes de trabagjo limpio y ordenado. Asimismo, debera estar
prohibido fumar, comer y beber en el lugar de trabgjo.

»  Notificar a las autoridades competentes del personal intoxicado.

Recuerda: En trabajadores recién expuestos, el Cadmio, aumenta en sangre sélo los
primeros 6 meses y luego sus niveles son proporcionales a la concentracién del
ambiente laboral. Por esa razén es importante la identificacion inmediata y retiro a
priori de la persona expuesta inicialmente.

e. Medidas Preventivo-promocionales
= Higiene corporal

o Lavado de manos y cara.
o Bafio diario.

= Higiene de la vivienda

o Limpieza en himedo
o Mantener ventanas cerradas y evitar el ingreso de polvo contaminado.
o Lavar juguetes y chupetes de los nifios y nifias.

= Evitar el habito de fumar.

= Siuno de los padres trabaja con cadmio, tomar las medidas de seguridad para
evitar llevar al hogar poivo con cadmio del trabajo en la ropa, la piel, el cabello o las
herramientas. Asimismo la ropa de trabajo debera colocarse en una bolsa y sera
lavada por separado del resto de ropa de casa, ademas la persona que lo haga
tendra sumo cuidado.

= QOtros:

o Mantener las baterias de niguel-cadmio fuera del alcance de los nifios y nifias.
o Evitar el uso de utensilios de piastico con presencia de cadmio para preparar,
guardar o servir alimentos.

* MINSA. Norma Técnica de Salud que establece el Listado de Enfermedades Ocupacionales. aprobada coen RM N° 480-
2008/MINSA 2008, Pertl. o
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o No almacenar ni preparar alimentos acidos en utensilios banados en cadmio,
por ser soluble en jugos de frutas &cidas. Ejem: Lozas con colores vivos de
dudosa procedencia.

Importante: El cadmio atraviesa la barrera placentaria facilmente, induciendo alli la
sintesis de metalotioneina, con la que forma el complejo cadmio-metalotioneina,
que se acumula progresivamente en la placenta durante el embarazo, actuando
como mecanismo protector frente al transporte de cadmio al feto.

6.4.2 TERAPEUTICA ©®"2.24

> En caso de contacto ccular:
Realizar el lavado de la zona afectada con abundante agua por 15 minutos. Referir
segln fluxograma.

> En caso de contacto dérmico:
Retirar toda la ropa contaminada y disponerla como un residuo toxico (bolsa amarilla),
realizar el lavado de la zona afectada con abundante agua y jabon por 15 minutos, y de
tener alguna herida realizar la curacién con sustancia antiséptica. Si la irritacion
persiste, referir segin fluxograma.

>En caso de inhalacién de vapores de cadmio metalico:
Retirar a la persona de la zona contaminada, llevaria al aire fresco, mantener en reposo
y abrigado, aflojar las prendas que puedan causar opresion, brindar medidas de
soporte ventilatorio con oxigeno himedo, lavado de la piel y mantener al paciente en
observacion por 24 a 48 horas, ya que un edema pulmonar puede tardar en aparecer.

»En caso de ingestion:
Debe corregirse el cuadro gastroentérico y evitar una deshidratacién severa,
administrando fluidos intravenosos para restaurar la adecuada hidratacion y corregir el
desbalance de hidroelectroliticos. La rehidratacion debe ser cuidadosa, evitando la
sobrecarga de fluidos que puede contribuir al edema agudo de pulmon.

Tratamiento especifico - Quelantes: (10.17, 23, 25)

La efectividad de la terapia de quelacion no ha sido probada del todo, porque algunos
de estos agentes no solo retiran al cadmio circulante sino también el acumulado en los
érganos blancos, pudiendo ocasionar un incremento sibito de l0s niveles de cadmio
que podrian ocasionar sintomas o signos mas graves. Sin embargo, su uso en casos
de intoxicacion aguda da mejores resultados y en los casos de intoxicacion cronica no
existe mas tratamiento que e! retirar al paciente de la fuente de exposicion.

Recomendaciones generales

Antes del empleo de un producto quelante, se debe tener en cuentalo siguiente:

= Son de uso exclusivamente hospitalario a partir del 1l nivel de atencién y requiere
de supervision médica para la evaluacién de la funcion hepatica, renal,
hematoidgica antes, durante y después de la quelacion.

» Contar con el consentimiento informado del paciente o familiar responsable.

« Posterior a la quelacion el paciente debe retirarse definitivamente de la fuente de
exposicién.

Esquema de tratamiento

Los quelantes de eleccién para los casos de intoxicacion por cadmio son los siguientes:
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En personas que toleran la via oral se empleara el Succimero o DMSA (acido 2,3-
dimercaptosuccinico) a razon de 10 mg/kg de peso cada 8 horas por 5 dias, y
luego continuar la misma dosis cada 12 horas por los siguientes 14 dias, durante la
administracion de la terapia se debe monitorizar la funcién renal y realizar analisis
de sangre.

En personas que no toleran la via oral, el agente quelante de eleccién es el Acido
Etilen Diamino Tetraacético Calcio Disodico (CaNa2EDTA), que posee un amplio
espectro para quelar metales, utilizandose principalmente en el tratamiento de las
intoxicaciones por plomo, zin¢, manganeso, cobre, mercurio, cadmio y berilio. Se
puede administrar por via endovenosa o intramuscular, a una dosis de 75
mg/kg/dia en tres a seis dosis por cinco dias (dosis total por cinco difas que no
excedan de 500 mg / kg). Durante la administracion del tratamiento se debera
supervisar la funcién renal y el volumen urinario.

No se debe usar el Dimercaprol (BAL), por ser el compuesto BAL-Cadmio toxico.
Notificar la sospecha de reacciones adversas a través del Sistema Peruano de

Farmacovigilancia.

6.4.3 EFECTOS ADVERSOS AL TRATAMIENTO

£l Acido Etilen Diamino Tetraacético Calcio Disédico (CaNaZEDTA) puede causar
necrosis tibulo-renal, cefalea, anorexia, malestar general, sed excesiva, orina
turbia, hipotension, nauseas y vémitos, célicos abdominales; dolor e hinchazén en
el lugar de la inyeccidn, tromboflebitis; estornudos, congestién nasal, lagrimeo.
Qcasionales: hemorragias y hematomas, dolor de garganta, fiebre 4 u 8 horas
después de la administracidén del compuesto, cansancio o debilidad no habituales;
constipacion, somnolencia, sequedad bucal, sabor metalico, alteraciones en la piel
y alteraciones en el ECG.

El Succimero o Acido 2-3 Dimercaptosuccinico (DMSA) puede causar nauseas,
vomitos, diarrea, anorexia, dolor abdominal, rash, prurito, dolor de garganta,
rinorrea, parestesias, trombocitosis, eosinofilia y elevacion transitoria de la
fosfatasa alcalina y transaminasas.

6.4.4 SIGNOS DE ALARMA

Edema agudo de pulmén.
Neumonitis guimica.
Deshidratacion severa.

6.4.5 CRITERIOS DE ALTA

Criterio Clinico: mejoria de signos y sintomas.
Criterio de Laboratorio: disminucién de los niveles de cadmio en orina por debajo

de 10ug/g de creatinina.

6.4.6 PRONOSTICO

Depende del cuadro clinico, tiempo de exposicion, tratamiento oportuno y el tipo de
compuesto de cadmio comprometido.

6.5 COMPLICACIONES Y SECUELAS:

6.5.1 COMPLICACIONES (*Cédigos CIE 10)

Trastornos Hidroelectroliticos. (E87)
Insuficiencia Renal (N14.3) que puede llegar a falla renal (N18.0).
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»  Osteomalacia. (M83)
»  Shock hipovolémico. (R57.9)

6.5.2 SECUELAS

-4

. Agudas:
Por Inhalacién: generalmente no se muestran secuelas puimonares.
Por Ingestién: de no controlar el cuadro gastroentérico, puede generarse shock
hipovolémico. Asimismo, por la accién corrosiva del cadmio existe el riesgo de
perforacion gastrica o esofagica y muerte.

b. Crénicas:

» En el aparato respiratorio puede aparecer rinitis cronica y fibrosis pulmonar.

» Al ser considerado un cancerigeno, puede encontrarse cancer de pulmon y de
prostata. ¥

6.6 CRITERIOS DE REFERENCIA Y CONTRARREFERENCIA ¥
a. EN ESTABLECIMIENTOS DE NIVEL I:

» Puesto de salud (I-1, 1-2):

- Es funcion de esta categoria de atencion el manejo de personas con intoxicacion
aguda por contacto {(dérmico y ocular) sin complicacion segun el numeral 6.4.2. de
la presente Guia de Practica Clinica.

- Realizar actividades preventivo promocionales segin numeral 6.4.1 de la presente
Guia de Practica Clinica.

- Referir al siguiente nivel de atencidén a la persona intoxicada por ingesta o
inhalatoria.

- Notificar el caso a la unidad organica de epidemiologia o quien haga sus veces en
los gobiernos regionales.

- ldentificar posibles fuentes de exposicion ocupacional o ambiental en coordinacion
con la unidad organica de salud ambiental o quien haga sus veces en el gobierno
regional.

»  Centro de salud (1-3, I-4):

- Todo lo considerado para el puesto de salud.

- Realizar la toma de muestras para indicadores biolbgicos de exposicidn a cadmio
por personal capacitado teniendo en cuenta la normatividad vigente.

- Referir la muestra para dosaje de cadmio en orina del caso probable segun
protocolo del INS-CENSOPAS.

- Realizar la toma de muestras ambientales y analisis en la Direccion Ejecutiva de
Salud Ambiental regional teniendo en cuenta la normatividad vigente.

- Solicitar oportunamente los resultados de las pruebas confirmatorias realizadas.

b. EN ESTABLECIMIENTOS DE NIVEL I :

» Hospital (lI-1, 11-2)

- Todo lo considerado para el primer nivel de atencion.

- Manejo de la intoxicacion aguda no complicada (por inhalacidon o ingesta sin falla
renal u respiratoria). segin el numeral 6.4.2. de la presente Guia de Practica
Clinica.

- Manejo de la intoxicacién cronica confirmada, seg(n el numeral 6.4.2. de la
presente Guia de Préctica Clinica.

- |dentificar posibles fuentes de exposicion ocupacional o ambiental en coordinacion
con la unidad organica de salud ambiental o quien haga sus veces en el gobierno
regional.

- Referir a pacientes con signos de alarma antes descritos (6.1 de la presente Guia
de Practica Clinica.) al siguiente nivel de atencion.
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EN ESTABLECIMIENTOS DEL NIVEL 111

Hospital de referencia e institutos especializados (ili-1, 111-2)

Todo lo considerado para el segundo nivel de atencion. _

Manejo de la intoxicacion aguda complicada (con falla renal o respiratoria) que
requiere de cuidados intensivos o procedimientos especializados (6.1).

Tratamiento Quelante.
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Vil. FLUJOGRAMA

Caso Probable
Toda persona con alguna manifestacion clinica
compatible (digestiva, respiratoria, renai, elc)
identificado por personal de salud mas antecedente

epidemiclégico positivo.
Establecimiento i1, 1-2, 1-3 y 1-4:
Marnejo de la intoxicacion aguda no complicada, estabilizar el paciente
segun cuadrg clinico (elaborar la historia clinica integral: revisién de
factores de riesgo — antecedente epidemiclégico, examen fisico
completo, examenes de laboratoric segun disponibilidad (hemograma,

electrolitos) y referir a un EE.SS del 2do o 3er nivel segln capacidad
resolutiva de ser necesario. *

Identificar la posible
___» | fuente de exposicién
y poblacion en riesgo.

: }

Establecimiento ii-1, II-2:

Manejo de la intoxicacibn aguda y crénica no complicada (por Establecimiento lii-1, 111-2 (materno-
inhalacién o ingesta sin falla renal u respiratoria). Evaluacion por perinatal, pediatricos, neurolégicos), lil-
médico especializado (pediatra o Internista), quien comroborard si el E:

caso es probable mediante Historia Clinica y resultados de Manejo de la intoxicacion aguda
{aboratorio obtenides. Asimismo solicitara dosaje de cadmio en orina complicada (presenta falla renal o
en el laboratorio de referencia y evaluacién por especialidades segin respiratoria) que requiere  cuidados
criterio clinico. ™ intensivos o procedimientos

si No
Caso Probabie de Busqueda ctros
lntoxmacaqn por agentes etiologicos
Cadmio

r
. l h 4

Solicitar dosaje de Cadmio en I i i
Orina*™**: : E\@Egacmn por Notificacion ai NOtlf(l;Z;iil;lérgdad
1.- Pemsonas No  Expuesias lesp'emalild_adestefguln . . nivel Epidemiologia y Satud
ocupacionalmente > 2 ug Cd / g de evolucion clinica (Nefrologia, inmediato Ambiental para
creatinina Neumgl_ogdla, tTrtaunjat?logla) superior identificar la fuente de
2.- Expuesto Ocupacional se y brindar iralarmierno. expasicion y poblacién
considera intoxicaciones expuesta
LLabgral con valores > 5 uyg Cd/ g
de crealinina l
Tratamienio y Y
A recomendaciones Intervencién en la
Caso segun especialidad poblacion expuesta y
Confirmado control de las fuentes de
i exposicion
Iniciar tratamiento segun Seguim;en[tc;es:eglzlg cz_adal Medidas preventivo
clinica y niveles elevados de casoporel 17y 27 nivel promacionaies por el 1% nivel de
Cadmio de atencion atencion y evaluacion segan
capacidad resolutiva

*En caso de no contar con la capacidad resolutiva se derivara al siguiente nivel de atencién **De no existir medico
especialista se derivara al paciente al siguiente nivel de atencion.”"Valeres referenciales OMS.
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Anexo N° 4. Esquema de tratamiento en intoxicacién por cadmio.

Anexo N° 5. Glosario de términos.
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ANEXO N° 1:

COMPUESTOS DE CADMIO Y FUENTES DE EXPOSICION

COMPUESTOS
INORGANICOS

Cadmio (elemento)

Procesos extractivos de zing, plomo, cobre y
su refinado, asimismo en procesos de
fabricacion de aleaciones con cobre.

Se usa como catalizador para la
hidrogenacién y la sintesis de metano,
fabricacion de baterias de niquel - cadmio,
ademas se emplea para fabricacion de
esmaltes, aleaciones de plata, fésforos, y
semiconductores; y en glaseados de cristal y
ceramica. polanzador secundario en baterias
de almacenado de plata-zinc y en plasticos
tales como el Teflon para mejorar sus
propiedades de alta temperatura

Se emplea en galvanotecnia y en la
fabricacion de electrodos negativos de
baterias de niquel-cadmio.

Utilizado en galvanotecnia, fotografia vy
tintoreria

-Oxido de cadmio (CdO)
COMPUESTOS
OXIDADOS DEL
CADMIO
.-Hidréxido de Cadmio
.- Cloruro de cadmio (CdCl,)
COMPUESTOS
HALOGENUROS .
.- Yoduro de cadmio (Cdly)

Usado en galvanotecnia, fotografia y en
grabado de metales.

.- Sulfate de cadmio (CdSO,)

Se utiliza en la fabricacién de colorantes
amarillio vy naranja, en fungicidas; como
intermediarico en la recuperacion de cadmio
de minas de zinc, como catalitico en pruebas
analiticas para determinar para arsénico,
produccion de tubos al vacio, pantallas
fluorescentes.

.- Sulfito de cadmio (CdS)

Pigmento permanente contra la fuz en cristal;
como colorante para jabones, textiles, papel
y caucho; en tintas de estampar, glaseados
de ceramica y fuegos artificiales. Pantallas
fosforescentes de rayos X; en detectores de
temperatura corporal, producir colores que
varian del amarillo al rojo intenso.

.~Seleniuro de Cadmic (CdSe)

Se utiliza como pigmento rojo y naranja
basicamente.

COMPUESTOS
ORGANICOS

.- Dietilcadmio (C2H5),Cd

Utilizado en procesos de fabricacion de
plésticos, para conseguir que sean mas
estables al calor.

.- Estearato de cadmio (C18H3602-12Cd)

Empleado para mejorar la estabilidad de
materiales de PVC frente a la luz y a los
agentes atmosféricos.

- Los silicatos (CdS03) y los boratos de cadmio
(Cd2B205:Mn)

Presentes en fosforescencia y fluorescencia
y se usan como componentes de las
sustancias fosforescentes de television en
blanco y negro.

* Fuente: ESNAPACMPOSQ —

2011
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ANEXO N° 2:

LISTA DE ACTIVIDADES DE RIESGO PARA LA
INTOXICACION POR CADMIO - ClIU**

.-Fungicidas, Pesticidas

.~ Subproducto de la mineria (vapores de fundicion) - plomo,
zinc, cobre. (230)

.~Fotdgrafos - lubricante de pelicula solida e inhibidor de
niebla en las emulsiones de peliculas fotograficas (001)

.~-Industrias de Tabaco (314)

.- Galvanotecnia

.-Fundiciones de zinc, cobre y refinadoras (230)

-Fabricantes de pigmentos y colorantes (351)

--Soldadura de plata, bronce y aluminio

.-Fabricantes de productos plasticos (356)

.-Fabricacion de baterias (niquel-cadmio) y metalizado
(Chapado de metales, electro plateado)

.-Fabricantes de pinturas (351)

.- Industria del tefiido y estampado de textiles

.~-Galvanizado con acero

.- Anticorrosivo

.- Fotocopiado

.-Fabricacion de metélicos - niquelados, -aleaciones para
fusibles (381)

.- Produccién de cerdmica y Iamparas de vapor (001)

.- Fabricacién de Pirotécnicos - colorante

.~-Fabricacion de semiconductores, catalizadores y
rectificadores (410)

* Fuente: ESNAPACMPQOSQ - 2011
**Cédigo de la Clasificacion Internacional Industrial Uniforme
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ANEXO N° 3:

MANIFESTACIONES CLINICAS DE LA INTOXICACION POR CADMIO

Aguda

Crénica

Sintomatologia

La inhalacién aguda de cadmio provoca
irritacion de las mucosas, dolor pleuritico,
disnea, cianosis, fiebre, taquicardia,
nausea, edema agudo de pulmédn,
neumonitis quimica después de 4-24 h.

Su ingestion aguda origina nauseas,
vamitos, colicos, diarreas e insuficiencia
renal aguda.

Ei contacto dérmico y ocular ocasiona
irritacion.

Et contacto crénico provoca
anosmia, dientes amarillos
{cuello), enfisema,

Anemia  microcitica-hipocromica
que no
responde al tratamiento con
hierro,

Proteinuria, calciuria originando
insuficiencia renal cronica,

osteomalacia y fracturas.

Tratamiento

Sintomatico.
No estda del todo comprobado Ila
efectividad de los quelantes. El
dimercaprol - BAL puede exacerbar la
nefrotoxicidad.

Retiro de la zona de exposicion,
medidas de sostén,

Brindar calcio y vitamina D como
tratamiento de la
osteomalacia.

* Fuente: ESNAPACMPOSQ — 2011
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ANEXO N° 4:

ESQUEMA DE TRATAMIENTO EN INTOXICACION POR CADMIO.

Descontaminacion:

= Inhalacion:
Retirar de la zona contaminada, llevar al aire fresco, mantener en reposo y
abrigado, aflojar las prendas que opriman y mantener en reposc pero
semisentado y abrigado hasta su transporte urgente a un establecimiento de
salud. Aplicar respiracion artificial si fuera necesario.

= Piel
Retirar las ropas contaminadas y lavar las zonas afectadas con abundante agua
y jabon.

= Qjos:
Lavarios rapidamente con abundante agua, sobre todo por debajo de los
parpados.

= Ingestion:
Reponer los fluidos de instalarse un cuadro diarreico, transportar rapidamente a
un establecimiento de salud, no es de utilidad el carbén activado.

Quelacion

1.- Terapia Inicial:

Acido etilén—diamino-tetraacético—calcico disédico (EDTA Ca Na2): Via M o EV

ala dosis de 75 mg/ kg / dia en tres a seis dosis divididas por cinco dias (dosis total
por cinco dias que no excedan de 500 mg / kg)®®

2.- Terapia Alternativa:

- Acido 2,3- dimercaptosuccinico {(DMSA): Via Oral
A dosis de 10 mg/kg de peso cada 8 horas por 5 dias, y luego continuar la misma
dosis cada 12 horas por los siguientes 14 dias.

~ Antioxidantes: acido ascérbico, calcio asociado a vitamina D

3.- Consideraciones:

= |os sintomas de intoxicacion pueden no manifestarse hasta pasadas unas
cuantas horas y agravarse debido a esfuerzos fisicos. Por ello el reposo y la
hospitalizacion durante 48 horas como minimo son importantes.

»  Puede ser administrado oxigeno o corticosteroide inhalatorio, siempre que lo
haga un médico o persona adecuadamente formada y autorizada,

* Es recomendable que se realicen examenes médicos periddicos al personal
expueste y que se aparte de la exposicidon a las Personas con afecciones de
higado, rifidon, broncopulmonares y osteoarticulares*®

= Ei empleo de quelantes a dosis altas puede causar nefrotoxicidad tubular y

glomerular, por ello no debe sobrepasar las dosis indicadas.

* Fuente: ESNAPACMPOSQ - 2011
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ANEXO N° 5
GLOSARIO DE TERMINOS

Enfermedad de Itai - ltai.- Enfermedad epidémica producida por contaminacién con
cadmio, siendo las caracteristicas clinicas dolor en pecho, espalda baja y piernas,
generando dificultad para caminar. En casos graves, se presenté osteopenia difusa, dando
lugar a fracturas después de un trauma menor y a menudo deformidades fisicas. También
se asocia dafio renal (proteinuria, glucosuria, aminoaciduria). En la autopsia se reveld una
marcada atrofia tubular renal.

Estrias de Milkman-Looser.- son fisuras éseas simétricas y transversales, a menudo
locatizadas en la diafisis de los huesos largos y en las costillas. Esta afeccion ésea es en
parte de origen renal, ligada a una gran pérdida de fosfato calcico por este sistema,
asimismo el cadmio inhibe la activacién de la vitamina D en el rifidn. Aparece en los
pacientes con raquitismo u osteomalacia.

Enfermedad de Wilson.- es una enfermedad autosémica recesiva, con una incidencia de
alrededor de 1/30.000. Caracterizada por alteracion congénita del metabolismo del cobre
gue cursa con una disminucion de su excrecion biliar y origina una acumulacion progresiva
de este metal en los tejidos de nuestro organismo, especialmente en el higado, el cerebro,
la cornea y los rifiones. Se manifestada por sintomas neurolégicos (pérdida de memonia,
dificultad de coordinacién, temblores), también catarata y enfermedades hepaticas
(hepatitis, cirrosis, insuficiencias).

Fiebre por Humos Metalicos.- es la inhalacion de los humos de soldadura que puede
provocar dafios a la salud tanto a corto como a largo plazo. Entre las afecciones agudas,
es clasica la llamada “fiebre por humos metdlicos”, una especie de gripe que ocurre a las
pocas horas de la inhalacién de humos de soldadura y que puede durar varios dias. Una
exposicion continua a estos humos puede dar lugar a bronquitis crénica, alteraciones
nerviosas debidas del manganeso o plomo, enfermedades cardiovasculares por monéxido
de carbonc, o dermatitis por contacto con cromo hexavalente.

Neumonitis Quimica.- dificultad respiratoria causada por la inhalacién de vapores de
sustancias quimicas de uso casero o industrial que pueden producir inflamacion pulmonar
de forma aguda o cronica. La neumonitis quimica aguda causa inflamacién disminuyendo
la capacidad de absorber el oxigeno y liberar diéxido de carbono. En casos severos, puede
ocurrir la muerte a causa de hipoxemia. Ei gas cloro se encuentra entre las sustancias mas
irritantes que se inhalan con frecuencia durante el uso de materiales de limpieza como
blanqueador de cloro, en accidentes industriales o cerca de piscinas. La neumonitis
quimica cronica provoca fibrosis pulmonar que puede conducir finalmente a una
insuficiencia respiratoria y la muerte.

Sindrome de Fanconi.- trastorno del funcionamiento del tabuio renal que da como
resultado la presencia de cantidades excesivas de glucosa, bicarbonato, fosfatos y ciertos
aminoacidos en la orina. Puede ser hereditario, o bien puede estar causado por el uso de
metales pesados u otros agentes quimicos, deficiencia de vitamina D, trasplante de rifién,
mieloma mudiltiple, amiloidosis o la ingestion de tetraciclinas caducadas. Los sintomas y un
andlisis de sangre que muestre acidez pueden inducir a sospechar en un sindrome de
Fanconi. El diagnéstico se confirma cuando las pruebas de orina detectan elevadas
concentraciones de glucosa, fosfato, bicarbonato, &cido tirico, potasio y sodio.

Xenobidtico.- son contaminantes de naturaleza quimica y que suelen producir efectos
téxicos, o al menos alteraciones en el normal funcionamiento de las células vivas.

Osteomalacia.- enfermedad o6sea generalizada caracterizada por un déficit en la
mineralizacion de la matriz 6sea. Caracteristicamente encontramos una elevada tasa de
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formacién de matriz dsea asociada; en condiciones normales el volumen es menor del 5%
y en la osteomalacia va a superar el 25% llegando hasta el 75%.
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