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RESUMEN

La intoxicacion cronica por mercurio es una entidad poco diagnosticada en la practica clinica.
Lo anterior no se debe exclusivamente a la baja incidencia de casos, sino también a un dificil
diagnoéstico asertivo y oportuno al enfrentarse a la amplia sintomatologia inespecifica y
multisistémica presentada con la intoxicacion de este metal. Los vacios de conocimiento y la
falta de indagacion en la historia clinica inicial sobre factores de riesgo provocan la no inclusién
dentro de los posibles diagndésticos diferenciales. Se expone el caso de un paciente joven vecino
de una zona rural con una sintomatologia crénica poco especifica, primordialmente neurolégica
y con estudios complementarios iniciales poco reveladores, con la posterior indagacién por una
intoxicacion con metales dentro de los posibles diagndsticos, revelando cantidades sumamente
elevadas de mercurio en orina.

PALABRAS CLAVE: intoxicacién por mercurio; polineuropatias; intoxicacion por metales
pesados.

ABSTRACT
Chronic mercury poisoning is a pathology that is very rare to diagnose in clinical practice. This
is not only because the low incidence of cases, but also due to the difficulty that exists in making
an accurate and timely diagnosis when facing a disease that presents itself with very
nonspecific and multisystemic manifestations like the symptoms that are present when facing
an intoxication by this metal. Insufficient knowledge and the lack of questioning during the
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clinical history about the risk factors are among the causes that lead not including this pathology
during the differential diagnosis. During this article it is reviewed the clinical case of a young
man from a rural area with very nonspecific clinical chronic manifestations that are primarily
neurologic also with complementary studies that provide very little data to discern the pathology
itself, posteriorly the inclusion of heavy metal poisoning as a differential diagnosis and the
requesting of a specific urine mercury testing revealed very high levels of mercury on urine.

KEY WORDS: mercury poisoning; polyneuropathies; heavy metal poisoning.
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INTRODUCCION

La exposicion al mercurio en entornos
ocupacionales y ambientales, asi como el
uso de productos domésticos de caracter
alimenticio, cosmético o remedios de origen
desconocido, pueden provocar la
intoxicacion con dicho metal con una
evolucién en el tiempo que en ocasiones no
resulta lo suficientemente clara como para
identificar a dicha exposicién como la
posible causa de la sintomatologia crénica
(1-4).

La clinica suele ser sumamente inespecifica
con gran cantidad de posibles sintomas y
sistemas involucrados (2), dificultando su
diagnéstico y tratamiento (1,3). Cuando se
logra identificar la intoxicacién con dicho
metal, la terapia con quelantes resulta
fundamental para su excrecion (1). El
siguiente articulo presenta una revision
bibliografica y el caso de un paciente con
intoxicacién crdnica por mercurio en Costa
Rica, cuya fuente especifica de intoxicacion
resulté desconocida.

PRESENTACION DE CASO

Se trata de un paciente masculino de 27
afos, procedente de Nicaragua, atendido en
el hospital Max Teran Valls de Quepos,
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Costa Rica, y que pertenece a la Caja
Costarricense de Seguro Social. Llegd a
Costa Rica desde hace 3 meses, viviendo en
primera instancia en una zona rural de San
Carlos y actualmente residente en una zona
rural de Quepos, en donde labora como
pedn agricola en una finca. Desconocido
enfermo, tabaquista desde los 15 afos, sin
acceso a agua potable y con consumo diario
de agua obtenida mediante un pozo de
condiciones e higiene desconocidos. Acude
con historia de 3 meses de pérdida de peso
de al menos 20 kg, fiebre de predominio
nocturno, hiporexia, debilidad motora,
tremor, vomitos, estrefimiento, sialorrea, no
deambula por sus propios medios; indica
que sintomas iniciaron con sensacion
quemante en plantas de los pies, que luego
fue progresando hasta el cuadro actual.

Al examen fisico luce caquéxico, con
bradilalia, responde con pocas palabras,
acata vagamente ciertas ordenes, presenta
pupilas isométricas normo-reactivas,
moviliza las 4 extremidades, reflejos
osteotendinosos profundos abolidos y fuerza
3 de 5 en 4 segmentos, reflejo de Babinsky
positivo bilateral, clonus negativo, signo de
Kernig y Brudzinsky negativos, resto de
examen fisico sin alteraciones. Dentro de los
estudios y valoraciones realizadas
inicialmente los laboratorios generales no
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muestran alteraciones en pruebas de
funcién hepética, renal y tiroidea, pruebas
por VIH Y VDRL negativos, niveles de
vitamina B12, quimica, electrdlitos y cultivos
sanguineos sin alteraciones. Se realiza una
gastroscopia con un unico hallazgo de
pangastritis eritematosa, se plantea una
colonoscopia no posible de realizar por un
abundante contenido fecal a pesar de
preparacion previa, un TAC de sistema
nervioso central sin medio de contraste y sin
hallazgos de lesiones cerebrales
hemorragicas 0 isquémicas, sin
desviaciones de linea media central y sin
datos de edema cerebral. Puncion lumbar
con liquido cefalorraquideo levemente
xantocrémico, presion de salida, proteinas,
glucosay células dentro de limites normales,
sin hallazgos en la tincién de Gram ni
microorganismos al cultivo.

Se realiza ademas una electromiografia que
muestra un patron de polineuropatia axonal
motora asimétrica, por lo que bajo sospecha
inicial de neuropatologia autoinmune se
indica tratamiento con inmunoglobulina
intravenosa, sin embargo, hubo mala
respuesta terapéutica, y ante el deterioro
clinico se indicaron metales en orina que no
serian reportados hasta varias semanas
después, lo anterior debido a que solamente
un centro en el pais cuenta con la capacidad
de realizar dichos estudios y a dificultades
técnicas para su rapido procesamiento. El
paciente continia entonces con deterioro
progresivo de sus funciones cognitivas, una
infeccién pulmonar que requirié ventilacion
mecanica asistida y ante un continuo
deterioro neurolégico finalmente fallece;
posterior a ello, el reporte de mercurio
urinario finalmente fue reportado al centro
médico, con valores sumamente elevados
de 3001.35 pg/24 horas de mercurio en orina
y de 301.90 pg/L en sangre.
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DISCUSION Y REVISION DE LA
LITERATURA MEDICA, ETIOLOGIA

El mercurio se encuentra en tres formas
distintas: elemental o metélico, organico e
inorganico (1), la capacidad de permanecer
liquido a temperatura ambiente lo diferencia
de otros elementos de la tabla periodica, y
su gran versatilidad ha permitido su
utilizacion en  objetos tales como
termdémetros, esfigmomandmetros o
amalgamas dentales, siendo el
metilmercurio de forma organica su forma
mas toxica debido a la facilidad con la que
se acumula en el cuerpo (5). Un ejemplo
representativo es la contaminacion del
pescado consumido con metilmercurio
producto de la contaminacion de las aguas
con desechos provenientes de fabricas de
papel. Ademas de la via digestiva, la
absorcion se puede presentar por via
cutanea y respiratoria, por esta ultima via
tanto el mercurio elemental como el
inorganico pueden ingresar por inhalacion
con el posterior dano al sistema respiratorio
e incremento en la concentracion sanguinea
(1). Una vez en sangre, en general la forma
organica se transporta en las células rojas,
mientras que el 50% del mercurio inorganico
es transportado unido a la albumina; el
depdsito corporal posterior se encuentra
principalmente en tres érganos como lo son
el higado, los rifiones y el cerebro (1).

Con respecto a distintas actividades que se
desarrollan en ambientes o wuso de
materiales de riesgo para intoxicacion
cronica o aguda con mercurio, y a pesar del
uso de materiales alternativos e inocuos que
sustituyeron a este elemento en la
fabricacion de objetos de uso doméstico, la
contaminacién con este elemento continta
siendo un problema tanto para la salud
humana como para los ecosistemas, siendo
la mineria ilegal un ejemplo que describe
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Tabla 1. Posibles fuentes de exposicién al mercurio.

Obturaciones dentales. | popular.
Equipo médico.

Fuente Mercurio elemental Mercurio inorganico Mercurio organico
Odontélogos. Taxidermistas. Técnicos histoldgicos.
Joyeros. Laboratoristas. Fumigadores.
o . Fotografos (no digital). | Fabricantes de vinilos. Recolectores de granos.
cupacional N ; : ;
Fabricantes de pinturas. | Procesamiento de | Agricultores.
Procesadores de papel. | pieles. Farmacéuticos.
Fabricantes de tintas.
Termdmetros de vidrio. | Pilas. Vapores de la
Interruptores eléctricos. | Quimicos. combustién del carbdn.
Exposicién | Bombillas de luz | Algunos desinfectantes. | Peces contaminados
a materiales | fluorescentes. Remedios de la cultura [ con metilmercurio.

algorithm. Bosn. J. of Basic Med. Sci; 21(3): 261-269.

Fuente. Realizado y traducido por Cilian Fallas Santana, con base en: Faarez Ramli F. Clinical
management of chronic mercury intoxication secondary to skin lightening products: A proposed

perfectamente esto ultimo (5-8). La Tabla 1
(1) muestra distintos factores de riesgo para
la exposicion al mercurio.

En cuanto a las posibles fuentes de
exposicion al mercurio del paciente aqui
presentado, el consumo de agua de pozo sin
tratamiento previo de aguas y con
condiciones e higiene desconocidas podria
ser una fuente exponencial. Otra posible
fuente pudieron ser labores directas de
mineria 0 exposicion a ambientes
contaminados por dicha practica, debido a
que anteriormente el paciente viviéo en una
zona en donde es recurrente la mineria
ilegal. Una limitacién durante la historia
clinica inicial fue el no abordar sobre las
labores anteriores en su lugar previo de
residencia, tanto en Costa Rica como en
Nicaragua; también se debe sospechar de
fuentes de su ocupacién actual como pedn
agricola. Tanto las labores agricolas como la
mineria ilegal y la contaminacion del agua
son fuentes potenciales de intoxicacion por
mercurio (1).
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FISIOPATOLOGIA

Una vez ingresado el mercurio al torrente
sanguineo, este altera la fisiologia celular al
ligarse por enlaces covalentes al sulfuro de
los grupos sulfhidrilos, reemplazando al ion
hidrogeno ubicado en estos grupos vy
generando disfuncién de distintos complejos
enzimaticos. Esto inicialmente afecta
mecanismos de transporte a nivel de la
membrana celular, llevando luego a ruptura
de proteinas estructurales y las propias
membranas celulares, inhibiendo también la
captura celular de glucosa y la propia
respiracion celular (1,9).

A nivel cerebral, el mercurio interactua
inhibiendo la bomba de NA+/K+ ATPasa en
la  microvasculatura de la barrera
hematoencefalica, la inhibicion de dicha
bomba genera cambios en la concentracion
de estos y otros electrolitos como el cloruro
celular, con el consecuente aumento de la
osmolaridad intracelular que provoca edema
cerebral (1). La acumulacién a nivel del
parénquima cerebral conduce a un aumento
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del estrés oxidativo y la citotoxicidad,
generando apoptosis con la pérdida
funcional subsiguiente de neuronas motoras
y astrocitos. En un inicio el mercurio tiene
una alta afinidad por el selenio y las
selenoproteinas P, la tiorredoxina reductasa
y la glutatién peroxidasa, aumentado este
estrés oxidativo y provocando acumulacion
de placa amiloide, ovillos neurofibrilares y
mas apoptosis, con la consecuente
afectacion de la funcién cognitiva, la
memoria a corto plazo, la atencién e incluso
la demencia durante etapas tempranas de la
intoxicacion (1).

A nivel renal, el mercurio se reabsorbe en los
tubulos contorneados proximales por las
células epiteliales y comienza a generar
estrés oxidativo que lleva a la subsecuente
apoptosis celular (1), pudiendo generar
glomerulopatia secundaria con elevacion de
inmunoglobulina E y de anticuerpos,
desarrollando proteinuria secundaria al
depdsito de IgG a lo largo de la membrana
basal glomerular (10).

DIAGNOSTICO

La clinica de la intoxicacién por mercurio
varia segun la via de exposicién y, por ende,
la ruta de entrada al organismo. Las
alteraciones mas severas se observan a
nivel neurolégico, renal y gastrointestinal
(11), habiéndose descrito mas de 250
sintomas posibles dentro de la clinica (12), y
siendo en su mayoria signos y sintomas
inespecificos como cefalea o dolor; por
ende, no es infrecuente el retraso en el
diagnostico incluso hasta varias semanas
posteriores al ingreso del paciente, habiendo
en muchas ocasiones diagnosticos
incorrectos con enfermedades Vvirales,
reumatoldgicas o sindrome nefrético durante
el abordaje inicial (1,13).

Dos de los principales motivos de dicho
diagnostico erréneo o tardio son una
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insuficiente recopilacion de antecedentes
personales por parte de los profesionales de
salud y una falta de conocimientos hacia la
intoxicacién por mercurio (1,3), lo que,
aunado a una mayoria de pacientes sin
sintomatologia clinica obvia, genera
entonces la necesidad de indagar sobre
fuentes de exposicibn en entornos
ocupacionales, ambientales, alimenticios,
de uso domeéstico, de cosmeéticos o
remedios populares que puedan estar
contaminados con dicho metal (1-3,13). Un
gran estudio retrospectivo (3) encontré que
los sintomas mas comunes corresponden a
sintomas neuroldgicos (50%), renales
(16%), respiratorios (8%), gastrointestinales
(5%) y dermatolégicos (1%), siendo las
complicaciones cronicas mas comunes la
neuropatia periférica y el sindrome nefrotico
inducido.

Dentro de los sintomas neurolégicos mas
reportados se encuentran el dolor y las
parestesias en las extremidades, la fatiga, el
insomnio, fallas en la memoria y atencién,
mientras que los principales signos
relacionados a dafio renal son el edemay la
orina espumosa como parte de un sindrome
nefrético. Con respecto al sistema
respiratorio, se reportan mas comunmente
disnea y sensacién de opresion toracica; por
su parte, el dolor abdominal y de garganta,
las nauseas y los vomitos son reportados
comunmente dentro del conjunto de
sintomas gastrointestinales. Si bien los
signos y sintomas en piel son poco
comunes, cuando se presentan lo hacen en
forma de rash eritematoso (3,14). En
pacientes pediatricos se ha reportado con
frecuencia cefalea, anorexia, rash cutaneo y
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Tabla 2. Sintomas y signos en distintos sistemas corporales.

Sistema nervioso central

Debilidad, inconsciencia, cefalea, irritabilidad,
fatiga, insomnio, temblor, polineuropatia.

Sistema cardiovascular

Taquicardia, arritmias, cambios en la presion
arterial, puede similar un feocromocitoma.

Sistema gastrointestinal

Estomatitis, colitis, dolor abdominal, nauseas,
vomitos, diarrea.

Sistema respiratorio

Tos, disnea, dolor toracico, edema pulmonar.

Dermatolégico

Prurito, eritema, erupcion.

Sistema urinario

Disfuncién tubular, disuria.

Hepatico

Elevacién de transaminasas, hepatomegalia.

Musculoesquelético

Temblor, fasciculaciones, mioclonias, mialgias.

Fuente. Realizado y traducido por Allan Quesada Salas, con base en: Karcioglu O, Arslan B. Acute Mercury
Poisoning Revisited: Any Role for the Physician? J. Clinic Toxicol; 8(5):€395.

cambios en el comportamiento (13). En la
Tabla 2 (11) se resumen algunos sintomas y
signos agrupados por sistemas.

Este amplio e inespecifico conjunto de
sintomatologia provoca que dentro de los
principales diagndsticos diferenciales se
encuentren las enfermedades que pueden
causar sindrome nefrético o dafio en nervios
periféricos; enfermedades reumatoldgicas
como el lupus eritematoso sistémico, virus
como la hepatitis B y C, asi como la
necesidad de indagar sobre el uso de
farmacos (3). La presencia de
sintomatologia neuropsiquiatrica ante la
exposicion cronica podria confundirse con la
enfermedad de Parkinson y la enfermedad
de Alzheimer (15).

Por su parte, la inhalaciéon aguda de vapores
de mercurio puede provocar neumonia,
distrés respiratorio y fibrosis pulmonar.
Incluso se han reportado en la literatura
intentos de autoeliminacion con inyecciones
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de mercurio (11). En pacientes que se
presenten con hipertension y pérdida de
peso, la medicion de catecolaminas en
sangre y orina normales, asi como un
ultrasonido de médula adrenal sin presencia
de tumoraciones, ayuda a descartar un
feocromocitoma (1). A nivel hematoldgico se
puede encontrar trombocitopenia con
sangrado cerebral o gastrointestinal, anemia
aplasica o hemolitica, leucopenia, reaccion
leucemoide o neutropenia (12).

Algunos estudios basicos iniciales son
pruebas de laboratorio como hemograma
completo, examen de orina, pruebas de
funcion renal y hepatica, radiografias de
torax y abdomen para el diagnéstico
diferencial. Cabe mencionar que Ila
normalidad de alguno de estos estudios no
debe excluir el diagnédstico cuando la historia
y la sintomatologia nos den una sospecha
inicial (1).
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Debido a la ya mencionada preponderancia
de sintomatologia neuroldgica y renal, es
importante que ante la presencia de
hipoalbuminemia, hipercolesterolemia vy
edema se evalle la presencia de
anticuerpos y virus especificos de sindrome
nefrético secundario a otras etiologias.
Estas pruebas tienden a ser negativas en
pacientes con sindrome nefrético
secundario a intoxicacion por mercurio (1),
sin embargo, en intoxicaciones leves se
puede presentar solo una proteinuria
aislada; asimismo, en la mayoria de los
casos se pueden encontrar valores de
creatinina y nitrégeno ureico normal; por su
parte, el US renal se muestra sin
alteraciones en la mayoria de los casos (2).
Ante el hallazgo de sintomas neuroldgicos
inespecificos, un examen neuroldgico
detallado es fundamental para el diagndstico
diferencial con otras neuropatias. Los
estudios de imagen cerebral como la
resonancia magnética u otros de acceso
mas frecuente en nuestro medio, como lo
son la tomografia cerebral, resultan
fundamentales para descartar oftras
patologias  cerebrales que podrian
confundirse con el diagnéstico. En pacientes
con convulsiones se podria hacer uso del
encefalograma (1).

Posterior al examen fisico y a las pruebas
complementarias, ante la sospecha resulta
fundamental la medicion de los niveles de
mercurio en sangre y orina para confirmar el
diagnostico, tanto las orinas aleatorias como
las de 24 horas pueden usarse para este fin,
asi como para el posterior seguimiento y
respuesta al tratamiento (1). Lo anterior es
debido a la caracteristica eliminacién por via
renal del mercurio elemental, generando que
la orina sea el método preferido de
diagnéstico para los compuestos organicos
y la mayoria de los inorganicos (13).

e1025

Vol. 8(4), abril 2023 - ISSN: 2215-4523 / e-ISSN: 2215-5279
http.//revistamedicasinergia.com

Generalmente, los pacientes sintomaticos
tendran concentraciones en orinas de 24
horas superiores a 20 ug/L, considerandose
concentraciones muy altas aquellas
mayores los 50 pg/L. Resulta importante
recalcar que estos valores no siempre se
correlacionaran con la sintomatologia, la
recoleccion de la orina preferiblemente debe
realizarse en un recipiente libre de trazas de
metal para disminuir una posible
contaminacién de la prueba (13). Un indice
de mercurio urinario/creatinina mayor a 20
pmol/mol también podria indicar una
exposicion cronica (3). En cuanto a la
evaluacién de intoxicaciones cronicas vy
agudas, es importante recalcar que la vida
media del mercurio elemental es mayor en la
orina que en sangre, por ello, las
concentraciones urinarias son el mejor
indicador para exposiciones a largo plazo,
mientras que las halladas en sangre son
mas eficientes para caracterizar
exposiciones a corto plazo y de alto nivel
como en el caso de ingestiones (13,11).

TRATAMIENTO

El énfasis del tratamiento se basa en la
eliminaciéon de la fuente de exposicion y la
guelacion reservada usualmente para
pacientes sintomaticos con acido
dimercaptosuccinico (DMSA) oral,
dimercaprol (BAL) o su analogo el acido 2,3-
dimercaptopropanosulfénico (DMPS)
disponible por via oral o intravenosa. Una
dosis propuesta para el DMSA oral es 10
mg/kg cada 8 horas durante 5 dias, seguido
de 10 mg/kg cada 12 horas durante 14 dias;
se han reportado elevaciones de las
transaminasas posterior a este tratamiento
(13). ElI BAL generalmente se prescribe a
una dosis de 2.5 mg/kg (11), el prondstico
depende de la duracién de la exposicién, la
concentracién de mercurio y la gravedad
clinica (1). Debido a que la terapia de
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quelacién libera los metales de los tejidos,
las concentraciones en orina pueden
aumentar transitoriamente al inicio de la
terapia sin que ocurra disminuciones
sanguineas significativas; posteriormente,
ambas concentraciones disminuiran
progresivamente (13), por ende, la orina de
24 horas puede ser usada para definir la
terminacion del tratamiento cuando los
niveles sean menores a 45,0 pg/dia lo cual
se considera un rango de normalidad (2).
Es importante analizar que la vida media del
mercurio en orina oscila entre los 1.9 y 6
meses; por su parte, la vida media en sangre
se ha reportado con un promedio de 2.7
meses, por ende, la total resolucion de los
signos y sintomas podria tomarse hasta 6
meses a partir del diagndstico y tratamiento
(13).

Con respecto al dafio renal, el uso de la
terapia de quelacion sera fundamental; por
otra parte, el uso de glucocorticoides vy la
terapia inmunosupresora con metotrexato,
ciclosporina o ciclofosfamida sera reservado
para casos mas severos, sin embargo, no se
han encontrado diferencias en los resultados
al comparar la terapia de quelacion por si
sola versus la quelacion asociada a
glucocorticoides o terapia inmunosupresora,
por lo tanto, estos dUltimos no se
recomiendan como terapia de primera linea
(2).

Por su parte, la remision completa de la
proteinuria se define con valores en 24 h
menores a <0.3 g/L, aunque se debe tomar
en cuenta que posterior al inicio del
tratamiento se podria presentar un aumento
en los niveles excretados, debido a que los
quelantes como el DMPS pueden aumentar
transitoriamente la proteinuria; ademas, con
respecto a otras formas de sindrome
nefrético, este no tiende a reincidir, logrando
estandares de curacion clinica en la mayoria
de los casos (2).
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CONCLUSIONES

Al presentar una clinica tan variada e
inespecifica, la intoxicacion crénica por
mercurio resulta un reto diagnéstico durante
la practica clinica, sobre todo cuando no se
sospechan fuentes obvias de exposicion que
expliquen los sintomas. Para esto, se
necesita reforzar la obtencion de la historia
clinica inicial y la pericia clinica de
sospechar una intoxicacion por metales y
especificamente por mercurio. Algunas
pistas que orientan al diagndstico son la
exposicion a ambientes o actividades de
riesgo como lo son la mineria, el acceso a
fuentes de agua no potable y a productos
alimenticios como el pescado con riesgo de
contaminacion. En el caso del paciente
presentado en nuestro caso, se sospechan
estas fuentes de exposicion mencionadas,
sin tener certeza de cual o cuales fueron las
fuentes especificas que llevaron a la
intoxicacién crénica y al posterior deterioro
clinico y fallecimiento.

Cuando esta sospecha clinica lo amerite, se
deben realizar estudios como la medicién de
metales en orina y sangre para descartar
una posible intoxicacién por mercurio. Es
importante la correcta evaluacion del posible
dano neurolégico y renal con estudios
complementarios, sin embargo, resulta
fundamental iniciar cuanto antes la terapia
de quelacion en pacientes sintomaticos, asi
como la eliminacion de la fuente de
exposicion en caso de identificarse. Como
parte del monitoreo para la respuesta y la
decision sobre la terminacién de la terapia
de quelacion los niveles urinarios de
mercurio resultan fundamentales, asi como
una estrecha vigilancia de la funcion renal y
el estado neurolégico; sin embargo, se debe
tomar en cuenta que la desaparicion total de
los sintomas podria tomar meses o incluso
dejar secuelas permanentes.
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