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' Caso clinico

O

- Varon, 2 anos
- Previamente sano

- Motivo de internacidon:

Sindrome febril intermitente e irritabilidad
de 1 mes de evolucion




Primera sen@na

-Fiebre y febricula
-Deposiciones desligadas
-Decaimiento

-Gastroenteritis viral




Segunda semana

—Manos frias con cianosis

-Orina Completa: normal
-Urocultivo: Proteus bajo recuento de colonias

-Tto TMS x 7 dias




Tercera sen@na

-Rash y cambio estado animo
- Sospecha de Kawasaki: Lab normal
- Orina completa y Rx torax normal

- Serologias negativas




| Cuarta semana
O

-Persiste sintomatologia
-Aumenta sudoracion e irritabilidad
-Pérdida de peso

-Eritema y edema de parpados




Quinta semana

O

- Sospecha de enf Hemato oncologica:
Centellograma 6seo y hemograma con
plaquetas dentro de valores normales.




------------- Quinta semana

- HTA + hematuria + proteinuria

- Feocromocitoma vs Neuroblastoma:
TAC corporal total s/p

-Se solicita dosaje de catecolaminas,
actividad renina plasmatica y aldosterona.




|Quinta sema@lsa

- Fondo de ojo y Ecocardiograma s/p

- Se indica amlodipina

- Se decide internacion




'Internacion

Surge antecedente de ruptura de un
termometro dentro de la habitacion 1
mes atras

¢ACRODINIA?

IC Toxicologia




Anamnesis
- No asiste a guarderia

- Padre empleado publico y madre
maestra jardinera

- Viven Cap Fed sin fabricas alrededor,
agua de red, sist cloacas

- Colecho, habitacion pequena, mal
ventilada



Anamnesis

O

No surge otra fuente de mercurio mas alla del
termoOmetro roto...




Ex fisico

O

Irritable

Sudoracion profusa

Rash papulo eritematoso pruriginoso en tronco
Manos y pies dolorosos, eritematosos,
descamados

HTA: 140/90

Taquicardia : 130




| Antropometria

O

- Peso: 11,100 Kg (pc 10)

- Talla: 0,85 mts (pc 25)

- IMC 15













Laboratorio
O




\Tratamiento&eneral

Amlodipina + Atenolol

Analgésicos

Atihistaminicos




Tratamiento especifico

O

- D-penicilamina 125 mg cada 8 hs
- Piridoxina 100 mg

Dosajes de Mercurio
- Sangre 0,8 ug/dl (VR hasta 1)
- Orina:
35,6 ug/gr crea (VR 0-5)
23,5 ug/l (VR menor a 20)




|.aboratorio

Actividad de renina plasmatica y Aldosterona
sérica normal

-Adrenalina en orina de 24 hs 6,8 ug (VR 0- 6)

-Noradrenalina en orina 24 hs 15,9 ug (VR 4-
29)

-‘Tiroxina total : 15,1 ug/dl (VR hasta 11,7) con
TSH normal



O

- Se externa a los 10 dias

- Seguimiento ambulatorio por
Toxicologia, Pediatria y Nefrologia




'Evolucion

O

- HTA: amlodipina/ atenolol/doxazosina
- Dolor: dipirona/ tramadol/ gabapentin
- Prurito: Antihistaminicos

- Irritabilidad e insomnio

- Proteinuria

- Sudoracion

- Peso




Relacion entre niveles de mercurio y
administracion de qu@ante

35,6 ug/gr crea (VR 0-5)
23,5 ug/l (VR menor a 20)
1° ciclo
11,4 ug/g crea
!' 2° ciclo
5,3 ug/g cre
0,57g/1




Objetivos:

O

- Evaluar opciones terapéuticas
disponibles

- Discutir indicaciones y duracion del
tratamiento quelante

- Consensuar recomendaciones ante
derrame de mercurio




Compuestos de Mercurio

MERCURIO ELEMENTAL
* Mercurio metalico
MERCURIO INORGANICO

* Cloruro mercurioso o calomel, cloruro mercurico o
sublimado corrosivo, oxido rojo de mercurio

COMPUESTOS ORGANICOS

* Metilmercurio, fenilmercurio, timerosal




Mercurio metalico

Metal de color plateado

Se encuentra en amalgamas dentales, equipo de
laboratorios, termémetros y barometros, industria minera,
refinerias, fundiciones, combustion de combustibles fosiles

Liquido a temperatura ambiental
Temperatura de ebullicion- 356,72°C

Presion del vapor: 0,002 mmHg- evaporacion lenta en
temperatura ambiental o rapida cuando es calentado



Mercurio y El Medio Ambiente

Figure. Mercury in the environment
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Via de exposicion

Organo blanco

Efectos clinicos
SNC
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€]

Renal

Hg Elemental

Sales de Hg inorganico

Hg organico (alkyl)




Mercurio metalico:
farmacocinética

= Absorcion
= 80% pulmones- vapores de mercurio
« <1% sistema digestivo

= Distribucién

Pulmones

Sa NGIre€ media vida= 2-4 dias- fase rapida(90%)
15-30 dias- fase

lenta(10%)
; } J 4 ;
cerebro rinones higado pancreas otros




Farmacocinética

= En la sangre y los tejidos el mercurio elemental
pasa por un proceso de oxidacion rapido y se
convierte en un ion divalente

Hgo Hg+2(mercﬁrico)
>
< |
Cruza facilmente No cruza facilmente
los tejidos los tejidos

Se une a los grupos sulfhidrilos

de las Erotel'nas celulares




Eliminacién
e Orina(principalmente) y materia fecal

e Transpiracion y aire exhalado en fracciones menores

e La vida media de eliminacion es de 40 a 60 dias en
exposiciones cortas y hasta 9o dias en casos de largo
periodos de exposicion



Se combina con los grupos sulthidrilos de las enzimas
afectando  multiples  sistemas  microsomales,
mitocondriales y bloqueando proteinas



Una de las vias catabolicas de las
catecolaminas es a través de la COMT
(catecol o metil transferasa)

Cataliza la transferencia de un grupo
metilo de la SAM ( coenzima S
adenosil metionina) a uno de los
grupos hidroxilos de las catecolaminas,
en presencia de Magnesio.

EL Hg INACTIVA LA SAM

Catechol-O-methyl-

tranzferass (COMT) \
Swﬂdennsyﬂ-
n




Nefropatia membranosa secundaria a nefritis por
inmunocomplejos (depositos IG Gy C3)

Afeccidn hepatica podria deberse a mecanismos de
HS retardada tipo IV

Acrodinia



Inhalacion de vapores de Mercurio

Disnea, tos seca, fiebre, escalofrios. Puede evolucionar a
neumonitis, atelectasia, edema pulmonar

Nauseas, vomitos, diarrea, sabor metalico, sialorrea.

.Temblor distal y facial

. Insuf renal, (conversion a ibn mercurico)

.Gingivo estomatitis



.Pérdida de memoria, insomnio, irritabilidad, delirio
alucinaciones, psicosis, cambios de personalidad y caracter,
temblor

.Polineuropatia mixta

.Proteinuria, Sindrome nefrético, Insuficiencia renal cronica,
Sme Fanconi

HTA, taquicardia

.Estomatitis, colitis, gingivitis, ribete de Gilbert



Extremidades dolorosas

Reporte de 28 casos por Warkany and Hubbard en 1953

También llamada Enfermedad rosada o Enfermedad por
Calomel (cloruro mercurioso usado en polvos dentales y
como anihelmintico) , Enfermedad de Swift

Reaccion de hipersensibilidad

Afecta ninos y adolescentes principalmente



Irritabilidad

Anorexia

Fotofobia

Exantema generalizado-Prurito-Edema-Descamacion
Palmas y plantas con edema y eritema
Mialgias

Plegaria Mahometana (posiciones antalgicas)
Hipotonia

Laxitud ligamentaria

Hipertension

Vomitos-Diarrea



Enfermedad de Kawasaki
Feocromocitoma

Otras causas de HTA: enf renal, uropatia
obstructiva, pielonefritis cronica asoc a reflujo y
estenosis arteria renal; consumo de cocaina

Infecciones
Farmacodermia



Cuadro clinico+++++
Interrogatorio

Dosaje de mercurio:
Orina de 24 horas: valor de referencia menor a 20 p/L.
Sangre: valor de referencia menor a 10 ug/l



Aumento de catecolaminas en orina
Hemoconcentracidon
Hiponatremia relativa



e Alejar al paciente de la fuente de mercurio/ Estudiar convivientes

e Tratamiento sintomatico
Analgesia y antihistaminicos
Betablogueantes

e Tratamiento especifico

Administracion de quelantes: molécula organica o inorganica
cargada por la existencia de un grupo sulfhidrilo que compite y
desplaza un metal, con carga opuesta, facilitando su eliminacion

urinaria




BAL (2, 3 Dimercaprol) 3 a 5 mg /kg/dosis
intramuscular profunda. 1° dia cada 4 hs, luego cada
6, 8,12y 24 hs.

Efectos adversos: vasoconstriccion, HTA dolor
precordial.

Acido dimercaptosuccinico (DMSA)
administracion oral, 10 mg/kg cada 8 hs por 5 dias y
luego cada 12 hs por 14 dias.

Baja frecuencia de efectos adversos (elevacion
transitoria de enz hepaticas, trombocitosis,
intolerancia gastrica)



. Contraindicado en alérgicos a penicilina

. 20 a 40 mg/ kg/dia en series de 10- 14 dias
. Control renal, hepatico y hematologico

. Efectos Adversos: Fiebre, rash, leucopenia, trombocitopenia,
nauseas, neuritis optica.

. En forma prolongada: anemia aplasica, agranulocitosis,
convulsiones, alteraciones hepaticas y renales

. Piridoxina ( Vitamina B6) 100 mg/dia



Revision de casos

O




Intoxicacion familiar por mercurio elemental: Caso clinico.
Valderas J, Jaime, Mejias P, Maria Emilia, Riguelme R, Joel, Aedo S,
Karina, Aros A, Sofia, & Barrera Q, Francisco.

Rev Chil Pediatria 2013; 84(1), 72-79

Varon de 13 afios. Fiebre, exantema micropapular gralizado compromiso palmo plantar. Madre y 2 hermanos (12 y 10 afos)
con cuadro similar. Reciben betalactamicos por sospecha de escarlatina. Agrega edema de pies y manos, persiste
febril, leucopénico, elevacion de transaminasas. La hermana de 12 afios sme nefrdtico e hipertransaminemia
moderada. El paciente evoluciona con decaimiento, anorexia, pérdida de peso, falla hepatica aguda. Metilprednisolona
ante dx presuntivo DRESS.

Se realiz6 dosaje de Hg: 287 ug/g creat (VN menor a 50). Recibe Ac dimercaptosuccinico via oral por 19 dias + sulfato de
zinc

Fuente frasco de plastico con 40 ml mercurio metalico. Lo llevaron a la escuela y luego al domicilio

Figura 1. Paciente EVM. Lesiones entemato descamativas Figura 2. Paciente EVM. Acrodinia.
2n extremidades inferiores.




Pink ladies: mercury poisoning in twin girls.
Weinstein M, Bernstein S.
CMAJ. 2003 Jan 21;168(2):201

Gemelas sanas de 20 meses de edad, presentan debilidad, anorexia, rash papular con edema , enrojecimiento y dolor de
manos y pies de un mes de evolucion. .Irritables, diaforéticas, afebriles y taquicardicas.Una de ellas TA 130/90 mm Hg
(percentilo 95 for age 108/62 mm Hg). Ambas hipotoénicas y con disminucion de reflejos. Las palmas y plantas
eritematosas e induradas con descamacion llevaron a pensar en acrodinia

Recibieron polvo dental a base de calomel (mercurio) proveniente de la India. 2 veces por semana durante 4 meses
Niveles en sangre de Hg:176 y 209 (normal < 18) pmol/L.
Se realiz6 quelacion con 2,3-dimercaptosuccinic acid por SNG. Previo al ingreso no podian alimentarse, sentarse ni comer.

Se externan a las 8 semanas mostrando leves mejoras neurocognitivas , pronoéstico a largo plazo incierto




Pte 1. Vardn 4 anos. Convulsiones, cefalea previa. HTA,
taquicardia, fiebre, sudoracion, ansiedad, irritabilidad y
temblor. Piel aspera, rash miembros sup e inf.

Hg orina 24 hs 324ug/24 hs(VR menor a 10). Tto: BAL y luego
dimercaptosuccimero.

Pte 2:hermana adoptiva de 6 afos. Apatia, odinofagia, eritema
y descamacion palmoplantar HTA taquicardia.

Hg orina: 885. Quelacion.

*Fuente de Hg: el padre llevo del trabajo un manometro con
fuga .



[ABLE 1. Two Children With Mercury Intoxication and Hypertension and Review of the Literature
Reference Author Patient's Urine Mercury Source of Mercury Symptoms and Blood Pressure Catecholamine Level
Age/Sex nmol /L (mm Hg)
2 McMeil et al 14-y-old girl 2600 Elemental mercury spillage 122/98 Mot available
Weight loss, anxiety, rash, pain
3 Henningsson et al ~ 14-y-old boy 400 Playing with elemental mercury, 160/120 Plasma (nmol /L)
mercury poured into an electrical — Irritability, tachycardia, MNorepi 13.8 (n: 66-3.56)
coil heater sweating, tremors, rash, back pain Epi 3.61 (n: <.34)
Dopamine 3.29 (n: <.54)
Urine (n: nmol/24 h)
Metanephrine .60 (n: =6)
Catecholamines 5.05 (n: <1.5)
4 Cloarec et al 32Z-mo-old girl 273 Broken thermometer 150/100 Urine (nmol/mmol creatinine )
Tachycardia, irritability, anorexia, Dopamine 711 (n: 517 = 280)
insomnia, rash of hands and feet MNorepi + Epi 308 (n: 65 + 43)
Urine Metanephrine
5 Oliveira and Silva  17-y-old boy 1045 Manual handling of elemental Hg A00/130 2 mg/g/creatinine
for extraction of gold without Headache, tremors, pallor, irritability, VMA 15 mg/24 h
appropriate protection diaphoresis, vomiting, diarrhea, Dopamine 500 pg/24 h
weight loss, erythematous Epi 70 pg/24 h
desquamating rash Norepi 206 g/
] Boudouin et al 2B-mo-old girl 95 Broken thermometer 150,100 Plasma (nmuol /L)
Tachycardia, irritability, polydipsia, Norepi 14.1 {n: 1.1-16)
anorexia, sweating, pain with walking, Epi 1.2 (n: .15-4)
rash Urine (nmol/mmol creatinine)
(Over 3 d)
MNorepi 908-2937 (n: 10-210)
Epi 154-734 (n: 10-50)
Dopamine 1173-1761 (n: 70-470)
7 Velzeboer et al 11-mo-old girl 62.7 Broken thermometer 130/90 Plasma (nmol /L)
Tachycardia, drowsiness, malaise, MNorepi 7.52
anorexia, sweating, pruritis, Epi 2.81
swollen extremities Urine (nmol/mmaol creatinine)
Norepi 358
Epi 108
No normals reported
Our patient 1 4y-old boy 2233 Spilled elemental mercury 177/123 Plasma (pg/mL)
from a pressure gauge Tachycardia, seizures, diaphoresis, Norepi 388 (n: 70-730)
irritability, anorexia, pain, weight loss ~ Epi 29 (n: 0-110}
Urine (pg/24 h)
Epi 1.8 (n: 2-10)
MNorepi 72./1 (n: 8.0-45)
Dopamine 2121 (n: 65-400)
VMA 10.1 mg/g of creatinine (n: 0-8.3)
Our patient 2 try-old girl 6773.8 Spilled elemental mercury from a 148/78 Urine (pg/24 h)

pressure gauge

Desquamating rash of hands and
palms, erythema, tachycardia

Epi 124 (n: .2-10)

MNorepi 49 (n: 8-45)

Dopamine 183.5 (ne 65-400)

VMA: 101 me/e of aeatining (n: 0-8.3)



La intoxicacion con mercurio debe ser considerada ante
un nino con hipertension, taquicardia, dolor de
miembros , cambios de caracter y manifestaciones
cutaneas en las extremidades



La principal fuente de exposicion del mercurio elemental
en la edad pediatrica es el mercurio contenido en los

termoOmetros

Comentarios




El mercurio (Hg) es actualmente un contaminante de relevancia
mundial con gran impacto sobre la salud humana

Los centros de salud contribuyen con un 4-5% del total de mercurio
presente en aguas residuales.

Es importante generar conductas para disminuir su uso y luego lograr
su eliminacion.



Es necesario difundir informacion a la poblacion para el
manejo adecuado de residuos domésticos, como asi
también hacer prevencion ante nuevas exposiciones
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Muchas gracias por su

amable aten@%i(’)n!




