GUIA TECNICA PARA EL ABORDAJE INTEGRAL
A PERSONAS EXPUESTAS A ARSENICO

FINALIDAD:

Contribuir a mejorar la situacion de salud de la poblacién expuesta a arsenico en el ambito
nacional, con enfoque de interculturalidad, género y derechos humanos.

21.

2.2,

Iv.

5.1.

OBJETIVOS:
OBJETIVO GENERAL:

Establecer los criterios técnicos para el abordaje integral de personas y poblaciones
expuestas a arsénico, con enfoque de interculturalidad, género y derechos humanos

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

a) Estandarizar los criterios técnicos para la identificacion oportuna de personas y
poblaciones expuestas a arsénico.

b) Fortalecer el registro de las atenciones integrales y el seguimiento de personas
expuestas a arsénico, en base a las variables de etnia, sexo, género, edad y lengua.

PROCESO A ESTANDARIZAR:

Abordaje integral a personas expuestas a arsénico.

AMBITO DE APLICACION:

La presente Guia Técnica es de aplicacion obligatoria para todas las unidades organicas,
6rganos, organismos o dependencias del Ministerio de Salud, Direcciones de Redes
Integradas de Salud - DIRIS, Direcciones Regionales de Salud - DIRESA, Gerencias
Regionales de Salud - GERESA (o las que hagan sus veces en el ambito regional), y sus
respectivos establecimientos de salud; asi como, a ser utilizada como referencia por los
establecimientos de salud del Seguro Social de Salud -EsSalud de las Sanidades de las
Fuerzas Armadas y Policiales, privados a nivel nacional.

CONSIDERACIONES GENERALES:
DEFINICIONES OPERATIVAS

5.1.1. Arsénico natural: Elemento quimico que se encuentra ampliamente distribuido en la
corteza terrestre con una concentracién media de 2 mg/kg. (Anexo 1). Esta presente
en cantidades infimas en todo tipo de rocas, suelos, agua y aire.

5.1.2. Arsina: Es un gas incoloro, de olor aliaceo, que pasa directo a la circulacion y actia
enzimaticamente reduciendo en forma drastica el contenido de glutation en los
eritrocitos. Provoca manifestaciones generales sugestivas de estado toxico, como
trastornos de conciencia (desde confusion hasta delirio), choque, hematuria, ictericia
e insuficiencia renal, lo que genera confusion y dificulta establecer un tratamiento
oportuno para evitar la muerte o las secuelas.
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Organo blanco: Aquel en el cual se presenta el mayor dafio; dependiendo del toxico,
puede haber uno o més drganos blanco, entre ellos, piel, higado, rifién, sistema
hematopoyético, intestinos, estdmago, vesicula, pancreas, corazén, pulmones,
cerebro, sistema endocrino, sistema muscular, sistema éseo, sistema nervioso, entre
otros. Las manifestaciones clinicas de toxicidad en 6rganos blanco se basan en dosis,
forma quimica, frecuencia, duracion e intensidad de la exposicion, ruta de exposicién
y tiempo transcurrido desde la exposicion.

Telemedicina: Provisién de servicios de salud a distancia en los componentes de
promocion, prevencion, diagnéstico, tratamiento, recuperacion, rehabilitacion y
cuidados paliativos, prestados por personal de la salud que utiliza las tecnologias de
la informacion y de la,comunicacion - TIC, con el propésito de facilitar el acceso a Jos
servicios de salud a la poblacién.

. Tipos de exposicion a arsénico

5.2.1.

5.2.2.

Exposiciéon aguda
Una exposicién aguda ocurre en un periodo de tiempo muy breve, en general no mas

de 24 horas, lo cual podria ocasionar una intoxicacion aguda (presencia de signos y
sintomas), dependiendo de la dosis (ver Anexo 1).

Exposicién crénica

Las exposiciones crénicas, por lo general, ocurren en poblaciones expuestas a
fuentes naturales y/o antropogénicas durante periodos prolongados de tiempo, como
semanas, meses o afos.

. Exposicién ambiental

El medio ambiente puede constituirse como factor de riesgo cuando el agua que consumen
las personas esté contaminada con desechos industriales; es el caso de la poblacion que
vive cerca de fuentes contaminantes, como empresas minero metaltrgicas, o con presencia
de fuentes naturales de arsénico o por la produccion agropecuaria y piscicola afectadas con
agua contaminada por el uso de plaguicidas.

. Exposicion a arsénico

Es el contacto con el quimico, ingiriendo, respirando o por contacto directo (ej. a través de
la piel o los ojos). La exposicion puede ser a corto plazo (aguda) o a largo plazo (crénica).
La exposicion a arsénico puede derivar en una intoxicacién aguda o intoxicacion crénica.

54.1.

Intoxicacion aguda:

Es una exposicién de corta duracion, ya sea en una o varias dosis en un periodo no
mayor de 24 horas, en la cual el agente quimico o fisico es absorbido rapidamente.
Los efectos aparecen de manera inmediata; pudiendo ocasionar la muerte como
resultado de un colapso cardiovascular y un shock hipovolémico. La dosis letal en
humanos para el triéxido de arsénico ingerido es de 70 a 180 mg, o aproximadamente
600 microgramos por kg/dia. La dosis letal minima se sitta en el rango de 1 a 3 mg/kg.

(2)
Los signos y sintomas de la intoxicacion aguda por arsénico incluyen:

» Gastrointestinal

— Pirosis: Sensacién de dolor o quemazén en el eséfago, justo debajo del
esternon, que es causada por la regurgitacion de acido gastrico. El dolor se
origina en el pecho y puede radiarse al cuello, a la garganta o al angulo de
la mandibula,

— Aliento con olor a ajo,

- Anorexia,

— Deshidratacion,
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Diarrea liquida como agua de arroz o con sangre,
Disfagia,

Dolor abdominal severo,

Nauseas y vomitos,

Sed.

rmico

Aparicién tardia de lineas blancas y opacas en las ufias conocidas como
lineas de Mees,

Dermatitis,

Melanosis, y

Vesiculas.

Arritmia ventricular,

Hipotension,

Insuficiencia cardiaca congestiva,

Inversion de la onda Ty prolongacion persistente del intervalo QT,
Pulso irregular, y

Shock.

spiratorio

Edema pulmonar,

Irritacién de la mucosa nasal, faringe, laringe y bronquios,
Neumonia bronquial, y

Perforacion del tabique (septo) nasal, y

Traqueobronquitis.

urolégico

Accidente cerebro vascular, ocurre cuando se bloquea el flujo de sangre en
las arterias que nutren elcerebro, o cuando ocurre un sangrado en
el cerebro mismo o en las membranas que lo rodean,

Calambres en piernas,

Coma,

Debilidad,

Delirio,

Desorientacion,

Dolor de cabeza,

Encefalopatia,

Estupor,

Hiperpirexia,

Letargia,

Neuritis,

Neuropatia autonémica con presion arterial inestable, anhidrosis,
sudoracién y enrojecimiento de cara y cuelio,

Neuropatia axonal periférica sensomotora (parestesia, hiperestesia,
neuralgia),

Paralisis, y

Temblores.

patico

Congestion,

Colangitis,

Colecistitis, enzimas hepaticas elevadas,

Infiltracion grasa, y

Necrosis central.

nal

Hematuria, oliguria, proteinuria, y

Leucocituria, glucosuria, uremia, y

Necrosis tubular aguda, necrosis cortical renal.
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» Hematolégico
— Anemia,
Coagulacion intravascular diseminada,
Leucopenia,
Supresion de la médula 6sea, y
— Trombocitopenia.
e Otros
— Conjuntivitis, y
- Rabdomidlisis.

5.4.2. Intoxicacion crénica:

’ Es el resultado de una exposicién de larga ‘duracion, suele ser de dificil diagndstico

aun conociendo la fuente, y se puede considerar en:

- Personas cuyo abastecimiento de agua proviene de fuentes con un alto nivel de
arsénico, sobre todo en zonas rurales que utilizan agua de consumo humano
proveniente de pozos subterraneos, manantiales o en zonas urbanas sin planta
de tratamiento, que provienen de fuentes de agua dulce contaminadas con
arsénico.

- Personas que viven cerca de fuentes que tienen un alto nivel ambiental (en el aire)
de arsénico.

~ Gestantes, el arsénico puede atravesar la placenta, provocando una mayor
probabilidad de exposicién del feto.

Puede ocasionar efectos en piel, aparato respiratorio, rifiones, sistema nervioso
central, higado y tracto gastrointestinal.

Los sintomas y signos que se pueden encontrar en una exposicién crénica son (2):

— Efectos cutaneos:

Las alteraciones mas visibles se observan a nivel cutaneo. Las lesiones en la piel
son los efectos no malignos que aparecen primero en una exposicién crénica.

Los signos cutaneos se desarrollan con grados que varian en severidad:
Hiperqueratosis, verrugas y leucomelanosis de la piel son las lesiones mas
comUnmente observadas en la exposicién cronica. Lo mas precoz es una
dermatitis aguda, con ardor, eritema, prurito, que se puede hacer sub-cronica y
cronica segun la exposicién a arsénico; con el tiempo esto se observa como gotas
de lluvia (maculas hipopigmentadas) que se distribuyen en tronco y extremidades.
Llama la atencién que se presenten en el tronco que es una zona no expuesta
necesariamente al sol.

Se puede presentar una hiperqueratosis palmar y plantar acompafiada de
hiperhidrosis, con una piel que se cuartea, que se observa engrosada y seca. La
hiperpigmentacién y la hiperqueratosis son lo mas sensible de la exposicion
cronica del arsénico, aunque no se presenta en todos los individuos.

Esto puede ser indicativo de una susceptibilidad genética. Los cambios en la
pigmentacion ocurren mas frecuentemente en la cara, cuello y espalda.

Los cambios en la piel incluyen areas de hiperpigmentacién dispersas entre areas
de hipopigmentacion que le dan a la piel del tronco y del cuello una apariencia de
“gotas de luvia”.

La hiperqueratosis de las palmas de las manos y las plantas de los pies
(hiperqueratosis palmo-plantar) semejan elevaciones parecidas a callos y como
queratosis difusa.

Se puede apreciar descamacién en la piel, tales lesiones se manifiestan después
de mucho tiempo de exposicién (entre 3y 7 afios para la aparicion de cambios de
pigmentacion y hasta 40 afios para la aparicion del cancer de piel).
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No es comun observar hiperqueratosis e hiperpigmentacion en casos de
exposicion por inhalacién de arsénico.

Los cambios mencionados dependen de factores de riesgo que dependen del
huésped (edad, género, vulnerabilidad, etc.), del agente (caracteristicas fisico-
quimicas) y del ambiente (humedad, pH, aitura sobre el nivel del mar, entre otros).

- Efectos en nervios periféricos:

La neuropatia puede ser el primer signo de intoxicacion cronica por arsenico.
Algunas investigaciones que apoyan una asociacién revelan que los pacientes
expuestos al arsénico pueden presentar destruccion de los cilindros del axon, lo
cual puede conducirlos a sufrir una neuropatia periférica. Esto se ha reportado
tanto en exposiciones agudas a dosis altas (>2 mg As/kg/dia), como en
exposiciones repetidas a niveles menores (0.03mg-0.1mg As/kg/dia). En
exposiciones agudas a dosis altas, el arsénico puede producir una encefalopatia
(>2mg As/kg/dia).

La neuropatia periférica es el resultado de una axonopatia sensomotora, que
involucra principalmente neuronas sensitivas que motoras, siguiendo una
distribucién simétrica en un patrén de “guante y calcetin”.

Los tipos de neuropatias periféricas las siguientes:

o Neuropatia periférica. La neuropatia puede ocurrir insidiosamente en la
toxicidad cronica sin que existan otros sintomas aparentes. Su presencia debe
inducir la busqueda dirigida de esta etiologia.

e Los sintomas presentes en una intoxicacién croénica por arsénico pueden estar
caracterizados por una polineuritis y una paralisis motora, especificamente en
las partes distales de las extremidades.

e Pérdida de la =**:-'" |, retraso mental, encefalopatia, polineuropatia simétrica
perifé-i- - (sensomotora, parecida al Sindrome de Landry-Guillain-Barre), y
anormalidades electromiogréficas.

o Después de una inhalacion crénica de arsénico (y mas esporadicamente con
una ingestién cronica de arsénico) puede presentarse una neuropatia
periférica, tanto en neuronas sensitivas como en neuronas motoras.

— Efectos en el sistema cardiovascular:

Existe una fuerza de asociacién limitada entre la exposicion crénica al arsénico y
la enfermedad vascular periférica, la hipertension y la enfermedad cardiovascular
(IARC 2004). Ademas, esta asociacién se ha descrito en poblaciones con alta
exposicion por consumo de aguas contaminadas con arsénico, poblacién que
ademas mostraba mayor prevalencia de hipertension arterial.

En poblaciones con una exposicion importante y mantenida por ingesta de
arsénico a través del agua para consumo humano, se ha descrito:

e Acrocianosis (intermitente),

e Arritmias,

e Anormalidades en la microcirculacion,
e Ateroesclerosis en las carétidas,

¢ Cardiopatia isquémica,

o Enfermedad de pie negro (gangrena con amputacion espontanea),

e Hipertension,

» Infarto cerebral,
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o Pericarditis,

e Fenomeno de Raynaud, se caracteriza por la cesacion transitoria del flujo
sanguineo hacia los dedos de manos y pies, que clasicamente se manifiesta
por alteracion trifasica del color cutaneo. Clinicamente, se exterioriza por crisis
de palidez seguida de cianosis y después rubicundez, asociado a dermatosis
arsenical.

— Efectos a nivel hematolégico:

La intoxicacion crénica o aguda por arsénico puede provocar un abatimiento en la

actividad de la médula dsea, la cual puede manifestarse inicialmente como una

pancitopenia. Asociado a la ingesta de altas dosis de arsénico, se ha descrito que
se’produce por efecto citotdxico:

e Anemia,

¢ Anemia aplasica,

¢ Anemia se presenta frecuentemente con lesiones cutaneas en pacientes con

intoxicacion cronica,

o Cariorrexis: Es la lesion irreversible de las células como resultado de la rotura
del nucleo celular, debido a encuentros con estimulos nocivos conduce
invariablemente a la muerte celular,

Hipoplasia de médula ésea,
Leucopenia,

Metabolismo alterado del folato,
Trombocitopenia.

- Efectos a nivel gastrointestinal;
Los efectos del arsénico en el tracto digestivo son, por lo general, menos severos
en la intoxicacién crénica y pueden incluir:

Anorexia,

Esofagitis,

Colitis,

Gastritis,

Mala absorcion,

Malestar abdominal, y

Pérdida de peso.

— Hepdticos:

e En varios estudios, individuos crénicamente expuestos presentaron higados
crecidos y con sensibilidad, junto con una elevacion en las enzimas hepaticas.
Cirrosis.

Degeneracion grasa.
Hipertension portal sin cirrosis.

-~ Respiratorios:
o Enfermedades crénicas restrictivas/obstructivas,

e Insuficiencia pulmonar (lesiones enfisematosas),
* Rino-faringo-laringitis.
e Traqueobronquitis.

- Endocrinos:
e Diabetes mellitus®.

-~ Otros:

' En la actualidad existen estudios que han reportado el efecto mimético del As sobre los efectos de la insulina, estimulando
el factor transcripcional PDX1 (pancreatic/duodenal homeobox-1) e incrementando los niveles de mRNA de insulina en
respuesta a glucosa, una respuesta similar a la que ocurre con altas concentraciones de glucosa.
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6.1.

6.3.

e Cancer. Ademas de cancer de piel, la exposicion prolongada al arsénico
también puede causar cancer de vejiga y de puimoén.
e Opacidad del cristalino.

CONSIDERACIONES ESPECIFICAS:

Identificacion de los riesgos de exposicion

Para la identificacion de pobiacion expuesta, los responsables del area o estrategia de
metales pesados de la Direccion Ejecutiva de Salud Ambiental -DESA 'y de la Direccién de
Epidemiologia, o las que hagan sus veces en las DIRESAs, GERESAs y DIRIS de Lima
Metropolitana, deben tener en cuenta los siguientes criterios:

6.1.1. Criterio en salud ambiental:

e Calidad del agua para consumo humano, como resultado de la vigilancia de la
calidad del agua para consumo humano. La exposicién al arsénico a traves del
agua para consumo humano es un problema de salud publica, ya que se-considera
un evento de alta frecuencia y peligrosidad. E! Limite Maximo Permisible del
Parametro para Arsénico es el establecido en el Reglamento de la Calidad del
Agua para Consumo Humano, aprobado por Decreto Supremo N° 031-2010-SA,
o el que haga sus veces.

o Calidad del suelo residencial, como resultado del andlisis de suelo en el ambito
poblacional. La exposicion al arsénico a través del suelo es un problema de salud
publica, debido a que este componente es parte del medio en que viven.

6.1.2. Criterio epidemiolégico:
El profesional de la salud conoce el informe del perfil epidemiologico de la poblacion
expuesta a metales pesados, teniendo en cuenta los factores de riesgo, morbi-
mortalidad y mapa de riesgos, de acuerdo con el marco normativo vigente.

. Determinacién de poblacién expuesta

Para la determinacién de poblacién expuesta, el responsable del area o estrategia de
metales pesados, en coordinacion con la Direccion de Epidemiologia, 1a DESA y Oficina de
Estadistica o las que hagan sus veces en la DIRESA/ GERESA/ DIRIS, identifican la
poblacién expuesta por curso de vida, teniendo en cuenta lo siguiente:

a) Elinforme de vigilancia sanitaria y vigilancia epidemiolégica.

b) La informacion sobre fuentes de exposicion que, en caso de tratarse de medios
ambientales, corresponden, por competencias o funciones, ser evaluadas por otros
sectores, mediante mecanismos de articulacion intersectorial que contribuyan al manejo
de informacién en la identificacion de factores de riesgos para reducir la exposicion de la
poblacién a arsénico, se solicita a la entidad responsable la data necesaria para
determinar la exposicién manteniendo un flujo de informacion que permita una
evaluacién integral y articulada.

c) Estimacion de la poblacion expuesta: Numero de pobladores por curso de vida,
poblaciones vulnerables, poblacién con signos y/o sintomas de exposicion al arsénico y
poblacién expuesta laboralmente, proveniente de la informacion emitida por la Direccion
de Epidemiologia o la que haga sus veces en la DIRESA/GERESA/DIRIS.

Reporte de zona y poblacién expuesta

6.3.1. Ellla responsable del &rea o estrategia de metales pesados de la
DIRESA/GERESA/DIRIS, hace de conocimiento al/a la director/a o Gerente Regional
de Salud o quien haga sus veces; y, remite un informe a los establecimientos de salud
de la jurisdiccion sobre la zona donde se ha evidenciado la existencia de poblacion
expuesta a arsénico.
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6.3.2. El/la directora/a o gerente general de la DIRESA/GERESA comunica al Gobierno
Regional y a las Direcciones Regionales de los sectores competentes?, y al Ministerio
de Salud -MINSA (Unidad Funcional de Atencién a Personas Expuestas a Metales
Pesados y Otras Sustancias Quimicas de la Direccién Ejecutiva de Enfermedades No
Transmisibles, Raras y Huérfanas —-DENOT adscrita a la Direccién General de
Intervenciones Estratégicas en Salud Publica ~DGIESP) sobre la zona donde se ha
evidenciado la existencia de fuentes de exposicion a arsénico y la poblacién expuesta
para que, en el marco de sus competencias, tomen las medidas pertinentes. Por su
lado, las DIRIS comunican directamente a la Unidad Funcional de Atencién a
Personas Expuestas a Metales Pesados y Otras Sustancias Quimicas de la DENOT
de la DGIESP.

6.4. Elaboracion y ejecucion del Plar; de Accién Integral de Salud

Identificado el factor de riesgo de exposicion a arsénico en el ambito de su jurisdiccion, el
area o estrategia de metales pesados, en coordinacién con la DESA, la Direccion de
Promocién de la Salud y la Direccién de Epidemiologia o las que hagan sus veces en la
DIRESA/GERESA/DIRIS, con asistencia técnica en el marco de sus competencias y
funciones por la Unidad Funcional de Atencion a Personas Expuestas a Metales Pesados y
Otras Sustancias Quimicas de la DENOT/DGIESP, la Direccién General de Salud Ambiental
e Inocuidad Alimentaria-DIGESA, el Centro Nacional de Epidemiologia, Prevencién y
Control de Enfermedades - CDC, la Direcciéon de Promocién de la Salud de la DGIESP,
elaboran e implementan el Plan de Accién Integral de Salud para el abordaje a la poblacion
expuesta a arsénico en su jurisdiccion, teniendo en cuenta la Directiva Sanitaria N°126-
MINSA/2020/DGIESP "Directiva Sanitaria que establece el procedimiento para el abordaje
integral de la poblacién expuesta a metales pesados, metaloides y otras sustancias
quimicas”, aprobada por Resolucién Ministerial N° 1026-2020/MINSA, o la que haga sus
veces.

5. Promocion de la salud

6.5.1. Con la identificacion de factores de riesgos ambientales en agua para consumo
humano, suelos y aire en el &mbito poblacional, la Direccién de Promocién de la Salud
0 la que haga sus veces en la DIRESA/GERESA/DIRIS, en coordinacién con el/la
responsable de su area o estrategia de metales pesados, incorpora, desarrolla,
evalGa y comunica las acciones de promocion de la salud realizadas a favor de la
poblacion expuesta a arsénico a la Direccion de Salud de las Personas o las que
hagan sus veces en la DIRESA/GERESA/DIRIS.

6.5.2. El/la responsable de promocién de la salud de los establecimientos de salud realizan
acciones para lograr ambientes y practicas saludables desde los enfoques de género,
derechos e interculturalidad, considerando las “Recomendaciones de Intervencion y
Seguimiento en Poblaciones Expuestas a Arsénico” (Ver Anexo 3).

Atencion integral a poblacion expuesta a arsénico

6.6.1. La médica o el médico que realiza la atencién integral a las personas expuestas a
arsenico tiene en cuenta el tiempo y el tipo de exposicion, asi como los criterios para
el diagnoéstico de exposicion sefialados en el subnumeral 6.6.4.

6.6.2. Durante la atencion integral, la médica o el médico tratante toma en cuenta lo
sefialado en las “Recomendaciones de Intervenciéon y Seguimiento en Poblaciones
Expuestas a Arsénico”, teniendo presente las necesidades de las personas, aplicando
aquellos enfoques integradores que consideran el género, la etnia, la edad, el idioma,

2 Direccion Regional de Recursos Naturales y Ambiente, Direccién Regional de Energia y Minas, Direccion Regional de Vivienda,
Construccion y Saneamiento, Direccion Regional de la Produccion, Direccion Regional de Agricultura, entre otros.
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6.6.3.

6.6.4.

6.6.5.

el contexto, contribuyendo a que las personas ejerzan su derecho a la salud (Ver
Anexo 3).

La atencion integral y/o especializada se brinda mediante oferta fija y/o movil, y/o
telemedicina, y/o referencia/contrarreferencia, contribuyendo a hacer mas accesibles
los servicios de salud a la poblacion de zonas rurales o alejadas.

Criterios para el diagnéstico de exposicion:

¢ Criterio de factores de riesgo de exposicion.

e Criterios clinicos basicos: Cuadro clinico compatible con exposicion a arsénico. La
o el profesignal de la salud del primer nivel de atencion evalia a la persona
expuesta a arsénico y registra los signos y sintomas en la historia clinica, de
acuerdo con su evaluacién integral: Odontolégica, psicolégica, nutricional, social,
control de crecimiento y desarrollo - CRED. Todas las atenciones son registradas
en la historia clinica, el formato HIS y, de corresponder, se afilia al Seguro Integral
de Salud (SIS).

e Criterio de laboratorio: Se realiza por indicacion de la médica o el médico, previa
evaluacion clinica.

Diagnéstico diferencial:

Sindrome de Guillain Barré.
Polineuropatias predominantemente sensitivas (diabetes mellitus, alcohol, talio e
intoxicacion crénica por plomo).
Encefalitis de Wernicke.
Meningitis de LCR Claro (viral).
Intoxicacién alimentaria por sustancias quimicas (mercurio, cadmio, hierro,
bromato de potasio).
e Gastroenterocolitis (salmonelosis, colera, toxinas marinas).
- Anemia aplasica.
Anemia hemolitica aguda.
Insuficiencia renal (tubutar).
Leishmaniasis cutanea.

6.6.6. Todas las unidades organicas, érganos, organismos o dependencias del Ministerio de

Salud, segun sus funciones y competencias, participan en la implementacion de las
acciones necesarias para el abordaje integral a personas expuestas a arsénico, en el
marco de la presente Guia Técnica.

6.7. Biomarcadores / prueba de diagnéstico de exposicion

6.7.1.

6.7.2.

Las pruebas de apoyo al diagnéstico, como la toma de muestras biol6gicas para el
analisis de arsénico, se realiza en el marco de la atenci6n integral y a solicitud de la
médica o el médico que brinda la atencién de salud, de acuerdo con el criterio clinico
teniendo en cuenta los signos y/o sintomas asociados a la exposicion al arsénico que
pudiera presentar el paciente.

La principal prueba diagnéstica de laboratorio, en caso de exposicion reciente a
arsénico, es la medicion en orina. Los niveles de este metaloide en orina tienden a
disminuir rapidamente durante las 24-48 horas siguientes a una exposicion aguda. Es
ideal tomar una muestra de orina recolectada durante 24 horas, pues esta muestra
es la que mejor revela la cantidad de arsénico excretada.
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Criterios de laboratorio
Tipo de exposicion Niveles de arsénico
Exposicién ocupacional. < 100 pg/L o < 50 ug/g de Creatinina.
Exposicién no ocupacional. 10 a 50 pg/L o < 20 ug/g de Creatinina

6.7.3. Los biomarcadores se clasifican en:
e Biomarcadores de Efecto, que pueden ser menos especificos. Una biometria
hematica con diferenciales puede orientarnos a anemia inducida por arsénico,

: eosinofilia, leucopenia, o trombocitopenia. Se puede solicitar, ademas, glucosa,
hemograma, PFH, Rx, examen de orina, de ser posible Beta 2 microglobulina en
orina.

e Biomarcadores de Exposicion, valores limites de muestras biol6gicas; los niveles
de arsénico o de sus metabolitos en la sangre, el pelo, las ufias y la orina se utilizan
como biomarcadores de la exposicién al arsénico.

6.7.4. La meédica o el médico tratante, de acuerdo con los hallazgos clinicos y a su criterio
profesional, puede solicitar otras pruebas de apoyo al diagnéstico, tanto de laboratorio
como de imagenes para el diagnostico de exposicion al arsénico.

6.7.5. Para la obtencion de una muestra adecuada, el Centro Nacional de Salud
Ocupacional y Proteccion del Ambiente para la Salud — CENSOPAS del Instituto
Nacional de Salud — INS brinda asistencia técnica a los Laboratorios de Referencia
Regional para la adecuada obtencién, la cadena de custodia y envio de muestras
biolbgicas® a ser analizadas en el Laboratorio Clinico y Quimico Toxicoldgico del
CENSOPAS, de acuerdo con la normatividad vigente4. El Laboratorio de Referencia
Regional es responsable de brindar asistencia técnica y supervisar en los
establecimientos de salud la adecuada obtencién de muestras biol6gicas.

6.8. Medidas de soporte y tratamiento

6.8.1. En exposicién aguda:
El tratamiento depende de la via de exposicion por arsénico:

> Encaso de contacto ocular, realizar el lavado de la zona afectada con abundante
agua por 15 minutos; si la irritacion persiste realizar la referencia a un
establecimiento de salud que cuente con oftalmélogo.

> En caso de contacto dérmico, retirar toda la ropa contaminada y disponer como
un residuo tdxico (en bolsas amarillas), realizar el lavado de la zona de contacto
con abundante agua y jabén por 15 minutos. Si se encuentra lesién dérmica,
realizar el lavado de la herida con agua y jabon y, si lo amerita, usar alcohol y/o
agua oxigenada,; y, si la irritacion persiste, realizar la referencia.

> En caso de ingestion, dentro de la primera hora de ingerido el metaloide se debe
considerar el lavado gastrico sin carbono activado por no adsorber metales; no
esta indicado el uso de sustancias que aceleran el transito intestinal debido a la
diarrea profusa.

3 Procedimiento de preparacion del paciente y obtencion de muestras biolgicas - PRT-CENSOPAS-013-EDICION N° 03. 09 DE
DICIEMBRE DE 2018. RD N° 008-2018-DG-CENSOPAS/INS.

4 Método de determinacion de arsénico en muestras de orina humana por espectrometria de masas con plasma acoplado
inductivamente (ICP-MS), corresponde al MT-CENSOPAS-017. Edicion 01 del 10 de enero del 2018. RD N° 01-2018-DG-
CENSOPASI/INS.
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> En caso de inhalacién de Gas Arsina, realizar el traslado de la persona a un
area descontaminada y brindar medidas de soporte (oxigeno, manejo de
electrolitos, entre otros); realizar pruebas para ver si hay dafio sistémico e
interconsultas a especialistas, de acuerdo con los sintomas o signos que presente
si el caso amerita.

6.8.2. En exposicién crénica:
En caso del tratamiento de pacientes con exposicién cronica, es primordial la

identificacion de la fuente toxica, la remocion del o de la paciente de la misma y la
administracion de medidas paliativas, como el uso de analogos de la vitamina A
(retinoides) que puede ayudar en el tratamiento de queratosis pre-cancerosas
debidas al arsénico.

Las o los pacientes que muestran una exposicion excesiva al arsénico (revelada en
los examenes de orina) o que presenten los efectos clinicos de tal exposicion, o en
los que no se sepa cual es exactamente la fuente de exposicion deben ser evaluados
de diferentes maneras: Se deben realizar, segun corresponda, el monitoreo de agua
para consumo humano, suelo y aire, buscar una posible exposicion provocada y
realizar una investigacion en el sitio de trabajo.

6.8.3. Uso de quelantes:
La o el paciente debe ser evaluado minuciosamente por su médica o medico tratante,

toxicologo, internista, emergencidlogo u otro especialista, segun se requiera, de
considerarse necesario, teniendo en cuenta la Guia Técnica: Guia de Practica Clinica
para el Diagnéstico y Tratamiento de la Intoxicacién por Arsénico aprobada por
Resolucién Ministerial N° 389-2011/MINSA, o la que haga sus veces, o, de ser el
caso, activar la red de referencia y contrarreferencia para su evaluacion por un o una
eunerialista.

. Criterios de referencia y - ~nfrarreferencia

La DIRESA/GERESA/DIRIS orga.. 7~ a las Redes de Salud para el disefio de su “Mapa de
Red” donde se describe los establecimientus de salud que la conforman, su complejidad y
el alcance de sus carteras de servicios que deben ser complementarias y dar respuesta a
las necesidades de salud de la poblacion beneficiaria. Para que este mecanismo técnico
administrativo de referencia y contrarreferencia funcione tiene que contar con un sistema de
comunicacién que permita que la atencién al usuario o a la usuaria fluya en forma seguray
eficiente a través de esta Red.

e ENLOS ESTABLECIMIENTOS DE SALUD DE NIVEL I:

Puesto de salud (-1, 1-2):

o Realizar actividades de promocion de la salud y prevencién del riesgo.

o Es funcién de esta categoria de atencion el manejo de personas con intoxicacion
aguda por contacto (dérmico y ocular) sin complicacion.

o Referir al siguiente nivel de atencion a la persona intoxicada por ingesta, en caso de
intoxicacién aguda.

o Notificar el caso a la direccién de epidemiologia o la que haga sus veces en las
DIRESA/GERESA/DIRIS.

o ldentificar posibles fuentes de exposicion ocupacional o ambiental en coordinacion
con la DESA o la que haga sus veces en las DIRESA/GERESA/DIRIS.

Centro de salud (I-3, 1-4):

o Todo lo considerado para el puesto de salud.

o Realizar la toma de muestras para indicadores biolégicos de exposicion de arsenico
por personal capacitado teniendo en cuenta la normatividad vigente establecida por
el INS.

o Referir las muestras al CENSOPAS/INS para dosaje de arsénico de acuerdo con la
normatividad vigente.
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o Solicitar oportunamente los resultados de las pruebas confirmatorias realizadas.

e ENLOS ESTABLECIMIENTOS DE SALUD DE NIVEL li:

Hospital (H-1, 1I-2):

o Todo lo considerado para el primer nivel de atencién.

o Manejo de intoxicado agudo no complicado (por ingesta y por arsina sin falla renal).

o Manejo del expuesto crénico con signos o sintomas.

o ldentificar posibles fuentes de exposicion ocupacional o ambiental, en coordinacion
con la DESA o la que haga sus veces en la DIRESA/GERESA/DIRIS.

o Referir pacientes con signos de alarma al siguiente nivel.

e ENLOS ESTABLECIMIENTOS DE SALUD DEL NIVEL lil:

Hospitales e institutos especializados (lll-1, lll-2):

o Todo lo considerado para el segundo nivel de atencion.

o Manejo del intoxicado agudo complicado, de acuerdo con las definiciones
operacionales, que requiere de cuidados intensivos o procedimientos especializados.

o Tratamiento quelante®.

RESPONSABILIDADES:

. Nivel nacional:

EIMINSA, a través de la DGIESP, es responsable de la difusién de la presente Guia Técnica
hasta el nivel regional, asi mismo es responsable de brindar la asistencia técnica necesaria
para su implementacion y realizar la supervision y evaluacion de su cumplimiento.

. Nivel regional:

La DIRESA/GERESA/DIRIS o la que haga sus veces en el &mbito regional es responsable
de la difusién de la presente Guia Técnica, asi como de implementarla, brindar asistencia
técnica y de supervisar e informar al Ministerio de Salud sobre su cumplimiento.

.3. Nivel local:

Los establecimientos de salud son responsables de implementar y aplicar lo dispuesto en la
presente Guia Técnica.

. ANEXOS

Anexo 1: Arsénico.

Anexo 2: Flujograma.

Anexo 3: Recomendaciones en la intervencién y seguimiento en poblaciones expuestas a
arsénico.

% Guia de Practica Clinica practica clinica para el diagndstico y tratamiento de la intoxicacion por arsénico. Aprobado por R.M. N°
389-2011/MINSA.
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ANEXO 1
ARSENICO

El arsénico es un no metal o metaloide esta presente en cantidades variables en todo tipo de
rocas, suelos, agua y aire. Puede existir en 4 estados de valencia: -3, 0, +3 y +5. Mediante
reacciones fisicoquimicas, la forma predominante es el arsenito (As (lll)); el arseniato (As (V))
suele ser la forma estable en condiciones oxigenadas. El arsénico elemental no es soluble en
agua. Las sales de arsénico tienen una amplia gama de solubilidades en funcion del pH y de las
condiciones ionicas. (9)

La mayoria de los compuestos inorganicos y organicos de arsénico son polvos de color blanco
que no se evaporan. No tienen olor y la mayoria no tiene ningun sabor especial. Por esta razén,
generalmente no se puede visibilizar facilmente su presencia en los alimentos, el agua o el aire.

3)

Los compuestos de arsénico pueden clasificarse en 3 grandes grupos:

a. Inorganicos: En el ambiente el arsénico generaimente se-encuentra-combinado-con-otros
elementos como, por ejemplo, oxigeno, cloro y azufre. El arsénico combinado con estos
elementos se conoce como arsénico inorganico. El arsénico inorganico se encuentra
naturaimente en el suelo y en muchos tipos de rocas, especialmente en minerales que
contienen cobre o plomo. Cuando estos minerales se calientan en hornos, la mayor parte del
arsénico se elimina a través de la chimenea en forma de un polvo fino que entra a la
atmosfera y puede precipitar tanto al agua como a la tierra.

b. Organicos: El arséricc nsnmbinado con carbono e hidrégeno se conoce como arsénico
organico que es de poca toxiciiad. Algunos compuestos organicos de arsénico se usan como
suplementos en alimentos para animales.

c. Gas arsina; Es la forma mas toxica del arsénicuo (en exposiciones agudas), se usa
comercialmente en la industria de la microelectronica.

Las valencias mas comunes del Arsénico son:
* As(0) (arsénico metaloide, estado de oxidacion 0),
= As(lll) (trivalente, estado de oxidacién 3, como en los arsenitos),
= As(V) (pentavalente, estado de oxidacion 5, como en los arseniatos), y
» Gas Arsina (estado de oxidacion -3).

1. Toxicidad del arsénico (2)
La toxicidad relativa de los compuestos de arsénico depende principalmente:
»  De suforma, ya sea organica o inorganica,
. De su valencia,
e De su solubilidad,
. De su estado fisico y pureza, y
e  De sus tasas de absorcion y de eliminacion.

La toxicidad de los compuestos de arsénico puede variar considerablemente. De manera
general, podemos ubicar a los compuestos de arsénico, de mayor a menor toxicidad, de la
siguiente forma:

*  Compuestos inorganicos trivalentes,

. Compuestos organicos trivalentes,

«  Compuestos inorganicos pentavalentes,

. Compuestos organicos pentavalentes y

*  Arsénico elemental.

En general, el arsénico inorganico es mas téxico que el organico. Por otra parte, las formas
de arsénico que se absorben mas rapidamente son mas toxicas, y las que se eliminan con
facilidad tienden a ser menos toxicas. Los arsenitos y los arseniatos son altamente solubles
en agua. Aunque los compuestos organicos de arsénico se consideran menos toxicos que
los inorganicos, algunos derivados del arsénico que contienen grupos metilo o fenilo, muy
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usados en agricultura, causan preocupacion por los efectos sobre la salud de animales de
experimentacion.

Entre estos compuestos se encuentran, el acido monometilarsénico (MMA) y sus sales, asi
como el acido dimetilarsinico (DMA) y sus sales, y el Roxarsone (&cido 4-hidroxi-3
nitrobencenoarsénico). Por otra parte, la arsenobetaina y la arsenocolina son las formas
organicas del “arsénico de los peces” y son relativamente no toxicas para los humanos. El
gas arsina es el compuesto de arsénico mas toxico (exposicion aguda).

La toxicocinética y toxicodinamia del arsénico depende de la forma arsenical de la cual
estemos hablando. En lineas generales, el gas arsina (AsH3) es el compuesto de arsénico
mas toxico (exposicién aguda) letal de forma instantanea a dosis de 250 ppm o a dosis de
50 ppm en 30 minutos. El arsénico inorgdnico generalmente es mas toxico que el arsénico
organico y las formas trivalentes (As lll), cuya dosis letal es inferior a Smg/Kg. de peso
corporal, suelen ser mas téxicas que las pentavalentes (As V), dosis de entre 5 - 50 mg/Kg.
de peso corporal para ser mortal. Los compuestos organicos provenientes de alimentos
marinos no suelen considerarse téxicos y el arsénico metalico (estado oxidacién 0) se
considera generalmente como no tdxico debido a su insolubilidad en el agua y en los fluidos
corporales.

La escala de toxicidad del arsénico decrece en el siguiente orden:

a. Arsénico inorganico y compuestos arsenicales metilados. La absorcion del arsénico
inorganico en el organismo depende de la via de ingreso, del tamario de particula y del
tipo de compuesto (solubilidad). Por ingesta, es de aproximadamente 80-90%. En
cambio, por inhalacién es entre 10 y 50% de microparticulas. Si es de mayor tamario,
queda retenido en los cilios de los bronquios y, si son mas pequefias, entran
directamente. Estas 2 rutas son las mas comunes de exposicion al arsénico, prin-
cipalmente la inhalatoria en el caso de trabajadores, y las que mas cominmente
conducen a enfermedad. La exposicion dérmica puede provocar enfermedad, pero en
una proporcidon menor que las rutas ya mencionadas, pues su absorcion es muy baja; no
obstante, se han reportado efectos sistémicos tdxicos en accidentes laborales en los que
el tricloruro de arsénico o el acido arsénico cayeron en la piel de algunos trabajadores.
Los compuestos trivalentes que tienen una mayor solubilidad lipidica son absorbidos
mas rapidamente a través de la piel. Compuestos arsenicales de baja solubilidad (e;j.
triéxido de arsénico, seleniuro de arsénico, arseniuro de plomo y arseniuro de galio) son
absorbidos menos eficientemente por la via oral.

b. Arsénico organico alimentario. Las formas organicas de arsénico que se encuentran
en los alimentos marinos son ingeridas por via oral y, generalmente, no se
biotransforman, siendo excretadas rapidamente en la orina unas 48 horas después de
haber sido ingeridas.

c. El gas arsina (H3As). También se utiliza en la produccion de semiconductores, aunque
también se han utilizado algunos sustitutos de menor toxicidad, como la tributilarsina. El
gas arsina se produce cuando un &cido u otra sustancia reductora se afiaden a
compuestos que contienen arsénico, como los metales en los que este elemento es un
contaminante de bajo nivel, provoca un sindrome clinico con caracteristicas muy
diferentes al provocado por otros compuestos de arsénico.

Vias de eliminacion del arsénico

El arsénico se excreta, principalmente, por la orina. Los seres humanos excretan una mezcla
de arsénico inorganico, arsénico monometilado y arsénico dimetilado. Los compuestos
arsenicales en la orina humana se componen de 10 a 30% de arsénico inorganico, 10 a
20% de MMA y 55 a 76% de DMA. El arsénico también puede ser excretado por
descamacion de la piel, incorporacion en cabello y ufias, por heces y sudor (en 2 a 4
semanas).
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El arsénico puede provocar dafios serios en los aparatos y sistemas neurolégico,
respiratorio, hematolégico, cardiovascular, gastrointestinal y otros.

Fuentes de arsénico (2)

El arsénico se encuentra de manera natural en la corteza terrestre. Mucha de su dispersién
en el ambiente se debe a la mineria. Se han encontrado concentraciones de arsénico muy
superiores a los valores de base en sedimentos y suelos contaminados por los productos
de la actividad minera, incluyendo residuos de minas y efluentes. Las concentraciones en
escombreras y suelos contaminados por residuos pueden alcanzar varios miles de mg/kg.
Las concentraciones reflejan no solamente un incremento en la abundancia de minerales
primarios de sulfito ricos en arsénico sino también de arseniatos y éxidos de hierro
secundarios formados como producto de reaccion de los minerales originales en la zona de
extraccion. En la industria, el arsénico es un subproducto del proceso de la fundicién
(separacion del metal y la roca) de diversos minerales metalicos.

El arsénico puede ingresar al ambiente de manera natural a través de:

o]
O
lo]

Agua subterranea,
Minerales,
Procesos geotérmicos.

En la industria, el arsénico es un subproducto del proceso de la fundicion de diversos
minerales metalicos. La arsina es el compuesto arsenical mas téxico. Rutas de exposicién

del arsénico:
o Aire.
o Agua.
o . Suelo (polvo que levanta el viento).

Otras fuentes incluyen:

Aleaciones no ferrosas,

Desecantes utilizados en la cosecha mecanica del algodén,

Herbicidas (como las sustancias quimicas utilizadas para erradicar las malezas de los
postes de teléfono y del ferrocarril, y como el agente azul, usado por las tropas de los
Estados Unidos de América en Vietnam),

Manufactura del vidrio, y

Sustancias quimicas para matar algas (2).

E! arsénico puede encontrarse en alimentos como:

Productos marinos, especialmente en bivalvos (almejas, ostras, ostiones, mejillones),
crustaceos (cangrejos, langostas), y en ciertos peces de aguas frias que se alimentan
en el fondo marino, asi como en algas marinas «kelp».

Las formas organicas de arsénico que se encuentran en los productos marinos
(principalmente la arsenobetaina y la arsenocolina, también conocidas como “arsenico
de los peces”) generalmente se consideran no toxicas, y se excretan en la orina 48
horas después de haber sido ingeridas.

FUENTES DE ARSENICO vs IDENTIFICACION DE FUENTES DE EXPOSICION

Identificacion de Fuentes de

Fuentes de Arsénico Exposicion

Pozos artesianos en acuiferos contaminados
geolégicamente.

Agua para consumo humano.

Minerales. Agua para consumo humano y suelos.

Erosion de tierras, desechos de minas y
molinos, materiales con arsénico que son |Agua para consumo humano y suelos.
transportados por la lluvia.

15



GUIA TECNICA PARA EL ABORDAJE INTEGRAL
APERSONAS EXPUESTAS A ARSENICO

Rutas de exposicion del arsénico

El arsénico esta presente naturalmente en el suelo y en minerales y, por lo tanto, puede
tomar las rutas de exposicion por el aire, el agua y el suelo (polvo que levanta el viento).
También puede entrar al agua de escorrentia o en agua que se filtra a través del suelo. El
arsénico esta asociado con minerales, como por ejemplo cobre y plomo, y puede entrar al
ambiente cuando se extraen o funden estos minerales. También se pueden liberar a la
atmésfera cantidades pequefias de arsénico desde plantas de carbén y desde incineradores
porque a menudo el carbon y los productos de desecho contienen arsénico.

El arsénico no puede ser destruido en el ambiente, solamente puede cambiar de forma o
puede adherirse o separarse de particulas. El arsénico puede cambiar de forma al
reaccionar con oxigeno o con otras moléculas presentes en el aire, el agua o el suelo, o por
la accién de bacterias que viven en el suelo o el sedimento.

4.1 Ruta aire: El arsénico que liberan plantas de energia y otros procesos de combustion
generalmente esta adherido a particulas muy pequefias. El arsénico contenido en polvo
que levanta el viento se encuentra generalmente en particulas mas grandes. Estas
particulas se depositan en el suelo o son removidas del aire por la lluvia. El arsénico
que esta adherido a particulas muy pequefias puede permanecer en el aire varios dias
y puede movilizarse largas distancias.

4.2. Ruta agua: Muchos compuestos comunes de arsénico pueden disolverse en agua. Por
lo tanto, el arsénico puede pasar a lagos, rios o al agua subterranea, disolviéndose en
el agua de lluvia o la nieve o en desagues industriales. Cierta cantidad de arsénico se
adhiere a particulas en el agua o a sedimentos del fondo de lagos o rios, mientras que
otra porcion es arrastrada por el agua.

4.3. Ruta suelo y alimentos: Al final, la mayor parte del arsénico termina en el suelo o en
el sedimento. Aunque algunos peces y mariscos incorporan arsénico que puede
acumularse en los tejidos, la mayor parte de este arsénico se encuentra en una forma
organica llamada arsenobetaina (llamada cominmente arsénico de pez) que es mucho
menos toxica.

Vias de exposicion del arsénico (12)

5.1. Via digestiva: El arsénico ingerido por via digestiva se absorbe en un 95%. La ingesta
diaria de arsénico total a partir de los alimentos y agua para consumo humano oscila
generalmente entre 20 y 300 ug/dia. Los limitados datos disponibles indican que
alrededor del 25% del arsénico presente en los alimentos es inorganico, pero esto
depende sobre todo del tipo de alimentos ingeridos. Los niveles de arsénico inorganico
en los peces y los mariscos son bajos (<1%). Productos alimenticios como la carne, los
productos lacteos y los cereales tienen niveles mas elevados de arsénico inorganico.

5.2. Via respiratoria: La absorcion respiratoria del arsénico inhalado varia entre un 60% a
90%. De la exposicién, via pulmonar, pueden proceder hasta alrededor de 10 uyg/dia
en un fumador y en torno a 1 pg/dia en una persona no fumadora, siendo mas elevados
los valores en las zonas contaminadas. La concentracion de metabolitos de arsénico
inorganico en la orina (arsénico inorganico, acido metilarsénico y acido dimetilarsinico)
refleja la dosis absorbida de arsénico inorganico con caracter individual. En general,
oscila entre 5 y 20 pg/L, pero puede incluso superar los 1000 pg/L.

5.3. Via dérmica: La exposicion dérmica puede provocar enfermedad, pero en una
proporcién menor que la ingesta o la inhalacién de arsénico.

Fisiopatologia del arsénico

La vida media del arsénico inorganico en los humanos es de aproximadamente 10 horas vy,
la de los compuestos metilados, es de 30 horas. Después de haber sido absorbido en los
pulmones o en el tracto digestivo, el arsénico se distribuye ampliamente por el cuerpo via el
torrente sanguineo. La mayoria de los tejidos desecha el arsénico, excepto la piel, el peloy
las ufias.
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En el torrente sanguineo, se incorpora en glébulos blancos, glébulos rojos y otras células
que reducen el arsenato (As V) a arsenito (As lll). Es necesario que ocurra esta reduccion
antes que pueda ocurrir la metilacién. Una parte del arsenito (As Ill) es metilado en el higado
y los metabolitos resultantes de este proceso pueden ser excretados con mayor facilidad.
No obstante, se han planteado dudas acerca que la metilaciéon del arsénico inorgénico sea
realmente un proceso de detoxificacion, pues se ha visto que las especies metiladas
trivalentes son altamente toxicas.

Existen grandes variaciones en el grado de metilacién del arsénico, debido a factores como
la edad, el sexo, embarazo y posibles polimorfismos genéticos que puedan existir. Cuando
una persona sobrepasa la capacidad de metilacion del higado y sigue expuesta a niveles
altos de arsénico inorganico, se observa un incremento en la retencion del arsénico en los
tejidos blandos. Las personas con un estatus nutricional deficiente pueden incrementar la
absorcion de arsenitos en el higado y, posiblemente, en otras células.

Toxicologia del arsénico (2)

El arsénico es una pequefia molécula que puede ingresar facilmente a las celulas y
provocarles dafios e incluso la muerte por miultiples mecanismos. La alta toxicidad del
arsénico se puede explicar porque interfiere directamente con la respiracion celular. Se
conoce que el arsénico inorganico es reconocido por la IJARC como Carcinégeno Tipo |,
aunque los mecanismos especificos que sigue para provocar cancer no estan todavia bien
entendidos.

La forma en la que se encuentre el arsénico puede determinar su toxicidad:

En general, el arsénico inorganico es mas toxico que el arsénico organico.

El tipo de arsénico presente en ciertos mariscos (arsenobetaina y arsenocolina) tiene
aparentemente una toxicidad baja. No obstante, estudios en otros animales sugieren que
otros compuestos de arsénico organico (ej. metilo arseniatos y fenilo arseniatos) pueden
producir efectos adversos comparables a los efectos producidos por el arsénico
inorganico.

¢ Algunos estudios in vitro sugieren que la absorcién celular del As (lll) es mayor que la
del As (V).

s Aunque puede haber diferencias en la potencia de las diferentes formas quimicas del
arsénico (ej. los arsenitos tienden a ser mas téxicos que los arseniatos), estas diferencias
parecen ser menores. Una excepcion a esta situacion esta ilustrada por el gas arsina,
que es altamente téxico.

s El arsénico se considera generalmente como no toxico debido a su insolubilidad en el
agua y en los fluidos corporales.

Aunque puede haber grandes variaciones en la toxicidad de las diferentes formas de
arsénico, se pueden enlistar de mayor a menor toxicidad:

Compuestos inorganicos trivalentes,
Compuestos organicos trivalentes,
Compuestos inorganicos pentavalentes,
Compuestos organicos pentavalentes, y
Arsénico como elemento.

Exposicién a arsénico

Es entrar en contacto con el quimico tragando, respirando o por contacto directo (por
ejemplo, a través de la piel o los ojos). La exposicion puede ser a corto plazo (aguda) o a
largo plazo (crénica). Debido a que el arsénico se encuentra naturalmente en el ambiente,
la exposicion a cierta cantidad de arsénico se da a través de los alimentos, del agua para
consumo humano o del aire que respiramos, por ejemplo, los nifios pueden estar expuestos
al introducirse objetos o tierra en la boca.
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8.1. Tiempo de exposicion (2)

8.1.1. Exposicién aguda:

Es una exposicién de corta duracion en la cual el agente quimico o fisico es absorbido
rapidamente, ya sea en una o varias dosis, en un periodo no mayor de 24 horas. Los
efectos aparecen de manera inmediata. La muerte sobreviene debido a un colapso
cardiovascular y a un shock hipovolémico. La dosis letal en humanos para el triéxido
de arsénico ingerido es de 70 a 180 mg, o aproximadamente 600 microgramos por
kg/dia. La dosis letal minima se sitia en el rango de 1 a 3 mg/kg.

La toxicidad directa del arsénico inorganico en las células epiteliales del tracto
digestivo, unida a la inhibicién enzimatica sistémica, puede provocar, una
gastroenteritis profunda, a veces con hemorragia, minutos u horas despues de la
ingesta de arsénico.

8.1.2. Exposicién crénica:
Los efectos mas sugerentes de la exposicién crénica al arsénico (por inhalacién o
ingesta) son las lesiones en la piel y la neuropatia periférica, y su presencia deberia
provocar la busqueda dirigida de esta etiologia. Ademas, la neuropatia puede ocurrir
insidiosamente en la toxicidad crénica sin que existan otros sintomas aparentes. Sin
embargo, una evaluacion cuidadosa generalmente revela la presencia de signos
indicativos de problemas multiorganicos o multisistémicos como:

¢ Anemia,

e leucopenia, y/o

e Pruebas de funcién hepatica elevadas.

El arsénico inorganico es un carcinégeno humano:
e En los humanos, la ingesta cronica de arsénico puede provocar canceres de:

o Higado,
o Piel,

o Pulmoén,
o Proéstata,
o Rifién,y
o Vejiga.

e Se ha asociado a la inhalacién crénica de compuestos de arsénico con el cancer
de pulmén y el angiosarcoma, una forma poco comun de cancer de higado (Falk
et al. 1981).

e Varios estudios epidemiolégicos de gran escala sobre la exposicién al arsénico
han establecido la existencia de una asociacion y/o tendencias de dosis-
respuesta en tumores de:

o Higado,
o Pulmén,
o Prostata,
o Rifdn,y
o Vejiga.

e Segun lalARC y el NRC, la asociacién mas fuerte entre la exposicion cronica al
arsénico y el cancer se da con los canceres de piel, pulmén y vejiga. El cancer
de higado (angiosarcoma), el de rifién y otros tipos de canceres presentan una
fuerza limitada de asociacion

Otros efectos sobre la salud:

Existe una fuerza de asociacién sugerente o razonablemente fuerte entre la
exposicién crénica al arsénico y la diabetes mellitus. Sin embargo, existen evidencias
limitadas de que ocurra un efecto diabetogénico debido a una exposicién al arsénico
por largo plazo.
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8.2. Tipos de exposicién (2,3)

8.2.1. Exposicién no laboral

Situacién en la cual una sustancia puede incidir, por cualquier via, sobre una
poblacién, organismo, 6rgano, tejido o célula diana. Concentracion, cantidad o
intensidad de un determinado agente fisico, quimico o biolégico, que incide sobre una
poblacién, organismo, 6rgano o célula diana; usualmente se expresa en términos
cuantitativos de concentracién, duracion y frecuencia (para agentes quimicos y
microbiolégicos) o de intensidad (para agentes fisicos). Se encuentran en riesgo:

-~ Personas cuyo abastecimiento de agua para consumo humano contiene un alto
nivel de arsénico, sobre todo en zonas rurales que utilizan agua para consumo
humano de pozos, o urbanas sin planta de tratamiento. :

-~ Personas que viven cerca de fuentes que tienen un alto nivel ambiental (en aire)
de arsénico.

— En el caso de gestantes, el arsénico puede atravesar la placenta, provocando
una mayor probabilidad de exposicion del feto.

— En el caso de los nifios, pueden estar expuestos alarsénico de diferentes
maneras:

v Consumo de agua con presencia de arsénico.

v El suelo con altos contenidos de arsénico, debido a la costumbre de llevarse
objetos o tierra a la boca.

v Exposicion en la escuela: Los estudiantes que se encuentren en las
siguientes situaciones, pueden estar expuestos al arsénico:

o Asistir a escuelas cuyo abastecimiento de agua para consumo humano
proviene de pozos contaminados con aitos niveles de arsenico.

o Asistir a escuelas que tienen estructuras en el area de juego que hayan
sido tratadas con arsenato cromado de cobre (CCA).

o Asistir a escuelas localizadas cerca de una fuente industrial emisora de
arsénico en el aire (p. ej. una fundidora).

v En juegos infantiles en ocasiones, con el fin de evitar el crecimiento de
microorganismos que pudran la madera, se le da a esta un tratamiento con
arsenato cromado de cobre. Los/las nifios/as, al filtrarse el conservador,
tienen una mayor probabilidad de ingerir arsénico o de tener contacto dérmico
con el mismo. Esto debido a las actividades propias del juego y a la costumbre
de llevarse objetos a la boca.

8.2.2. Exposicidn laboral
Contacto con un agente fisico, quimico o biolégico potencialmente nocivo como
resultado del trabajo de una persona, en este caso expuesto por sus labores al As.

> Oficios de larga data:
e  Fundicién de minerales.
e  Construccién/contratistas.
e Manufactura de semiconductores.

» Ocupaciones actuales:

Operador o ingeniero de fundicion.

Carpinteros.

Técnicos de manufactura electronica.

Aplicadores de pesticidas, insecticidas y/o herbicidas.
Granjas de pollos y cerdos.

Manufactura de aleaciones.

9. Indicadores bioldgicos
Los niveles de arsénico o de sus metabolitos en la sangre, el pelo, las ufias y la orina se
utilizan como bio-marcadores de la exposicion al arsénico.
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9.1. Orina

> La principal prueba diagnéstica de laboratorio para una exposicion reciente de
arsénico es la medicién en orina (se mide en el pais) . Los niveles de este metaloide
en orina tienden a disminuir rapidamente durante las 24-48 horas siguientes a una
exposicion aguda.

» Esideal tomar una muestra de orina recolectada durante 24 horas, pues esta muestra
es la que mejor revela la cantidad de arsénico excretada. No obstante, si se cuenta
con una muestra puntual, es necesario dividir la concentracion de arsénico por la
concentracion de creatinina (marcador biolégico de exposicién) presente en la misma
muestra para ajustar o normalizar la concentracion del arsénico en base al grado de
dilucién que presenta esa orina puntual.

. > La especiacion de los metabolitos en la orina, expresados como arsénico inorganico
o bien como la suma de los metabolitos (arsénico inorganico + acido metilarsénico +
acido dimetilarsinico), proporciona la mejor estimacién cuantitativa de la dosis de
arsénico absorbida recientemente. Arsénico elemental y compuestos inorganicos
solubles: 35 pg/L (10).

> [Es importante mencionar que el consumo de ciertos alimentos marinos,
principalmente algas y algunos bivalvos, puede confundir en la estimacién de la
exposicion al arsénico inorganico, debido al metabolismo de los arseno-azlcares para
dar lugar a acido dimetilarsinico en el organismo o a la presencia de &cido
dimetilarsinico en los alimentos marinos. Dichos alimentos deberian evitarse durante
2 0 3 dias antes del muestreo de la orina para vigilar la exposicién al arsénico
inorganico.

9.2. Peloy uias

> El contenido de arsénico en pelo y ufias puede ser la tnica evidencia de que el
paciente estuvo expuesto a arsénico.

> Elarsénico en el pelo y las ufias puede ser un indicador de una exposicién anterior
o pasada al arsénico, siempre que se tenga la precaucion en la toma de muestra la
contaminacién de las muestras con arsénico externo.

> El arsénico en el pelo se puede utilizar también para estimar el periodo de tiempo
relativo desde una exposicion aguda <0,1 pg/g. No se utiliza como medio de
valoracion clinica, debido a complejidades técnicas, y a que se dificulta su
interpretaciéon por posible contaminacién externa que no representa la exposicién
biolégica del individuo.

9.3. Sangre

> Elarsénico en sangre es un biomarcador para los casos de intoxicacion aguda por
arsénico o de exposicion cronica estable elevada.

> Elarsénico abandona rapidamente la sangre. No se realizan mediciones de arsénico,
debido a que su permanencia en este compartimiento es en extremo breve a causa
de su rapida distribucién a los diferentes tejidos.

> Los niveles sanguineos de este elemento pueden ser normales, aunque los niveles
en |a orina se mantengan en un nivel elevado.

> Por otro lado, los marcadores biolégicos de efecto pueden ser menos especificos.
Una biometria hematica con diferenciales puede orientarnos a: Anemia inducida por
arseénico, eosinofilia, leucopenia, o trombocitopenia.

10. Evaluacién y control de la exposicion ambiental y laboral

Valores limites de exposicion ambiental.
> Agua de consumo humano:
e OMS: 10 pgr/L

6 MET. CENSOPAS 005. Determinacion de Arsénico total en orina por digestion de microondas/generacion de Hidruros/Absorcion
atémica. Edicion 3.
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e LMP, Parametros Quimicos Inorganicos: 0.010 mg/L As L-1 (Reglamento de la
calidad del agua para consumo humano, aprobado por Decreto Supremo N° 031-
2010-SA, o el que se establezca en el Reglamento que haga sus veces).

> Aire:
e ACGIH: Aire, lugar de trabajo, 10 pgr/m3, Advertencia; TLV/TWA.
e NIOSH: Aire, lugar de trabajo, 2 pgr/m3, Advertencia; limite tope de 15 minutos.
e OSHA: Aire, Ambiente, 10 ugr/m3, Norma; PEL en una jornada laboral de 8
horas.
e EPA: Aire, Ambiente, NA.

> Bebidas y alimentos: 0
Los valores establecidos por el Codex Alimentarius para grasas y aceites: 0,1 mg/kg,
grasas para untar y mezclas para untar: 0,1 mg/kg, aguas minerales naturales: 10
pg/L, arroz pulido: 0,2 mg Asin/kg y sal de mesa: 0,5 mg/kg 9. Aunque la OMS'y
el Codex Alimentarius no son entes reguladores con el poder de establecer normas y
hacerlas cumplir—su-criteriorecomendado respecto-al arsénico-ha sido.incorporado a
la normativa de diversos paises, como el Peru.

21



GUIA TECNICA PARA EL ABORDAJE INTEGRAL
A PERSONAS EXPUESTAS A ARSENICO

ANEXO 2

FLUJOGRAMA

Identificacion de poblacién expuesta a arsénico

____________________

S'olicita informacion
de Vigilancia
ambiental de

H recursos hidricos,

f suelo, aire

E (otros sectores)

Evaluacién Clinica

g acuerdo a Normatlwdad

EvaIuacnon medlm de

Mediante Oferta Fua,
Movil o Telemedicina

: Promocnén de Estllos

de vnda Y practlcas
o '-'saludables ;
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ANEXO 3
“RECOMENDACIONES EN LA INTERVENCION Y SEGUIMIENTO EN POBLACIONES
EXPUESTAS A ARSENICO”

Es importante considerar que las intervenciones de salud en la poblacién expuesta a arsénico,
se encuentran enmarcadas en el derecho a la salud como un derecho constitucional, tomando
en cuenta aquellos enfoques integradores y transversales que contribuyen a las personas que
reciban igual atencién en los servicios de salud, tomando en cuenta las necesidades de hombres
y mujeres de manera equitativa, asi como considerando las diferencias étnico-raciales, el idioma,
y el respeto a practicas y concepciones culturales en zonas con poblacién indigena u originaria.

En ese contexto, se sefialan las siguientes recomendaciones para la implementacién de la
intervencion y seguimiento a poblaciones expuestas a arsénico:

1. Arsénicode20-pg/grdecreatinina-en primer-control.
1.1. Persona asintomatica y con examen fisico normal.
Control clinico anual.
Educacién en aseo y limpieza del domicilio y personal.
Recomendaciones nutricionales necesarias.
Entrega de folletos informativos.
Cese del habito de fumar (cuando corresponda).
1.2. Persona con evidencia clinica de intoxicacion por arsénico, seguir indicaciones del
Punto 2.

Arsénico 20 ug/gr de creatinina a 50 pg/gr de creatinina

e Educacion en aseo y limpieza del domicilio y personal.

e Recomendaciones nutricionales que incluyen al agua para consumo humano
necesarias.

o Entrega de folletos informativos.

e Solicitud de exadmenes de hemograma, funcién renal, pruebas hepaticas, segun
necesidad.

o Evaluacién clinica con énfasis en hallazgos dermatoldgicos, ademas de respiratorios y
neurolégicos y el historial reproductivo.

. En casos con sintomatologia respiratoria crénica que no haya sido estudiada ni
diagnosticada previamente, radiografia de térax, espirobmetro, derivacion con
especialista si se justifica ya sea por clinica, exdmenes complementarios 0 ambos (NO
derivar pobladores que ya cuentan con un diagndstico clinico establecido y se
encuentran en controles periddicos, ejemplo asmatico, EPOC, entre otros).

e En caso de hallazgo clinico positivo, derivacién a especialidad correspondiente
(dermatélogo, neurologo, entre otros.) para confirmacion diagnostica y posterior
analisis etiologico con la respectiva contra referencia.

e Evaluacion nutricional.

. Cese del habito de fumar (cuando corresponda).

o Aplicacién de la "Ficha de Investigacién Epidemioldgica en Salud Publica de Factores
de Riesgo por Exposicion e Intoxicacion por Metales Pesados y Metaloides", por el
personal de la salud responsable de la vigilancia epidemiologica en los
establecimientos de salud de la DIRESA/GERESA/DIRIS.

+«  Control de arsénico cada 6 meses por un afio:

a) Sial afio, el arsénico esta bajo 20 ug/gr de creatinina, mantener control clinico anual
dado el antecedente objetivo de exposicién al tener un resultado de Arsenico
elevado previamente (NO requiere de nuevas mediciones de Arsénico, salvo que el

7 Resolucion Ministerial N° 006 — 2015/MINSA, que aprueba la NTS N° 111 - 2014-MINSA/DGE - V.01 Norma Técnica de Salud
que establece la vigilancia epidemiologica en salud publica de factores de riesgo por exposicion e intoxicacion por metales
pesados y metaloides.
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criterio de la médica o médico tratante lo requiera). Mantener controles de
patologias generales en su establecimiento de salud correspondiente.

b) Si al aflo, el arsénico sigue siendo igual o mayor a 20 pg/gr de creatinina, reevaluar
medidas y cumplimiento de las indicaciones, nuevo control en 6 meses, y cuando
baje, seguir indicacion sefialada en el punto a). Recordar que las patologias
generales corresponden a los establecimientos de salud respectivos.

3. Arsénico sobre 50 pg/gr de creatinina

*  Educacién en aseo y limpieza del domicilio y personal.

¢ Recomendaciones nutricionales necesarias.

*  Entrega de folletos informativos.

e Solicitud de examenes de hemograma, funcion renal, pruebas hepaticas, segun
necesidad. ‘

»  Evaluacion clinica con énfasis en hallazgos dermatolégicos, ademas de respiratorios y
neurologicos y el historial reproductivo.

e En casos con sintomatologia respiratoria crénica que no haya sido estudiada ni
diagnosticada, radiografia de térax, espirometro, derivacion con especialista si se
justifica ya sea por clinica, exdmenes complementarios o ambos (NO derivar
pobladores que ya cuentan con un diagnéstico clinico establecido, ejemplo asmatico,
EPOC, entre otros).

¢ Encaso de hallazgo clinico positivo, derivacion a especialidad respectiva (dermatélogo,
neurélogo, entre otros).

e  Evaluacion nutricional.

*  Cese del habito de fumar (cuando corresponda).

*  Aplicacion de la "Ficha de Investigacién Epidemiolégica en Salud Publica de Factores
de Riesgo por Exposicién e Intoxicacion por Metales Pesados y Metaloides", por el
personal de salud responsable de Ia vigilancia epidemiolégica en los establecimientos
de salud de las DIRESA/GERESA/DIRIS.

¢ Control de arsénico cada 3 meses por un afio:

a) Si al afo, el arsénico esta bajo 20 pg/gr de creatinina mantener control clinico
anual dado el antecedente objetivo de exposicion al tener un resultado de Arsénico
elevado previamente (NO requiere de nuevas mediciones de arsénico, salvo que
el criterio de la médica o médico tratante lo determine). Recordar que las
patologias generales corresponden a los establecimientos de salud respectivos.

b) Sialafio, el arsénico sigue siendo igual o mayor a 20 ug/gr de creatinina, reevaluar
medidas y cumplimiento de las indicaciones, nuevo control en 6 meses, y cuando
baje de 20 pg/gr de creatinina seguir indicacién del punto a). Recordar que las
patologias generales corresponden a los establecimientos de salud respectivos.

4. Seguimiento a las personas expuestas a arsénico

a) El seguimiento individual se realiza en el establecimiento de salud del | nivel de
atencion mediante el registro en el padrén nominal de personas expuestas a metales
pesados y otras sustancias quimicas®, asegurando la aplicacion de los dispuesto por la
Ley N° 29733, Ley de Proteccion de Datos Personales, y su Reglamento. En caso de
superar los valores de referencia y mientras persistan los factores de riesgo, se debe
realizar el seguimiento.

b) De requerir atencién especializada, se coordina o se refiere al o a la paciente a un
establecimiento de salud de nivel de atencién 1l o lll, segun corresponda, lo cual
también debe ser registrado en el padrén nominal.

5. Medidas de promocién de la salud y prevencion del riesgo
a) Promocién de estilos de vida y practicas saludables
¢ Higiene corporal: Lavado de manos

8 Resolucion Ministerial N° 1026-2020-MINSA, que aprueba la DS N°126-MINSA/2020/DGIESP "Directiva Sanitaria que establece
el procedimiento para el abordaje integral de la poblacién expuesta a metales pesados, metaloides y otras sustancias quimicas’.
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» Pautas de crianza que incorporan informacion para evitar que nifias y nifios se lleven
ala boca, coman o laman sustancias que no son alimentos, como tierra, tiza, pintura
de juguetes o juegos, cenizas, entre otros.

¢ Higiene de la vivienda.

o Medidas adecuadas de alimentacién e higiénico-dietéticas que incluyen el
almacenamiento de agua segura, y tratamiento intradomiciliario de agua para
consumo humano.

e Sesiones educativas y demostrativas por personal de la salud capacitado en
arsénico.

+ Ordeny limpieza en los ambientes de trabajo.

b) Acciones de promociéon de entornos saludables en el marco de la gestion
territorial frente.a la exposicion a metales pesados, metaloides y otras sustancias
quimicas

* Reuniones de articulacién con gobiernos locales y entidades responsables para
impulsar la implementacién, mejoramiento o rehabilitacion de plantas de tratamiento
de agua de consumo humano, entre otros.

e  Ardiculacién con las Direcciones Regionales de Educacion para la incorporacion de
contenidos sobre metales pesados en la curricula escolar.

e Capacitacién a directores y docentes de instituciones educativas en practicas
saludables frente a la exposicidn a arsénico.

e  Brindar informacién a la comunidad sobre el arsénico, sus posibles impactos a la
salud, su presencia en el agua para consumo humano y alimentos, tipos de
arsénico, mecanismos para su remocion.

c) Comunicacioén de riesgos: Dirigida a la poblacion, frente a la exposicién a metales
pesados y otras sustancias quimicas como parte del Plan de Accién Integral de Salud

d) Acciones de abogacia con el gobierno regional, gobierno local y sector publico
y privado para la implementacién, mejoramiento y rehabilitacion de Plantas de
Tratamiento de agua para consumo humano en zonas urbanas y rurales con presencia
de arsénico.

e) Impulsar la Implementaciéon de filtros para remocién de arsénico del agua para
consumo humano, en zonas rurales, previa capacitacion de su manejo y mantenimiento
con supervision periddica (aproximadamente cada 4 meses) del personal de Ia salud.
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