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Introduccion

Un hombre excelente, al igual que el metal precioso, es en todas sus formas
invariable; Un villano, como las vigas de equilibrio, es siempre variable, tanto hacia
arriba como hacia abajo.

John Locke

Los metales ocupan una gran parte de la tabla periddica y en general son buenos
conductores de la electricidad o el calor. Los metales formas cationes y enlaces i6nicos
con los no metales que hace que muchos de ellos sean esenciales para los seres humanos
y de hecho para toda forma de vida, mientras que hacen a otros muy téxicos. Empezamos
a usar metales para construir y dar forma a nuestra sociedad hace méas de 4.000 afios. Los
griegos y romanos fueron de los primeros en documentar tanto los potenciales efectos
curativos como los efectos toxicos de los metales. El arsénico era bien conocido lo
mismo como veneno que como tratamiento para enfermedades.

El uso de metales en nuestra sociedad industrializada ha alterado de manera significativa
la distribucién natural de éstos en el medio ambiente. Nuestro progreso y nuestra
insensatez estan bien documentados en el hielo de Groenlandia. EI plomo en el hielo de
Groenlandia comenz6 a aumentar alrededor de 800 aC, documentando su uso y
redistribucion y como las civilizaciones florecieron y declinaron. Un aumento dramatico
ocurri6 cuando el plomo fue adicionado a la gasolina en la década de 1920. En general,
ha habido un incremento de plomo de 200 veces en el hielo de Groenlandia debido al uso
humano de éste.

Los metales no pueden ser creados o destruidos, pero pueden cambiar de forma, alterando
su disponibilidad bioldgica y su toxicidad. El mercurio metalico se evapora y se
redistribuye desde la atmdsfera a través del globo. Cuando el mercurio retorna a la tierra
o el agua, las bacterias forman metil-mercurio (Hg-CH3), el cual es captado después por
organismos cada vez mas grandes hasta que finalmente llega a peces como el atun, el cual
es consumido por los seres humanos y otros animales.

Los principios de la toxicologia, la dosis - respuesta y la sensibilidad individual, son bien
ilustradas por los metales. Historicamente, la mayor parte del interés y la preocupacion
fueron los efectos evidentes de la toxicidad por metales tales como: los colicos por plomo
(colico saturnino) o los sintomas del "Sombrerero Loco" por mercurio. Actualmente, el
énfasis ha cambiado a los efectos mas sutiles a largo plazo y la preocupacion por los
individuos potencialmente sensibles. Ahora esta bien documentado que los nifios
expuestos a incluso niveles bajos de plomo tendran una disminucion del coeficiente
intelectual y otras dificultades de aprendizaje. Este conocimiento ha dado lugar a cambios
significativos en nuestro uso de los metales.
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En este capitulo, los metales se dividen en tres secciones:

1) metales nutricionalmente importantes o metales esenciales; 2) metales toxicos
importantes; y 3) metales médicamente utiles. Existe también una seccion muy breve
sobre los agentes quelantes utilizados para tratar la sobre-exposicion a metales. Solo
algunos metales seleccionados fueron revisados y los comentarios son muy breves,
cubriendo puntos claves acerca de su actividad bioldgica y efectos toxicos. El material de
presentacion en diapositivas tiene una diapositiva para cada metal destacando hechos
claves. Tres metales: el arsénico, el plomo y el mercurio fueron abordados con mas
detalle en capitulos separados. Estos tres metales son reconocidos como contaminantes
ambientales persistentes y son toxicolégicamente importantes.

Metales nutricionalmente importantes

Introduccion

Nuestra existencia depende de un sinnimero de metales, el mas comun de todos, es el
hierro. Algunos de los metales nutricionalmente importantes se describen a continuacion.
Debido a que son elementos esenciales, los efectos beneficiosos y adversos de estos
metales han sido cuidadosamente estudiados y se han hecho recomendaciones sobre su
ingesta diaria. Estas recomendaciones son en general muy amplias y puede variar
dependiendo de la edad - nifios o adultos, jévenes o viejos - o durante el embarazo. Las
ingestas diarias recomendadas que mostramos a continuacion son para adultos. Estas
recomendaciones son en realidad niveles de exposicion orales con absorcion intestinal
muy variable y depende del metal y otras variables. Un rapido vistazo a una tipica caja de
cereal demostrara la importancia dada a estos elementos.

Puesto que son esenciales para la vida, la toxicidad de estos metales puede resultar de la
deficiencia o el exceso nutricional, pero la atencion se centrara en la exposicion excesiva.
Sin embargo, la deficiencia nutricional del hierro es digna de mencion, ya que es un
problema en los Estados Unidos, asi como en todo el mundo y la falta de hierro puede
contribuir a la toxicidad del plomo. Dependiendo de la via de exposicion, la toxicidad de
los metales puede ser muy diferente. Metales como el zinc y el manganeso pueden ser
muy toxicos cuando se inhalan. Como hemos visto con muchos agentes, hay un beneficio
y un lado peligroso dependiendo de la via de exposicion y la cantidad a la que se esta
expuesto.
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Tabla resumen — Metales nutricionalmente importantes

Tabla 7.1 Resumen de metales nutricionalmente importantes

Metal Funcion Fuente Toxicidad Cantidad diaria
(cuando se recomendada
encuentra en
€XCeso)

Cromo (Cr) Relacionado | Fuentes Dafo renal, 50 to 200 pg

con la alimentarias cancer de pulmoén | (Cr’")
insulina (inhalacion)

Cobre (Cu) Sintesis de Fuentes La toxicidad es 1.5-3.0 mg

hemoglobina | alimentarias muy rara,
deficiencia —

anemia; exceso —
higado y rifién

Hierro (Fe) Hemoglobina | Fuentes Tracto 10 to 15 mg
alimentarias gastrointestinal,
dafio hepatico
Magnesio (Mg) | Relacionado | Fuentes Deficienia y — 280 to 350 mg
con muchas | alimentarias, | debilidad
enzimas granos y neuromuscular,
nueces convulsiones
Manganeso Relacionado | Fuentes Sindrome tipo 2to5mg
(Mn) con muchas | alimentarias, | Parkinson
enzimas inhalacion en
soldadura
Selenio (Se) Anticancer Fuentes Corazon 55t0 70 pg
alimentarias
Zinc (Zn) Relacionado | Fuentes Deficiencia — 12 to 15 mg
con muchas | alimentarias retraso en el
enzimas crecimiento
Cromo (Cr)

El cromo es un elemento esencial abundante que existe en los estados de oxidacion desde
Cr*" a Cr%, donde el Cr** es bioldgicamente importante y el Cr®" industrialmente
importante. El Cr** se asocia con la insulina y la regulacion de la glucosa. La diaria
recomendada es de 50 a 200 microgramos. El cromo (Cr®") tiene una serie de usos
industriales, incluyendo una aleacién en acero inoxidable y en el curtido del cuero, pero
es también altamente toxico. La exposicion industrial més grave es por inhalacion y es
mas prominente en las industrias de produccion de plomo y en la galvanoplastia. La
exposicion aguda al cromo causa dafio renal y el contacto con la piel puede causar
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dermatitis de contacto y cuando se inhala irrita la mucosa nasal. También debe
considerarse un carcindgeno pulmonar.

Cobre (Cu)

El cobre esta presente en la sintesis de hemoglobina y la toxicidad humana es rara sea por
deficiencia o exceso. La ingesta diaria recomendada es de 1,5-3,0 mg. Se utiliza
extensamente en un sinnimero de productos incluyendo plomeria y cables eléctricos y
esta facilmente disponible en los alimentos. La deficiencia de cobre se ha asociado con la
anemia, pero ésta generalmente se asocia con problemas nutricionales mas amplios. Los
animales de pastoreo, por ejemplo, el ganado vacuno, pueden ingerir demasiado cobre,
afectando al higado y rifion. El cobre es mucho mas tdxico para los organismos acuaticos
que para los mamiferos y es un importante contaminante del medio ambiente en el agua.
En los seres humanos, la enfermedad de Wilson, una incapacidad genética para
metabolizar el cobre puede ser tratada con el quelante penicilamina.

Hierro (Fe)

Hay de 3 a 5 gramos de hierro en el cuerpo y dos tercios de éste se asocia con el
transporte de oxigeno en la hemoglobina de las células rojas de la sangre. La ingesta
diaria recomendada es de 10 a 15 mg, pero esto aumenta a 30 mg durante el embarazo.
La deficiencia de hierro es la deficiencia nutricional mas comun en todo el mundo y
afecta tanto a niflos como adultos. La deficiencia de hierro da lugar a anemia o una
disminucion en la capacidad de transporte de oxigeno de la sangre. El tracto intestinal
transporta activamente el hierro y si hay una disminucién del hierro en la dieta otro metal
como el plomo sera absorbido, resultando en una mayor toxicidad del segundo metal.
Antes de la introduccion de tapones a prueba de nifios para las medicinas, los nifios
fueron a menudo tratados por los efectos toxicos agudos del hierro después de ingerir
suplementos de hierro, sufriendo vomitos, dafio hepatico, shock, insuficiencia renal y
posiblemente la muerte. La exposicion cronica a un exceso de hierro puede causar
ulceracion del tracto intestinal, que a su vez da lugar a vomitos con sangre y heces
negras.

Magnesium (Mg)

El magnesio, un metal esencial desde el punto de vista nutricional, se encuentra en
granos, mariscos, nueces, carnes y agua potable. Las dosis diarias recomendadas oscilan
entre 280 y 350 mg por dia para mujeres y hombres adultos, respectivamente. También se
utiliza en una serie de antidcidos y catarticos. La leche de magnesia o hidroxido de
magnesio se conoce como un antidoto universal para envenenamientos. El magnesio es
un cofactor en una serie de enzimas esenciales y estd involucrado en varias reacciones
metabolicas claves. El magnesio se absorbe principalmente en el intestino delgado y se
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excreta rutinariamente en la orina a unos 12 mg / dia. Los niveles de magnesio en la
sangre son constantes y consistentemente regulados por el cuerpo.

La deficiencia de magnesio, usualmente el resultado de una disminucion de la absorcion
0 una excrecion excesiva, resulta en debilidad neuromuscular y finalmente convulsiones.
La deficiencia dietética en el ganado se conoce como tambaleo de los pastos o tetania de
los pastos. La toxicidad por magnesio debido a una excrecion disminuida o al consumo
excesivo de antiacidos produce nauseas, vomitos, hipotension y efectos en el sistema
nervioso central.

Manganeso (Mn)

El manganeso es un elemento esencial involucrado en numerosas reacciones enzimaticas,
particularmente las asociadas con los acidos grasos. La absorcion del tracto intestinal es
pobre (menos del 5%) pero estd facilmente disponible en los alimentos tales como
granos, frutas, nueces y té. La ingesta diaria recomendada es de 2 a 5 mg. Existe un
mayor interés en la toxicidad del manganeso debido a su uso en aditivos de la gasolina,
como el MMT (metilciclopentadienil-tricarbonil-manganeso), que da lugar a la
distribucion de sales de manganeso en el medio ambiente desde los tubos de escape de
los vehiculos.

El manganeso es también importante en aleaciones como el acero. La inhalacion de polvo
de manganeso durante la mineria o la produccion de acero puede causar enfermedades
respiratorias. La exposicion a manganeso también puede resultar en una enfermedad
grave del sistema nervioso que se asemeja a los trastornos del movimiento de la
enfermedad de Parkinson, que se caracteriza por dificultad para caminar, irritabilidad y
dificultades en el habla. Existe una investigacion en curso sobre los efectos adversos
potenciales de su uso como aditivo de combustibles.

Selenio (Se)

El selenio est4 disponible en una variedad de alimentos incluyendo camarones, carne,
productos lacteos y granos, con una ingesta diaria recomendada de 55 a 70 pg. El selenio
se presenta de varias formas, siendo Se* ® el méas importante bioldgicamente. El selenio es
facilmente absorbido por el intestino y esta ampliamente distribuido a través de los
tejidos del cuerpo, con los niveles mas altos en el higado y el rifion. El selenio es activo
en una variedad de funciones celulares e interactia con la vitamina E. El selenio parece
reducir los efectos toxicos de los metales como el cadmio y el mercurio y parece poseer
actividad anticarcindgena. Este metal produce efectos adversos notables tanto en la
deficiencia como en el exceso; Por lo tanto la ingesta diaria recomendada para adultos es
de aproximadamente 70 pg / dia, pero no debe exceder de 200 pg / dia.
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El exceso de ingesta de selenio puede ocurrir tanto en animales como en seres humanos
que viven en areas con altos niveles de selenio en el suelo. La mayoria de la hierba y los
granos no acumulan selenio, pero cuando un animal consume plantas que acumulan
selenio (algunas hasta 10.000 mg / kg) pueden desarrollar una condicion llamada "vértigo
ciego". Los sintomas incluyen apetito deprimido, deterioro de la vision y movimiento en
circulos, y pueden conducir en ultima instancia a la paralisis y a la muerte. Los seres
humanos son susceptibles a efectos similares, asi como efectos neuroldgicos adicionales.
Las deficiencias de selenio dan lugar a trastornos cardiacos, efectos en el masculo
esquelético y dafo hepatico.

Zinc (Zn)

El zinc desempefia una serie de funciones importantes en el cuerpo y la deficiencia da
lugar a efectos adversos graves. La ingesta diaria recomendada es de 12 a 15 mg. El zinc
es muy abundante en el medio ambiente y facilmente disponible en muchos alimentos,
incluyendo granos, nueces, legumbres, carnes, mariscos y productos lacteos. Numerosas
enzimas requieren zinc, al igual que las proteinas que regulan la expresion génica. El zinc
desempefia un papel en el sistema inmunologico y también es importante en el desarrollo
y la funcion del sistema nervioso.

La deficiencia de zinc durante el desarrollo fetal o infantil puede conducir a un
crecimiento deteriorado, a un aumento de las enfermedades, a una disminucion de la
cicatrizacion, a la pérdida del cabello y a trastornos del sistema nervioso central. Algunos
estudios han relacionado la deficiencia de zinc en adultos con trastornos neurologicos
como la enfermedad de Alzheimer. Las enfermedades asociadas con la deficiencia de
zinc estan relacionadas con los trastornos hepaticos causados por el alcoholismo. Algunos
farmacos, particularmente quelantes y algunos antibioticos, afectan la homeostasis del
zinc. La exposicion al zinc y otros metales durante la soldadura puede causar fiebre por
humo metalico caracterizada por: escalofrios, fiebre, debilidad y sudoracion.

Metales toxicologicamente importantes
Introduccion

Mientras que algunos metales son nutricionalmente importantes, hay otro grupo sin
efectos biologicos beneficiosos y en algunos casos con graves efectos toxicos. Nuestra
compleja relacion con los metales estd bien ilustrada por el plomo, el que hemos utilizado
para una variedad de propositos desde la antigiiedad. En los ultimos cien afos, el plomo
fue ampliamente utilizado en pinturas y como un aditivo en la gasolina. En los tltimos 30
afos, se reconocid que los nifios expuestos a niveles incluso bajos de plomo podrian
sufrir danos cerebrales permanentes y una inteligencia baja. El uso y distribucion mundial
del plomo han tenido efectos significativos tanto en los individuos como en la sociedad
en su conjunto. Hay una historia algo similar para el mercurio. Los ejemplos del plomo y
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el mercurio ilustran claramente los principios fundamentales de toxicologia - dosis /
respuesta y sensibilidad individual.

Tabla resumen — Metales toxicos

Tabla 7.2 Resumen de metales toxicos

Metales

Efectos toxicos

Fuente

Aluminio (Al)

Demencia por dialisis

Durante la dialisis,
alimentos, agua potable

Arsénico (As)
(puede existir en
diferentes formas)

Céancer (piel y pulmoén)
Neurotoxico (efectos sensoriales)
Higado y vascular

Agua potable, fundicion de
minerales, usado en
plaguicidas, madera tratada

Berilio (Be) Pulmon, hipersensibilidad, efectos | Centrales nucleares,
retardados y progresivos aleaciones de metales,
(beriliosis), dermatitis de contacto | combustion de carbon
Cadmio (Cd) Pulmon, enfisema, rifion, Mariscos (conchas), humo de
metabolismo del calcio, posible cigarrillo, absorbido por las
carcindgeno para el pulmon. plantas, aleacion de metales-
soldadura
Cobalto (Co) Exposicion por inhalacion “metal Aleaciones de metales — pero
pesado” neumoconiosis también asociado con la
vitamina B1»
Plomo (Pb) Disminucion del aprendizaje y la Pintura vieja, alimentos,

memoria (los nifios son muy
sensibles)

anteriormente usada como
aditivo de la gasolina,
baterias de carros.

Mercurio inorganico
(Hg)

Temblor, excitabilidad, pérdida de
la memoria, el “Sombrerero Loco”

TermoOmetros, interruptores,
luces fluorescentes, algunas
baterias tipo boton.

Mercurio - Organico
(Hg-CHs)

Temblor, efectos en el desarrollo
del Sistema nervioso

Peces

Niquel

Carcindgeno para el pulmon,
dermatitis de contacto

Joyas, utensilios de cocina,
otros objetos que contienen
niquel

Estafio (Sn)

Inorgénico — bajo, pulmoén
Orgénico— sistema nervioso central

Inorganico - Envases de
alimentos, polvo;
Organico - raro
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Aluminum (Al)

El aluminio fue aislado primero en 1825 y ahora se reconoce como el metal mas
abundante en el ambiente. Historicamente, esta abundancia no se ha traducido en
disponibilidad biologica porque es altamente reactivo y permanece ligado a una serie de
elementos. Sin embargo, la lluvia acida ha aumentado la biodisponibilidad del aluminio
en el medio ambiente. El aluminio se utiliza en una amplia gama de productos desde
aviones, latas de cerveza y bebidas gaseosas, hasta cacerolas. La exposicion humana al
aluminio proviene del agua potable, los alimentos y algunos medicamentos. La ingesta
diaria oscila entre 1 y 10 mg, pero se absorbe mal en el intestino. El aluminio no parece
tener ninguna funcion biologica esencial.

Los efectos neurotdxicos del aluminio se observaron por primera vez en personas
sometidas a dialisis para el tratamiento de la insuficiencia renal. Este sindrome, llamado
demencia por didlisis, comienza con trastornos del habla y progresa a la demencia y
convulsiones. Los sintomas corresponden a niveles elevados de aluminio comunmente
encontrados en el hueso, cerebro y musculo después de 3 a 7 afios de tratamiento. Los
niveles elevados de aluminio también se han encontraron en los cerebros de las personas
que padecen la enfermedad de Alzheimer. A pesar de un considerable numero de
investigaciones, no esté claro si la acumulacion de aluminio en el cerebro es una causa de
la enfermedad de Alzheimer o un resultado de los cambios en el cerebro asociados con la
enfermedad.

Arsénico (As)

El arsénico tiene una historia colorida, después de haber sido utilizado con gran efecto
como un veneno y también para tratar una variedad de enfermedades, incluyendo el
cancer. Sus propiedades fueron estudiadas por primera vez hace mas de 2000 afios y
contribuyeron a algunas de las primeras teorias sobre la toxicologia. A pesar de su
toxicidad, el arsénico todavia se encuentra en cosméticos en el siglo XX. Antes del
reconocimiento de las propiedades toxicas del arsénico, se utilizé ampliamente como
plaguicida en los huertos, lo que resulto en la contaminacion del suelo. La gran mayoria
de la madera tratada en terrazas residenciales y otras estructuras contiene arsénico. La
exposicion en el lugar de trabajo se produce en la fundicién de mineral, y el arsénico
también es ampliamente utilizado en la industria de fabricacion electronica. De
considerable preocupacion publica, lo cual ha dado lugar a varios grandes estudios del
gobierno, es la presencia de arsénico en el agua potable. Algunas aguas municipales o
pozos pueden contener niveles elevados de arsénico.

Quimicamente, el arsénico es complejo porque puede existir en una variedad de formas
incluyendo las formas trivalente y pentavalente o como tridoxido de arsénico (fabricacion
de chips de computadora) y acido arsénico. El arsénico se excreta en las células de la piel,
el sudor, el pelo y las ufias, en las cuales puede ser visto como bandas blancas
transversales. La exposicion aguda al arsénico produce dolor gastrointestinal, pérdida
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sensorial, fallo cardiovascular y muerte. La exposicion cronica o la supervivencia de la
exposicion aguda puede causar la pérdida de la funcion sensorial periférica y la pérdida
de la funcién del sistema nervioso central. La exposicion cronica al arsénico también
puede causar cancer de pulmon y piel.

Berilio (Be)

El berilio es un componente metalico importante utilizado en la industria de la energia
nuclear y combinado con otros metales. Su presencia en el carbon y el aceite da lugar a
mas de 1250 toneladas que se liberan al ambiente anualmente de la combustion de
combustibles en las plantas de energia. La exposicion es principalmente por inhalacion,
pero el contacto de la piel puede dar lugar a dermatitis. Los fumadores de cigarrillos
también inhalan un poco de berilio. Inicialmente, el berilio se distribuye al higado, pero
finalmente es absorbido por el hueso.

La dermatitis de contacto y la hipersensibilidad al berilio son las reacciones toxicas mas
comunes. La inhalacion de berilio en el lugar de trabajo puede ser muy grave. La
exposicion aguda puede provocar una reaccion inflamatoria a lo largo de todo el tracto
respiratorio. La enfermedad cronica por berilio (CBD) o beriliosis puede ser el resultado
de la exposicion cronica al lugar de trabajo. Se trata de una grave y progresiva
enfermedad degenerativa en la que los pulmones se vuelven fibroticos y disfuncionales.
La exposicion a largo plazo puede resultar en cancer de pulmon, y el berilio es clasificado
como carcindgeno por las agencias reguladoras internacionales. Pruebas disponibles para
la susceptibilidad genética a CBD plantean una serie de cuestiones éticas.

Cadmio (Cd)

El cadmio es un metal ampliamente distribuido utilizado en la manufactura y esta
presente en una serie de productos de consumo. La exposicion dietética al cadmio es
posible a partir de mariscos y plantas cultivadas en suelos contaminados con cadmio. La
absorcion aumenta cuando se asocia con niveles bajos de hierro o calcio en la dieta.
Algunas plantas, como el tabaco, pueden concentrar el cadmio incluso en niveles bajos en
el suelo. El pulmoén absorbe facilmente el cadmio, por lo que los fumadores de cigarrillos
tienen una exposicion elevada al cadmio. El cadmio se utiliza también como una aleacion
metalica, en pintura y en baterias (Ni-Cad, niquel-cadmio). La exposicion en el lugar de
trabajo puede ocurrir en la soldadura y la fabricacion de baterias.

La ingestion oral de cadmio resulta en menos del 10% de absorcion, pero la exposicion
por inhalacion resulta en una absorcion mucho maés alta a través de los pulmones. El
cadmio se acumula en el higado y el rifion, siendo el rifidon particularmente importante en
la unién de cadmio y reduciendo su toxicidad. La ingestion de altos niveles por
exposicion aguda puede resultar en dolor abdominal, nduseas y vomitos, mientras que la
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exposicion por inhalacion da como resultado respiracion alterada (edema pulmonar o
acumulacion de liquido en los pulmones). La exposicidon cronica puede resultar en
enfermedad pulmonar obstructiva, enfisema y enfermedad renal. El cadmio también
puede estar relacionado con aumentos de la presion arterial (hipertension) y es un posible
carcinégeno pulmonar. El cadmio afecta el metabolismo del calcio y puede dar lugar a la
pérdida osea. Esta condicion se ha referido como "Itai-Itai" enfermedad, que significa
"Ouch-Ouch" en japonés y refleja el dolor de huesos asociado con los efectos del cadmio
en el calcio.

Cobalto (Co)

El cobalto en pequenas cantidades es un elemento esencial asociado con la vitamina B2,
pero a niveles altos puede ser toxico. No hay niveles diarios recomendados de ingesta de
cobalto porque las bacterias intestinales utilizan el cobalto para producir cobalamina, que
a su vez es un componente esencial de la vitamina B1>. Industrialmente, el cobalto se usa
en pigmentos, imanes permanentes y como una aleacion para endurecer metales como en
cuchillas o taladros de carburo de tungsteno.

El alto consumo cronico oral de cobalto se ha utilizado para tratar la anemia, pero
también puede causar bocio. El alto consumo agudo de cobalto puede causar vomitos,
diarrea y una sensacion de calor, e insuficiencia cardiaca. Este ultimo se observé durante
un periodo en que se afiadio cobalto a la cerveza para mejorar la formacion de espuma.
Cuando se inhala, por ejemplo, en la molienda de metal para afilar, el cobalto puede
causar neumoconiosis de "metal duro", una enfermedad progresiva de los pulmones.

Lead (Pb)

El plomo fue tan importante en el Imperio Romano como en el siglo XX, y su uso ha sido
casi igualmente desastroso. En el imperio romano la maleabilidad del plomo y el punto
de fusion bajo lo hicieron ideal para la plomeria, no diferente de su uso siglos mas
adelante en la soldadura de la plomeria que se pueden encontrar en muchos hogares. Los
romanos también afiadieron plomo al vino como edulcorante y conservante. En el siglo
XX, el plomo se anadia cominmente a la pintura, a veces hasta el 50%, lo que de hecho
generaba una pintura excelente y duradera. Pero el sabor dulce del plomo atrajo a los
nifios que consumian facilmente las virutas de pintura de plomo, una conducta conocida
como pica. Debido a su bajo punto de fusion, el plomo se utiliz6 como soldadura en latas
de estafio que contenian alimentos y en plomeria. En lo que algunos se refieren como el
desastre mas grande de la salud publica del siglo XX, el plomo fue agregado a la gasolina
para mejorar la durabilidad del motor de los automobiles. El plomo era emitido por los
tubos de escape de los vehiculos, contaminando areas locales y distantes. Los nifos
absorben hasta el 50% de plomo que es ingerido oralmente, ya que sustituye al tan
necesario calcio. Por el contrario, los adultos s6lo absorben alrededor del 10% del plomo
ingerido oralmente. El plomo sigue siendo una preocupacion seria en areas cerca de las
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fundiciones y en casas con pintura con plomo. A medida que se reconocio la toxicidad
del plomo a niveles mas bajos, se prohibid la pintura en la gasolina.

El griego Dioscorides reconocid los efectos del plomo sobre la salud en el siglo II a. C.
cuando declar6: "El plomo hace que la mente ceda". En la década de 1700 Benjamin
Franklin sefialé que la exposicion al plomo causa la "gripe seca", o malestar estomacal.
Los pintores que utilizaban pintura a base de plomo sufrian de "caida de mufieca"
causada por los efectos del plomo en el sistema nervioso periférico. A principios del siglo
XX, se reconocid que los nifios parecian ser particularmente sensibles a los altos niveles
de plomo que producian edema cerebral, enfermedad renal, efectos sobre la hemoglobina
y posible muerte.

En los afios setenta, los estudios demostraron que incluso niveles bajos de exposicion al
plomo dafiaban el sistema nervioso en desarrollo. Ahora es bien aceptado que el plomo es
un neurotdxico muy potente. Australia prohibio el uso de plomo en la pintura en la
década de 1920, pero este paso no se llevo hasta 50 anos mas tarde en los Estados
Unidos. En promedio, la mayor caida en los niveles de plomo en la sangre de los nifios se
produjo después de la eliminacion del plomo en la gasolina en los afos ochenta. Los
Centros de Prevencion y Control de Enfermedades de los Estados Unidos (CDC por sus
siglas en inglés) han establecido un nivel de plomo en la sangre de 10 pg / dl o mayor
como nivel de accion. No hay ningln factor de seguridad asociado a este nimero y hay
datos suficientes para indicar que el sistema nervioso de los nifios sufre dafio a niveles de
plomo en la sangre de 10 pg/ dl y que el nivel de accion de la sangre debe bajarse.

Mercurio — Inorganico (Hg)

El mercurio inorgéanico es un liquido de color plateado a temperatura ambiente. Muchas
personas han tenido la oportunidad de "jugar" con mercurio, recubrir peniques y
empujarlo sobre una superficie plana. Ahora sabemos que el mercurio se evapora y que
hay graves consecuencias para la salud por la inhalacion del vapor de mercurio. Debido a
sus propiedades reactivas y a su capacidad para combinarse con otros metales, se utilizd
mercurio inorganico en instalaciones de armas nucleares y en la extraccion del oro. En el
proceso de extraccion del oro, el mineral se mezclaba con el mercurio y la mezcla
metalica se calentaba para evaporar el mercurio dejando atrés el oro. Este proceso da
lugar a una liberacion importante de mercurio en la atmosfera. La circulacion atmosférica
del mercurio lo ha convertido en un importante contaminante mundial. Cuando se
devuelve a la tierra o al agua, el mercurio inorgénico se convierte en un compuesto de
mercurio organico (véase mas adelante). Aunque hay cada vez mas esfuerzos para
eliminar el uso de mercurio de los productos de consumo, ha sido ampliamente
distribuido en termometros, interruptores (termostatos e interruptores de la tapa del
maletero), bombillas fluorescentes e instrumentos cientificos utilizados en la medicion de
la presion arterial. Muchos de nosotros tenemos mercurio en la boca como una amalgama
dental con plata. Los rellenos dentales contienen aproximadamente el 50% de mercurio.
Este uso del mercurio ha dado como resultado que los crematorios sean una fuente
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importante de liberacion atmosférica. Las oficinas dentales son también una fuente
importante de mercurio que entra en el flujo de residuos y luego en el medio ambiente. El
mercurio también se ha utilizado para tratar una variedad de enfermedades incluyendo la
sifilis. El carbon contiene mercurio, y la combustion del carbon en las centrales eléctricas
es una fuente significativa de mercurio atmosférico. Mientras que la actividad humana ha
contribuido en gran medida a la liberacion de mercurio, alguna liberacion ocurre
naturalmente del suelo que contiene mercurio y de la actividad volcanica.

Los efectos toxicos del vapor de mercurio han sido bien documentados e incluso
registrados en la literatura como el "Sombrerero Loco" en Alicia en el Pais de las
Maravillas de Lewis Caroll. El mercurio se utilizé para curar el fieltro usado en los
sombreros, y los trabajadores desarrollaron los signos caracteristicos de toxicidad por
vapor de mercurio. La exposicion aguda a altas concentraciones de vapor de mercurio
provoca distress respiratorio que puede ser fatal. Los sintomas de la exposicion cronica al
vapor de mercurio incluyen cambios de personalidad tales como excitabilidad, depresion,
pérdida de memoria, temblores motores finos que pueden empeorar progresivamente,
gingivitis y alucinaciones. Existe alguna exposicion a la inhalacion de mercurio de las
amalgamas dentales, pero para la mayoria de las personas no hay efectos relacionados
con la salud. El mercurio metalico es muy mal absorbido por el intestino, por lo que es
menos peligroso ingerir el mercurio de un termdémetro que inhalarlo (véase el capitulo
sobre Mercurio).

Mercurio — Organico (Primariamente Hg-CH3)

Hay varios tipos diferentes de mercurio organico, pero por mucho el mas importante en
términos de efectos a la salud es el metilmercurio. Cuando el mercurio atmosférico se
deposita en el suelo o en el agua se convierte en metilmercurio por las bacterias. Los
compuestos de mercurio son muy toxicos y la conversion del mercurio inorganico a
metilmercurio es la manera que tiene las bacterias para reducir la toxicidad de este metal.
Los animales pequefios luego consumen las bacterias, junto con el metilmercurio y
animales mas grandes a su vez consumen los animales més pequefios, aumentando asi las
concentraciones de metilmercurio. El metilmercurio se acumula en los animales
carnivoros mas grandes siendo los mas importantes los peces como el atun, el lucio y el
tiburdn. El metilmercurio se acumula en el musculo del pez, lo que hace casi imposible
evitar su consumo. El metilmercurio es fAcilmente absorbido por el intestino, y atraviesa
la barrera hematoencefalica y la placenta.

Los efectos devastadores sobre la salud se documentaron por primera vez en Minamata,
Japdn, a finales de la década de 1950, principalmente entre los pescadores y sus familias.
Un incidente subsiguiente de intoxicacion por mercurio tuvo lugar en Irak cuando la
gente consumi6 granos de semillas recubiertos con fungicidas organicos de mercurio.
Ambos incidentes, al igual que otros, afectaron a miles de personas y demostraron
claramente los efectos adversos mas significativos del desarrollo de la exposicion al
mercurio. Los efectos en la etapa temprana incluyen hormigueo y entumecimiento
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alrededor de la boca y los labios y pueden extenderse hasta los dedos de las manos y los
pies. La exposicion continua puede resultar en dificultad para caminar, fatiga,
incapacidad para concentrarse, pérdida de la vision, temblor y, finalmente, la muerte. El
feto en desarrollo y los nifios pequefios son particularmente sensibles a los efectos de la
exposicion al metilmercurio. Los graves efectos del mercurio sobre la salud, combinados
con su amplia distribucion, han dado lugar a numerosos avisos sanitarios y restricciones
al consumo de pescado. Normalmente se aconseja a los nifios y las mujeres en edad fértil
limitar el consumo de especies de peces que se sabe que acumulan mercurio. La
Administracion de Alimentos y Medicamentos de los Estados Unidos limita la cantidad
de mercurio en el atin enlatado a 1 ppm. (Véase el capitulo sobre Mercurio)

Nickel (Ni)

El niquel es ampliamente utilizado como un componente de aleacion metalica en el acero
inoxidable, donde aumenta la dureza y la resistencia a la corrosion. El niquel se utiliza en
baterias de niquel- hidruro metélico que se encuentran en algunos vehiculos electronicos
y eléctricos. Generalmente estd presente en el medio ambiente y parece ser un elemento
esencial para algunas plantas y bacterias. Esta disponible en bajas concentraciones en el
suministro de alimentos. La via de exposicion mds importante en el trabajo es la via
inhalatoria. La exposicion a la poblacion en general es por la joyeria, los de cocina y
otros objetos metéalicos que contienen niquel.

Para la poblacion en general, la preocupacion primaria de salud es una respuesta alérgica
por contacto con la piel. En el lugar de trabajo, la inhalacion de compuestos de niquel
puede causar cancer de las vias respiratorias, particularmente cancer pulmonar y nasal. El
niquel es uno de los pocos carcindgenos humanos probados. La dermatitis por contacto es
también un peligro comun en el lugar de trabajo.

Estafio (Sn)

El estafio es otro metal antiguo que sigue teniendo una variedad de usos. La forma
inorgénica se utiliza en envases de alimentos, soldaduras, laton y en aleaciones con otros
metales. Las formas organicas del estafio, trietil-estafio y trimetil-estafio se usan como
fungicidas, bactericidas y generalmente como agentes antiincrustantes para
embarcaciones.

El estafio inorganico es mal absorbido por el intestino y la toxicidad es rara. La
inhalacion prolongada de polvo de estafio puede causar enfermedad pulmonar. El estaiio
organico es facilmente absorbido por el intestino y es mucho mas toxico. La exposicion a
estafio organico puede causar edema cerebral y la muerte celular en el sistema nervioso.
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Metales médicamente importantes
Introduccion

El uso médico de los metales ha disminuido con el advenimiento de terapias de drogas
mas dirigidas, pero historicamente los metales se utilizaron para tratar una amplia gama
de enfermedades humanas desde la diarrea hasta la sifilis y la malaria. Actualmente, se
utilizan para tratar un nimero limitado de enfermedades como el cancer de ovario y la
artritis, pero incluso este uso esta en declive. La excepcion a esto es el fluor, que, aunque
técnicamente es un haldogeno, esta cubierto en esta seccion debido a su uso generalizado
como en el suministro de agua municipal para reducir la caries dental. El uso terapéutico
de los metales estd generalmente limitado por su toxicidad. Los metales ilustran bien
equilibrar los beneficios del tratamiento contra los efectos secundarios toxicos.

Tabla resumen - Metales médicamente importantes (y fluor)

Tabla 7.3 Resumen de metales médicamente importantes

Metal Funcion Fuente Toxicidad (cuando
estan en exceso)
Bismuto (Bi) Antacido (ulceras) Medicinal, productos | Daio renal
de consumo
Fluor (F) Fortalecimiento del | Naturalmente, Esmalte dental
esmalte dental afladido al agua moteado, aumento
potable de la densidad 6sea,
mas?
Galio (Ga) Visualizacion de Mineria, inyeccion Dafio renal
tejidos blandos en médica
rayos X
Oro (Au) Tratamiento de la Mineria, médica Dermatitis, dafio
artritis reumatoidea renal
Litio (L1) Tratamiento de Suministro de Temblores,
desordenes alimentos convulsiones,
psiquiatricos efectos cardiacos,
nausea
Platino (Pt) Agente anti-cancer | Medicamentos anti- Efectos en rifion,
(cisplatino), cancer, mineria corazon, y Sistema
convertidores nervioso
cataliticos
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Bismuto (Bi)

El Bismuto, descubierto en 1753, tiene una larga historia de usos médicos, incluyendo el
tratamiento de enfermedades que van desde la sifilis y la malaria hasta la diarrea. Més
recientemente, las propiedades antibacterianas de los antiacidos que contienen bismuto se
han utilizado para tratar las tlceras pépticas. En general, el uso médico del bismuto ha
disminuido con el advenimiento de nuevos farmacos.

La toxicidad aguda por altos niveles de exposicion al bismuto es el dafio renal. La
exposicion cronica de bajo nivel puede resultar en debilidad, dolor en las articulaciones,
fiebre, confusion mental y dificultad para caminar. Los sintomas generalmente se
resuelven cuando la exposicion se detiene, pero pueden conducir a la muerte con la
exposicion continua.

Fluor (F)

El flaor estd ampliamente distribuido en los suelos y estd presente naturalmente en el
agua potable. El fluoruro es la sal, p.ej., fluoruro de sodio, del elemento flaor. Es
facilmente absorbido por el intestino y se incorpora en el hueso o en el esmalte de los
dientes. El fluoruro se agrega comunmente al agua potable municipal en los Estados
Unidos en base a datos solidos que sefialan que éste reduce la caries dental. El nivel
recomendable actual de fluoruro en el agua potable es de 1 ppm. Esta préctica es apoyada
por los Centros de Control de Enfermedades de los Estados Unidos (CDC). Ademas del
agua potable, el fluoruro también esta presente en una variedad de productos de consumo,
a menudo a niveles mucho mas altos, incluyendo la pasta de dientes (1,000-1,500 partes
por millon o ppm), los enjuagues bucales y los suplementos de fluoruro. También se
encuentra en los alimentos preparados con agua fluorada. La mayoria de los efectos
benéficos del fluoruro dental estan relacionados con su aplicacion topica mas que por su
ingestion.

El exceso de exposicion al fluoruro da lugar a dientes manchados o moteados, lo que es
conocido como fluorosis dental. Esto es comtn en dreas donde los niveles de fluoruro en
agua estan por encima de 4 ppm. La exposicion elevada cronica al fluoruro también
puede dar lugar a una mayor densidad 6sea. No estd determinado qué nivel de la
exposicion al fluoruro da lugar a efectos perjudiciales en la salud de los nifios. El tamafio
pequefio de los nifios significa que, libra por libra de peso corporal, reciben una mayor
dosis de fluoruro que los adultos. Los CDC estiman que hasta el 33% de los nifios pueden
tener fluorosis dental debido a la ingesta excesiva de fluoruro ya sea a través del agua
potable o de otros productos que contienen fluoruro. Esta preocupacion dio lugar a la
recomendacion de los CDC de limitar la exposicién al fluoruro en nifios menores de ocho
afos y de usar agua libre de fluor al preparar la leche de férmula para los bebés.

La EPA tiene una meta de nivel de contaminante maxima para el fluoruro en el agua
potable de 4 ppm. En 2006, el Consejo Nacional de Investigacion (NRC, por sus siglas en
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inglés) de las Academias Nacionales emiti6 un informe que examind la conveniencia de
la meta de 4 ppm de nivel de contaminante maximo de la EPA para el fluoruro en el agua
potable a la luz de nuevas pruebas de los peligros de la exposicion a bajo nivel del
fluoruro. La NRC no estaba enfocada a realizar una evaluacion del riesgo de los efectos
de la exposicion a bajo nivel de fluoruro ni a analizar otras fuentes de exposicion al
fluoruro. Refiriéndose a los estudios en humanos y animales relacionados con los efectos
neuroconductuales, la Academia Nacional de Ciencias de los Estados Unidos (NAS, por
sus siglas en inglés) informd que "la consistencia de los resultados parece
suficientemente significativa como para justificar una investigacion adicional sobre los
efectos del fluoruro sobre la inteligencia". E1 NRC sugiri6 que 2 ppm podrian ser un nivel
maximo de contaminantes mas apropiado. La pregunta principal es si la exposicion al
fluoruro a través de multiples vias de exposicidn, agua potable, alimentos y productos de
cuidado dental, puede resultar en una exposicion acumulativa suficientemente alta para
contribuir a los efectos en el desarrollo.

Galio (Ga)

El galio, al igual que el mercurio, es un liquido a temperatura ambiente, pero a diferencia
del mercurio es mucho menos peligroso. Su uso mas interesante es que cuando se ingiere
se convierte en una herramienta de visualizacion de tejidos blandos y lesiones 0seas
durante una radiografia. Las aplicaciones industriales incluyen el uso en termometros de
alta temperatura, aleaciones metalicas y como sustituto del mercurio en ldmparas de arco.

La baja toxicidad y el estado liquido del galio a temperatura ambiente lo convierten en
una excelente herramienta de diagndstico. El galio tiene una vida media en el cuerpo de 4
a 5 dias. Los niveles mas altos de exposicion pueden causar dafio renal, asi como nauseas,
vOmitos y anemia.

Oro (Au)

Las propiedades estéticas y eléctricas del oro lo hacen altamente deseable y ampliamente
utilizado en una serie de aplicaciones industriales. Médicamente, el oro y los complejos
de oro se usan para tratar la artritis reumatoide, pero debido a su toxicidad este uso esta
disminuyendo a medida que se hacen mejores tratamientos. El oro tiene una larga vida

media en el cuerpo.

Como muchos metales, el oro puede dafiar el rifién. Lesiones de la boca y la piel se
observan después de la terapia con oro para el tratamiento de la artritis.

Litio (Li)

El litio se utilizod por primera vez para tratar la enfermedad maniaco-depresiva en 1949,
pero no se utilizé en los Estados Unidos hasta 1970 debido a las preocupaciones por su
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toxicidad. Cuando se usa como agente terapéutico, los niveles de litio en sangre deben
mantenerse dentro de un intervalo muy estrecho (es decir, un indice terapéutico estrecho).
El litio parece ser no esencial, pero es facilmente absorbido por el intestino y se encuentra
en las plantas y la carne. La ingesta diaria normal es de aproximadamente 2 mg. El litio
se utiliza en algunos procesos de manufactura, como lubricante, como una aleacion, y
mas recientemente en las baterias.

Fuera de su rango terapéutico, el litio tiene una amplia gama de efectos indeseables. Los
efectos relacionados con el sistema nervioso incluyen temblores, dificultad para caminar,
convulsiones, habla limitada, confusion mental, asi como otros. Ademas, puede haber
efectos cardiovasculares, nduseas, vomitos y dafo renal.

Platino (Pt)

El platino es un metal térreo relativamente raro encontrado generalmente con metales
relacionados como el osmio y el iridio. Aunque tiene una serie de aplicaciones
industriales, su aplicaciéon comun de consumo es en los convertidores cataliticos. Esta
aplicacion ha aumentado realmente las concentraciones de platino en el polvo de las
carreteras. Los farmacos a base de platino, como el cisplatino, se usan para tratar el
cancer ovarico y testicular, y los canceres de cabeza y cuello, asi como otros.
Desafortunadamente, los efectos secundarios toxicos de estos agentes limitan a menudo
su utilidad.

En el entorno industrial, el metal de platino es relativamente inofensivo, pero algunas
personas pueden ser susceptibles de desarrollar una respuesta cutanea alérgica (dermatitis
de contacto) y posiblemente una respuesta respiratoria. Cuando se utiliza como agente
anti-cancer se administra tipicamente por via intravenosa. Mata las células o inhibe la
division celular al interferir con la sintesis de ADN. El efecto secundario toxico mas
comun es el dafio renal, pero la pérdida auditiva, la debilidad muscular y el dafio de
nervios periféricos también son posibles. El platino es un buen ejemplo de los beneficios
y riesgos de usar un medicamento altamente toxico para tratar la division celular
descontrolada del cancer.

Agentes quelantes

El tratamiento méas obvio de la intoxicacion por exposicion excesiva a metales es eliminar
el metal del cuerpo, por lo tanto, se desarrollaron los agentes quelantes. Si bien el
tratamiento puede ser necesario, es mucho mas conveniente prevenir la exposicion. De
hecho, el mejor tratamiento para la exposicion de bajo nivel es a menudo identificar la
fuente de la exposicion y eliminar el contacto con el metal. Un excelente ejemplo de este
principio es la intoxicacion por plomo, donde la accidn mas importante es reducir o
eliminar la exposicion.
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Mientras que la palabra quelato proviene de la palabra griega para "garra", el desarrollo
de agentes quelantes no es tan antiguo. El primer agente quelante, BAL (Anti-lewisita
britanica), se desarrolld durante la Segunda Guerra Mundial como un tratamiento
potencial para los gases de guerra basados en arsénico. El agente quelante ideal se
enlazaria facilmente s6lo con el metal diana, formando un complejo no téxico que se
excretaria facilmente del cuerpo. Desafortunadamente, es mas facil decirlo que hacerlo.
El BAL, por ejemplo, se une con una variedad de metales, pero aumenta la toxicidad del
cadmio.

Una propiedad indeseable que es consistente para todos los agentes quelantes es que
también forman complejos con metales esenciales y aumentan su excrecion desde el
cuerpo. Los dos metales esenciales méas comunes afectados negativamente por los agentes
quelantes son el calcio y el zinc. La exposicion excesiva a plomo puede ser tratada con el
agente quelante EDTA de calcio, no su sal sédica relacionada porque esto aumentaria
grandemente la excrecion de calcio, teniendo potencialmente efectos secundarios toxicos.
Los niveles de plomo en la sangre se reducen cuando el plomo desplaza el calcio para
unirse con el EDTA y luego se excreta en la orina. Esto da lugar a un movimiento del
plomo desde los tejidos blandos, tales como el musculo, a la sangre, que puede dar lugar
a un pico en los niveles de plomo en sangre que pueden elevar los niveles de este metal
en el cerebro y causar los efectos neuroldgicos subsecuentes. El plomo almacenado en el
hueso no se ve afectado y permanecera hasta que algun evento movilice el calcio desde el
hueso. Un estudio reciente demostrd que la quelacion del plomo disminuyo los niveles de
plomo en la sangre, pero no protege contra los déficits cognitivos (Rogan et al., 2001).

En resumen, aunque los agentes quelantes pueden ser un tratamiento eficaz en algunas
circunstancias, deben abordarse con cautela. La accidn mas importante es identificar la
fuente de exposicion y reducirla o eliminarla. También es muy importante considerar qué
metales esenciales pueden ser ligados y excretados por el agente. El cuerpo regula
estrechamente la mayoria de los metales esenciales, y la interrupcion de estos niveles
puede tener graves efectos (toxicos) indeseables.

Mas informacion y referencias

Presentacion de diapositivas

¢ A Small Dose of Metals presentation material and references online:
http://www.toxipedia.org or http://www.toxipedia.org/display/toxipedia/Metals.
El sitio Web contiene material de presentacion relacionado con los efectos a la
salud de los diversos metales.

File: Chapter 11 Metals.ED2.10.09.10 (Spanish) — Date: 3/21/2018 — Page 19 of 21


http://www.toxipedia.org/

Agencias europeas, asiaticas e internacionales

e England — Department of Health - Maternal and infant nutrition. Online: <
http://www.dh.gov.uk/en/Healthcare/Maternity/Maternalandinfantnutrition/index.
htm > (accessed: 9 April 2009).

El Departamento de Salud proporciona informacion sobre las necesidades
nutricionales de los nifios y las madres.

e World Health Organization. Online.: < http://www.who.int/topics/nutrition/en/ >
(accessed: 10 April 2009).
Informacion de la OMS sobre la nutricion, también buscar en la seccion de temas
de salud para un metal especifico.

Agencias norteamericanas

e Health Canada — Food and Nutrition. Online: < http://www.hc-sc.gc.ca/fn-
an/index-eng.php > (accessed: 9 April 2009).
Health Canada proporciona informacion sobre cuestiones nutricionales.

e U.S. Agency for Toxic Substance Disease Registry (ATSDR). Online:
<http://www.atsdr.cdc.gov/> (accessed: 10 April 2009).
Ver hojas informativas y estudios de casos de muchos metales y otros agentes.

Organizaciones no gubernamentales

e Dartmouth Toxic Metals Research Program. Online.
<http://www.dartmouth.edu/~toxmetal/HM.shtmI> (accessed: 10 April 2009).
El sitio tiene informacion general sobre metales toxicos.
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