= Universidad

TESIS UNA - PUNO &1[L5T Nacional del
5| Altiplano

UNIVERSIDAD NACIONAL DEL ALTIPLANO
FACULTAD DE MEDICINA HUMANA
PROGRAMA DE SEGUNDA ESPECIALIDAD

RESIDENTADO MEDICO

/

e
4 -

U
=
NACIONAL DEL

B
r

ONV1dILTV

TRABAJO ACADEMICO

NIVELES DE MERCURIO ASOCIADO A RIESGO CARDIOVASCULAR EN
POBLADORES DEL DISTRITO DE TARACO, PUNO 2019

PROYECTO DE INVESTIGACION
PRESENTADO POR:

GINA MARIA LAURA VILLALBA KONG

PARA OPTAR EL TITULO DE SEGUNDA ESPECIALIDAD EN:

MEDICINA INTERNA

PUNO - PERU

2019

Repositorio Institucional UNA-PUNO

No olvide citar esta tesis




Universidad

1 Nacional del
TESIS UNA - PUNO i Aﬁicsgr:% e

UNIVERSIDAD NACIONAL DEL ALTIPLANO
FACULTAD DE MEDICINA HUMANA
PROG. S.E. RESIDENTADO MEDICO
COORDINACION DE INVESTIGACION

ACTA DE EVALUACION DE PROYECTO DE INVESTIGACION

TITULO DEL PROYECTO:

ANINELES..DE.. HERCORIO......AA0CIADND.... A...RLESGQ.....
SREZQIONASCOLAR...... EA E0.BLANORES.... WNEL....... SR
B 0y TARKALCR..... O 0N G U o | e
RESIDENTE:

e GINA L MBRLA.. AL VAILLALBRA.... KONG.....
ESPECIALIDAD:

...... ot DAY T VY S TR 1 V) & 8 (25 \V L = OO

Los siguientes contenidos del proyecto se encuentran adecuadamente planteados

CONTENIDOS - ADECUADAMENTE
PLANTEADOS
Sl NO

Caratula y
Indice - v

1. Titulo de la investigacion v

2. Resumen \/

3. Introduccién 3

3.1. Planteamiento del problema v

3.2.  Formulacién del problema v

3.3, Justificacion del estudio v

3.4.  Objetivos de investigacion (general y especificos) V

3.5.  Marco teodrico v

3.6.  Hipétesis g

3.7.  Variables y Operacionalizacion de variables y

4. Marco Metodoldgico v

4.1.  Tipo de estudio ) y

4.2. Disefio de Contrastacion de Hipotesis v

4.3.  Criterios de seleccion o v

4.4. Poblacion y Muestra v

4.5. Instrumentos y Procedimientos de Recoleccion

de Datos.

5. Analisis Estadistico de los Datos b

6. Referencias bibliograficas v

7. _Cronograma b

8. Presupuesto v

9. Anexos (Instrumentos de recoleccion de informacion.

Consentimiento Informado, Autorizaciones para
ejecucion del estudio

Repositorio Institucional UNA-PUNO

No olvide citar esta tesis




Universidad

TESIS UNA - PUNO B Nacional del
Altiplano

Observaciones:

En merito a la evaluacion del proyecto investigacién, se declara al proyecto:
a) APROBADO (v)
Por tanto, debe pasar al expediente del residente para sus tramites de titulacion)

b) DESAPROBADO ( )

Por tanto, el residente debe corregir las observaciones planteadas por la
coordinacion de investigacion y presentarlo oportunamente para una nueva revision y

evaluacion.

Puno, alos..08... dias del mes de. NoviEMGRE...... del 2019..

....................................

S
JZION

RESIDENTALO MEDICO

Prog. S.E. Residgntado Médico

c.c. Archivo

(39

Repositorio Institucional UNA-PUNO

No olvide citar esta tesis




Universidad

TESIS UNA - PUNO {[LiF Nacional del
Altiplano

INDICE

TITULO ettt e e et e e e e e et e e e e e et e e et enna e e e eenna e eeennes 4
RESUMEN ... e e e e e e e e ennaaas 4
AB ST R A T e et 5
CAPITULO ettt e e e e e e e e e e e 6
PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA ... 6
A. INTRODUCCION ..ottt e e e e e s 6
B. ENUNCIADO. ...t e s 8
Lo GBNEIAL ... 8

2. ESPecCifiCoS oo 8

C. DELIMITACION DE LA INVESTIGACION ......coeoveiececieeeeeeeeeee e, 8
D. JUSTIFICACION DE LA INVESTIGACION........ccoveeeeeeteeteeeeeeeee e 9
CAPITULO Tl e e e e e e e e eees 10
REVISION DE LA LITERATURA ... 10
A. ANTECEDENTES ... ..ot e e e e eees 10
1. INtEINACIONAL ... 10

2. NACIONAL.....cco i 12

3. REQIONAL ... e 13

B. MARCO TEORICO ... e e eeees 13
1. INTOXICACION POR MERCURIO.......uuiiiiiiiiiiiiiiiiie e 13

2. RIESGO CARDIOVASCULAR.....coitii e 17
CAPITULO T e e e e e e e e 19
HIPOTESIS, OBJETIVOS, OPERACIONALIZACION DE VARIABLES............ 19
A, HIPOTESIS ...t e e eeanea 19

Repositorio Institucional UNA-PUNO

No olvide citar esta tesis




Universidad

TESIS UNA - PUNO {[LiF Nacional del
Altiplano

Lo GNEIAL ... 19

2. ESPECITICAS ..uvveiiiiiieeiiieee e 19

3. ESTAUISHCA ...vveeieiiieeei i 19

B. OBUIETIVOS ... 19
Lo GNEIAL ... 19

2. ESPECITICOS .uvuiiieii et 20

C. OPERACIONALIZACION DE VARIABLES. ... 20
CAPITULOD IV .t e e e e e e e e eenanas 22
MARCO METODOLOGICO ... .ttt e e e e 22
A. TIPO DE INVESTIGACIONE: ...t e e 22
B. DISENO DE LA INVESTIGACION: .....ccociitiieeeeeeteetecte et ete e eve e 22
C. POBLACION Y MUESTRA ..o 22
1. PODIBCION ...t 22

2. Tamafo de |a MUESHIA.........ouuiiiiiiiiiieee e 22

D. CRITERIOS DE SELECCION.......coeoiieecieeeece et 23
1. CriterioS de iNCIUSION.......cocuiiiiiiiiiiie e 23

2. CriterioS de eXCIUSION.......cociuuiiiiiiiiiie et 23

E. MATERIALY METODOS. ... 23

F. INSTRUMENTOS Y PROCEDIMIENTOS DE RECOLECCION DE

(DN O 1 PP PPPPPTTRUPPPPPN 24
L. INSHUMENTOS: ..ot 24

2. Procedimiento de recoleccion de datos: ...........oocuviviieiiiiiiniiiiiiiiieeee, 25

G. ANALISIS ESTADISTICOS DE DATOS ... 25
CAPITULOD V.t e e e e e e e e e e 27
CRONOGRAMA Y PRESUPUESTO ....coiiiiiiiiiiii e 27
2

Repositorio Institucional UNA-PUNO

No olvide citar esta tesis




Universidad

TESIS UNA - PUNO ' Nacional del
Altiplano

A. CRONOGRAMA . .. ettt e e e ennnees 27
B. PRESUPUESTO ...t 28
CAPITULO V.t ee et e e e e e 29
REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS . ... 29
CAPITULO VIl ..ttt e e e e e 34
ANEXOS ... 34
3

Repositorio Institucional UNA-PUNO

No olvide citar esta tesis




Universidad

TESIS UNA - PUNO ' Nacional del
: Altiplano

TITULO
NIVELES DE MERCURIO ASOCIADO A RIESGO CARDIOVASCULAR EN
POBLADORES DEL DISTRITO DE TARACO, PUNO 2019

RESUMEN

El siguiente trabajo tiene como objetivo establecer si existe asociacion entre los
niveles de Mercurio en Orina y Riesgo de Enfermedad Cardiovascular en los
pobladores de Taraco Puno; se escoge este lugar porque en el desemboca uno
de los Rio con mayor contaminacién por mercurio. Se realizara un estudio de tipo
Observacional transversal que se llevara a cabo durante los meses de Abril a
Octubre de 2019 donde se buscard y se seleccionara de forma aleatoria por
muestreo estratificado y por conglomerados a pobladores del distrito de Taraco,
mayores de 30 aflos y menores de 79 afos, que cumplan con criterios de
inclusion ya establecidos previamente, a los que se le aplicara el score de
Framinghan, donde se tomard en cuenta datos como edad, sexo, colesterol,
presion arterial entre otros para poder determinar su Riesgo cardiovascular, y a
la vez se les medira niveles de mercurio en orina de 24 horas para luego
comparar ambos para asi determinar si existe asociacion entre estos por medio
de la prueba estadistica de Riesgo Relativo, a través del programa SPSS v25.0
esperandose encontrar una asociacion positiva y significativa lo cual represente

relevancia clinica.

PALABRAS CLAVE: mercurio, riesgo cardiovascular.
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ABSTRACT

The following work aims to establish whether there is an association between the
levels of Mercury in Urine and the Risk of Cardiovascular Disease in the
inhabitants of Taraco Puno. This place is chosen because one of the rivers with
the highest mercury contamination flows into the river. A cross-sectional
observational study will be carried out during the months of April to October 2019,
where it will be searched and randomly selected by stratified sampling and by
conglomerates to residents of the Taraco district, over 30 years of age and under
79 years old, who meet previously established inclusion criteria, to which the
Framinghan score will be applied, where data such as age, sex, cholesterol, blood
pressure among others will be taken into account in order to determine your
cardiovascular risk, and at the same time they will be measured levels of mercury
in urine for 24 hours and then compare both to determine if there is an association
between them through the statistical test of Relative Risk, through the SPSS v25.0
program hoping to find a positive and significant association which represents

clinical relevance.

KEY WORDS: cardiovascular risk, mercury.
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CAPITULO |
PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

A. INTRODUCCION

Las enfermedades cardiovasculares son aquellas que afectan tanto al
corazdén como a los vasos sanguineos y son consideradas como una de
las principales causas de defuncion a nivel mundial. En el 2012 se lleg6 a
calcular que aproximadamente 17,5 millones de personas murieron por
enfermedades cardiovasculares, es decir el 30% de las muertes

registradas en todo el mundo (1).

En Estado Unidos se calcula que aproximadamente que 92.1 millones de
ciudadanos sufren de una enfermedad cardiovascular o alguna secuela de
un evento isquémico cerebral, de la misma manera se calcula que casi el
50% de adultos afroamericanos no hispanos tiene algun tipo de
enfermedad cardiovascular. (2) Europa también tiene como primera causa
de fallecimiento a las enfermedades cardiovasculares representando el
42%. (3) A nivel de Latinoamérica también se ve reflejado que las
enfermedades cardiacas afectan aproximadamente a 89.6 millones de
personas. (4) En Brasil la prevalencia de hipertension arterial es de 21,4%.
En Chile en el 2011, la mortalidad por enfermedades cardiovasculares
representd una tasa de 149 por 100 000 habitantes. (5)

En el Pera siguen siendo un problema es asi que las enfermedades
isquémicas del corazén y las enfermedades cerebrovasculares son la
segunda y tercera causa de mortalidad en el adulto mayor (6). Segun la
Organizacion Panamericana de la Salud 1 de cada 4 peruanos mayores
de 40 afos tiene hipertension arterial, y mas preocupante aun es que entre
50-60% de jovenes y adultos desconocen su diagndstico (7). De la misma
manera en Puno se ha visto que de los adultos mayores que sufren

Hipertension arterial, niveles altos de colesterol o enfermedades cardiacas
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en un mayor porcentaje no recibe ningun tratamiento médico (6), ademas
el 28% de la poblacion fallece a causa de enfermedades cardiovasculares,

segun la red asistencial de EsSalud Juliaca. (8)

Por otro lado otro gran problema es la contaminacion por metales pesados
entre ellos el mercurio porque como es ya sabido la exposicion al mercurio
es de impacto mundial por estar presente en diversas formas en el medio
ambiente, ademas de ser peligrosa para nuestra salud ya que es uno de
los diez productos que presentan mayores problemas de salud publica,
segun la Organizacion mundial de la salud (9). Ademas la Sociedad
Espafiola de Hipertension hizo un estudio, dando a conocer que estar
expuesto cronicamente al mercurio podria estar relacionado con

incrementar el riesgo de enfermedad cardiovascular (10).

En el Pert no estamos libre de esta exposicion, en una publicacion del
2018 revelé que diferentes departamentos como Huancavelica, Puno,
Cusco, Madre de Dios tienen indices de mercurio que estan por encima
de los valores permitidos; es mas incluso infieren que en las ultimas dos
décadas el Amazonas fue contaminado por mas de 3000 toneladas de
Mercurio, llegando a afectar asi a las poblaciones que consumen ya sea

el agua o peces de este Rio (11).

Por ultimo pero no menos importante, en Puno esta contaminacion se
origina a mas de 4500 m.s,n.m. en centros auriferos que llegan a
contaminar los rios que llegan a compartir al final un mismo rio que es el
Ramis el cual desemboca al Lago Titicaca, y es asi que en estudios de la
cuenca del Rio Ramis es que se encontré en sedimentos concentraciones
por encima de valores permitidos de mercurio (12). Lo que podria estar
relacionado a las enfermedades cardiovasculares que presentan los

pobladores de esta zona.

Repositorio Institucional UNA-PUNO

No olvide citar esta tesis




Universidad

TESIS UNA - PUNO & Nacional del
Altiplano

B. ENUNCIADO

1. General

¢Existe asociacion entre los niveles de mercurio y riesgo

cardiovascular en pobladores del distrito de Taraco, Puno?

2. Especificos

¢,Cuadl es el riesgo cardiovascular que presentan los pobladores del
distrito de Taraco, Puno?

¢,Cudles son los niveles de mercurio en orina de los pobladores de
Taraco, Puno?

¢Cual es la asociacion entre los niveles de mercurio y riesgo
cardiovascular en pobladores del distrito de Taraco, Puno?

C. DELIMITACION DE LA INVESTIGACION

El siguiente trabajo se realizara en el distrito de Taraco perteneciente a la
Provincia de Huancané, en el departamento de Puno. Se escogié este
lugar debido a que en este distrito desemboca el Rio Ramis que es uno
de los mayores afluentes del Lago Titicaca con mayor contaminacion de
Metales pesados entre ellos el mercurio. Este distrito tiene una superficie
de 198.02 km2 y cuenta con una poblacion total de 13193 habitantes
segun censo de 2017. Por lo que se buscara aquellos pobladores de 30 a
79 afos en los que se medird su riesgo cardiovascular y niveles de

mercurio en orina. Todo esto se realizara de Abril a Octubre de 2019.
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D. JUSTIFICACION DE LA INVESTIGACION

El presente proyecto de investigacion se realizara para determinar la
situacién del distrito de Taraco conociendo los niveles de mercurio en orina
y el riesgo cardiovascular pudiendo asi tomar medidas de prevencion, en
coordinacién con las autoridades, de la misma manera podemos educar a
la poblacién y concientizarla sobre la contaminacion de mercurio y como
puede llegar a afectar su salud en especial ensefiarles que acciones
pueden tomar para evitar desarrollar enfermedades cardiovasculares.
Ademas que este estudio servira de base para posteriormente realizar

nuevas investigaciones a mayor escala.
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CAPITULO lI
REVISION DE LA LITERATURA

A. ANTECEDENTES

1. Internacional
Hu X. et al. en el 2018 en Canada (13) realizaron un metaanalisis con

el objetivo de agrupar los resultados de estudios publicados que
investigaron la relacion entre mercurio y la hipertension. Realizaron
busquedas en PubMed, Embase y TOXLINE donde incluyeron un total
de 29 estudios. El odds ratio para la hipertension, comparando las
categorias de exposicion al mercurio mas altas y mas bajas, fue 1.35
[con IC del 95%: 0.99, 1.83] para las poblaciones con mercurio capilar
>2ug / g en comparacion con el OR de 1.12 (IC 95%: 0,82, 1,52) para
poblaciones con mercurio capilar <2 ug / g. También se observaron
asociaciones positivas para las categorias de exposicion al mercurio
mas altas versus mas bajas en la presion arterial sistélica y diastdlica;
concluyendo en que si existia una asociacion positiva significativa
entre el mercurio y la hipertension. Asi también se dedujo que la dosis
de exposicion es un factor para calcular los efectos toxicos del

mercurio en la hipertension.

Rizzetti D. et al. en Brasil en 2018 (14) analizaron si los receptores de
angiotensina Il AT-1 estan involucrados en la disfuncion vascular
causada por la exposicion a dosis bajas de Mercurio, utilizandose 4
grupos de ratas de los cuales uno no se tratd, otro recibié tratamiento
con Mercurio, el tercero se le dio losartan y el ultimo recibié Losartan
y mercurio; obteniéndose como resultado que el tratamiento conjunto
con losartdn evitdé el aumento de las respuestas vasoconstrictoras
aorticas a la fenilefrina. Ademas, el tratamiento conjunto evitd el
aumento del estrés oxidativo plasmatico y vascular y la expresion de

la proteina AT-1 en la aorta. En conclusion, estos resultados sugieren
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gue la regulacion positiva de los receptores AT-1 desempefia un papel
clave en el dafio vascular causado por la exposiciébn a mercurio al

aumentar el estrés oxidativo.

Por otro lado vemos que una de las fuentes para esta exposicion al
mercurio es en el consumo de pescado, es asi que Cho Y. en Korea
en el 2017 (15) en su estudio obtuvo datos de 3951 personas y analizé
si existia asociacion entre la exposicion al mercurio y niveles de
colesterol, donde se obtuvo que los niveles de Hg en sangre para
fueron: 4.59 (media aritmética), 3.66 (mediana) y 3.74 ug / L (media
geométrica), respectivamente. El grupo de colesterol alto, colesterol
HDL bajo y el de triglicéridos alto mostraron niveles de Mercurio en
sangre estadisticamente y significativamente mas alto que el de bajo
riesgo. En ambos sexos, mientras aumento la frecuencia del consumo
de pescado, el nivel de mercurio también se elevo, pero colesterol y
triglicéridos no mostraron la misma tendencia. El aumento del nivel de
mercurio mostré una asociacion significativa con el aumento de
colesterol total y colesterol LDL. Los resultados de este estudio
sugieren que el consumo de pescado aumenta el nivel de exposicion
a mercurio y que a medida que aumenta el nivel de exposicion a

mercurio, aumentan los niveles de los perfiles de colesterol.

Zhang Y. et al. en Estados Unidos en el 2017 (16) basandose en la
encuesta nacional de nutricion evalué a 1129 adolescentes parar
determinar si existia asociacion entre factores de riesgo de
enfermedad cerebro vascular y los valores de mercurio en sangre
encontrandose en que las mujeres con los niveles altos de mercurio
demostraron un aumento mayor del 4.22% (IC 95% 0.80%, 7.76%) en
el colesterol total en suero (P para tendencia = 0.029) en comparacion

con las mujeres con niveles de mercurio mas bajo.
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Concluyendo asi que sus resultados sugieren que el mercurio en
sangre puede estar asociado positivamente con el colesterol total en

las adolescentes.

2. Nacional
Salcedo J. et al. en Lima en el 2017 (17), donde el objetivo de su

trabajo fue determinar la presencia de metales pesados y determinar
las concentraciones de cadmio y mercurio en conservas de pescado
enlatadas comparandose con valores maximos permitidos por el
Servicio Nacional de Sanidad Pesquera. Los resultados obtenidos
fueron: las concentraciones de mercurio superan en 12%, siendo la

concentracion mayor de 0.65 ppm a comparacion de SANIPES 0.5

ppm.

También lo reporta Aparicio L. en Huancavelica en el 2015 (18) donde
traté de determinar la presencia de mercurio total en la cuenca del rio
Tambopata, estudié 163 muestras de peces de la cuenca del rio
Tambopata y analizo cabello de personas durante el 2003 al 2005,
donde Los resultados indican presencia de mercurio total en las partes
altay baja de la cuenca; se detectaron valores cercanos o que superan
los limites recomendados por la OMS tanto para tejido de peces de
consumo humano como en el cabello de los humanos analizados. El
mercurio encontrado en peces de consumo humano, con
concentraciones cercanas a los niveles recomendados por la OMS,
sugiere la necesidad de informar a la poblacién sobre el riesgo
enfrentado, asi como de limites recomendables para el consumo de
las especies en cuestion. Los resultados para cabello humano delatan
presencia de mercurio en concentraciones superiores a los limites de
seguridad comunmente aceptados, significando un grave riesgo de

neurotoxicidad para los sujetos y su descendencia.

12
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Por otra parte también podemos citar a Camargo S. y Yanayaco R. en
Huancavelica en el 2018 (19) que evaluaron a los 42 pobladores del
distrito de Ccochccasa en Huancavelica, luego indagaron sobre signos
y sintomas que pudiesen presentar y por ultimo analizaron niveles de
mercurio en orina, obteniendo asi como resultados que los niveles de
Mercurio en orina si superaban los limites permitidos por la OMS,
aunque estos niveles no guardaban una relacion directa con los
sintomas que presentaban los pobladores pero aun asi se vio que
entre los sintomas habia un 31% de pobladores que sufrian de presion
alta entre otros, llegando asi a determinar que estos niveles altos de

mercurio llegaba a afectar la salud de estos habitantes.

3. Regional
A nivel regional no hay estudios que relacionen los niveles de mercurio

con enfermedades cardiovasculares.

B. MARCO TEORICO

1. INTOXICACION POR MERCURIO

El mercurio, es un metal pesado que es muy utilizado por el hombre,
pero que a su vez es muy toxico. (20)

Es considerado como un contaminante a nivel mundial. Cuando el
mercurio es liberado en el medio ambiente, se evapora, viaja con las
corrientes de aire y luego cae nuevamente a la tierra; al entrar en
contacto con el agua, puede ser transformado por los microorganismos
en metilmercurio, un compuesto mas toxico. Los organismos acuaticos
ingieren metilmercurio que a su vez son alimento de los peces y asi
asciende por la cadena alimentaria, llegando a si ser consumido por el
ser humano lo que puede afectar su salud. (21)
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Se define Intoxicacién por mercurio por aquella alteracion bioquimica 'y
fisiologica del organismo humano, que se evidencia por signos y
sintomas como resultado de la interaccion con este metal pesado, bajo

cualquiera de sus compuestos, segun dosis y rutas de exposicion. (22)

a. FISIOPATOLOGIA
Todas las personas estan expuestas a cierto nivel de mercurio. En la
mayoria de los casos se trata de niveles bajos, debidos casi siempre a
una exposicion crénica (por contacto prolongado, ya sea intermitente o
continuo). (9) El mercurio puede ingresar al organismo por diferentes
vias:
Via inhalatoria: Mas frecuente e importante en el ambito
ocupacional. Mayormente el mercurio elemental (HgO), el cual una
vez inhalado difunde hasta un 80% al flujo sanguineo.
Via oral: A través de alimentos. Los compuestos organicos se
absorben del 90 al 95% en el tracto gastrointestinal; los inorganicos
entre 2 a 15% de la dosis ingerida acumulandose en el tabulo renal
proximal, donde puede producir falla renal aguda.

Via dérmica: Por contacto. (22)

Biomarcador
dela Resultado
exposicion

Origen de Viade la
la exposicién exposicion

 |P———

dentales [

Medicinas

tradicionales,

practicas religiosas,
tc.

elc.
Termomeatros,
bardmetros, efc.

Combustion de
combustibles fasiles
Incinaracion

de residuos
Procesos
industriales

Mercurio en los
alimentos

v

- Sangre Efectos del mercurio
- Orina sobre |a salud

Mercurio en el aire
I Mercurio en el agua

Transformacién por
microorganismas y
biacumulacién en
especies acudlicas

et - Cabello Efectos del metilmercurio
etimercurio en - [—p»{ sobrelasalud, p gj-
los alimentos Sangre P
- Sangre - descenso del CI

del cordan

Figura 1. Exposiciéon al mercurio. Fuente: OMS (23)
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El mercurio absorbido es transportado por los glébulos rojos hasta un
90% de los compuestos organicos y el 50% del inorganico es
transportado unido a la albamina. ElI mercurio elemental y los
compuestos organicos se distribuyen a todo el organismo. La vida
media plasmatica es de 23 a 40 dias para los compuestos inorganicos
y de 50 a 70 dias para los compuestos organicos, siendo la circulacion
enterohepatica responsable de su tiempo de vida media prolongada.
Los compuestos de mercurio se eliminan por las heces y la orina
preferentemente. El metilmercurio se excreta hasta un 90% en heces
desde el higado via bilis. (22)

b. TOXICIDAD POR MERCURIO
La toxicidad del mercurio se encuentra directamente relacionada a su
union covalente con los grupos sulfhidrilos (SH). EI mercurio también
tiene alta afinidad a los grupos carboxilos, amidas, aminas y fosforilos,
lo que contribuye a su toxicidad. A nivel de la membrana citoplasmatica
esta posee grupos sulfhidrilos que son esenciales para las propiedades
normales de permeabilidad y transporte de la membrana celular, estos
grupos SH tienen una elevadisima afinidad por el mercurio. Los
compuestos organicos de mercurio son capaces de inhibir la sintesis
de proteinas, esto se debe a alteraciones del ARN de transferencia, lo
que podria explicar las aberraciones cromosOmicas y anomalias
congénitas observadas durante las intoxicaciones alimentarias con
metilmercurio, asimismo afecta la homeostasis del i6n calcio, incluso
en exposiciones a corto plazo (menores a 24 horas) produciendo

muerte neuronal. (22)

La toxicidad de la exposicion leve a mercurio organico ha despertado
cada vez mas preocupacion de acuerdo con estudios realizados en hijos

de madres que ingirieron pescado contaminado con dicho metal.
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Con respecto a los adultos, hay evidencias contradictorias sobre si la
exposicion al mercurio estd vinculada con un mayor riesgo de

hipertension y enfermedad cardiovascular. (24)

c. EPIDEMIOLOGIA

En el Perd, la mina de azogue (mercurio) de Santa Barbara, en
Huancavelica, fue la méas explotada, y fue la principal causa de
intoxicaciones laborales por mercurio, registradas en el Instituto de
Salud Ocupacional — INSO. En el afio 2000, entre los distritos de
Magdalena (Choropampa) y San Juan, provincia de Cajamarca, ocurrio
el derrame de 151 kg de mercurio metélico equivalentes a mas o
menos 11 litros de mercurio, propiedad de la Minera Yanacocha,
durante su transporte, afectando la salud de mas de 800 pobladores.
(22)

En Mayo de 2016. El Gobierno declara el Estado de Emergencia en
once distritos de las provincias de Tambopata, Manu y Tahuamanu

por contaminacion con mercurio. (25)

Ademas, en una investigacion del Lago Titicaca del 2010 se encontré
mercurio por encima de niveles permitidos para el consumo humano

en cuatro tipos de peces que son parte de la dieta de la poblacion.

Asi también que se detectd deformaciones a nivel celular en la sangre
de estos animales, ocasionado por la contaminacion de estos metales
pesados. (26)
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Casos notificados por exposicion a metales pesados y
metaloides. Peru, 2016*

Exposicion segun tipo de Tipo de diagnéstico
metales pesados y metaloides |gogpechosos Probables Confirmado  Total %
Plomoy sus compuestos 1236 0 - 1236 90.6
Mercurio y sus compuestos 171 0 - 171 125
Otros metales 92 0 - 92 6.7
Cadmio y sus compuestos 3 0 - 3 0.2
Arsénico y sus compuestos 4 0 - 4 0.3

Cromo y sus compuestos 1 0 - 1 0.1
Total 1507 - - 1507 100,0

Figura 2. Casos Notificados por exposicion a metales pesados y
metaloides. Fuente: Vigilancia Epidemiolégica en Metales
pesados (27)

d. CUADRO CLINICO
Las personas con intoxicacidbn por mercurio presentan sintomas muy
variados como son: Nauseas, vOmitos y mareos. Las personas
presentan alteraciones variadas entre las cuales destacan las
neurolégicas, renales y las hiperlipidemias (22) que llevarian a

enfermedades cardiovasculares.

e. DIAGNOSTICO
Aquella persona con cuadro clinico compatible, antecedente de
exposicion ya sea ocupacional o ambiental, y con exdmenes de
laboratorio en orina de 24 hrs > 5 ug Hg/L en personas no expuestas

y > 50 pug Hg/L en expuestas. (22)

2. RIESGO CARDIOVASCULAR

El riesgo cardiovascular, es definido como aquella probabilidad de que

una persona pueda desarrollar un evento cardiovascular en un tiempo
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determinado, siendo la mas resaltante la ateroesclerosis por lo que se
han ido desarrollando métodos de calculo, a través de tablas y
ecuaciones a partir del estudio de Framingham, (28) donde se nos
proporciona datos para poder determinar el nivel de riesgo

cardiovascular.

a. SCORE DE FRAMINGHAM

Una de las primeras causas de morbimortalidad es la enfermedad
cardiovascular por lo que se ha visto que la evaluacion del riesgo
cardiovascular es una de las formas més adecuadas para poder
discernir entre personas que requieren controles exhaustivos de sus
factores de riesgo de aquellos que no lo necesitan por presentar bajo
riesgo. Es asi que los scores de riesgo cardiovascular son
considerados herramientas muy utiles. El estudio de Framingham
comenz6 en 1948 y determino con ello el score de riesgo mas
comunmente utilizado, el score de Framingham a 10 afios (SF10) el
cual es considerado fundamental en la estratificacion del riesgo
cardiovascular incluso hasta un periodo de 10 afios. (29)
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CAPITULO Il
HIPOTESIS, OBJETIVOS, OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

A. HIPOTESIS

1. General

Existe asociacion entre los niveles altos de mercurio en orina y el
riesgo cardiovascular que presentan los pobladores de Taraco
Puno

2. Especificas

-Los pobladores de Taraco tienen niveles altos de mercurio en orina
-Los pobladores de Taraco tienen riesgo cardiovascular moderado
y alto

-A  mayores niveles de mercurio, mayor sera el riesgo

cardiovascular que presenten los pobladores de Taraco, Puno

3. Estadistica

HO: Niveles de mercurio = Riesgo Cardiovascular

Ha: Niveles de mercurio # Riesgo cardiovascular

B. OBJETIVOS

1. General

— Establecer si existe asociacion de niveles de mercurio en orina y

riesgo cardiovascular en pobladores del distrito de Taraco, Puno
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2. Especificos

— Determinar el riesgo cardiovascular mediante el Score de

Framingham en pobladores de Taraco, Puno

— Medir niveles de mercurio en orina en pobladores de Taraco, Puno

— Establecer cual es la asociacién entre los niveles de mercurio y

riesgo cardiovascular en pobladores del distrito de Taraco, Puno

C. OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Variable dependiente

Variable Indicador Unidad/Categoria | Escala | Tipo de
Variable

Riesgo Nivel segun | Bajo Ordinal | Cualitativa

cardiovascular Score de | Moderado

Framingham | Alto

Variable independiente

Variable Indicador Unidad/Categoria | Escala | Tipo de
Variable

Niveles de | ug Hg/L >5 Nominal | Cualitativa

Mercurio <5

Variables Intervinientes
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Variable Indicador Unidad/Categoria | Escala | Tipo de
Variable
Edad ARos 20-34 De Cuantitativa
35-39 razon
40-44
45-49
50-54
55-59
60-64
65-69
70-74
75-79
Sexo Segun sexo | Masculino Nominal | Cualitativa
biolégico de | Femenino
pertenencia
Estado Civil Segun Soltero Nominal | Cualitativa
Registro Casado
Civil, Conviviente
certificado | Viudo
Ocupacioén Segun Estudiante Nominal | Cualitativa
refiera en el | Trabaja
momento Su casa
del estudio | No trabaja ni
estudia
Otro
21
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CAPITULO IV
MARCO METODOLOGICO

A. TIPO DE INVESTIGACION:
Se trata de un estudio de tipo observacional ya que no manipularemos
ninguna de las variables y transversal porque los datos se sacaran en un

solo periodo de tiempo.

B. DISENO DE LA INVESTIGACION:
Es no experimental ya que no vamos a manipular las variables, es analitico
porque queremos evaluar si existe asociacion entre las dos variables
ademas es un estudio de Cohortes ya que evaluaremos segun el Riesgo

Cardiovascular si es estuvieron expuestos 0 no a niveles altos de Mercurio

C. POBLACION Y MUESTRA
1. Poblacion: Pobladores del distrito de Taraco, que segun Censo del
2016 son 6264 adultos de 30 a 79 afios.
2. Tamafo de la muestra: Se obtendra el tamafo de la muestra segun

la siguiente formula:

B NxZZxpxq
S d2x(N-1D+Z2xpxq

n

N = Total de la poblacién

Za= 1.96 al cuadrado (si la seguridad es del 95%)
p = proporcién esperada (en este caso 5% = 0.05)
g=1-p (en este caso 1-0.05 = 0.95)

d = precisién (en su investigacién use un 5%).
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Reemplazando:

~ 6264 x 1.96%x 0.05 x 0.95
"~ 0.052 x (6264 — 1) + 1.962 x 0.05 x 0.95

n

n=72.16

Por lo que el tamafio se la muestra sera de 72 personas

3. Seleccién de la muestra: Se realizara un muestreo estratificado y por
conglomerados. Primero se hara un croquis del lugar y se escogera
de forma intercalada cada vivienda donde entraran al estudio a todos
las personas que vivan ahi que tengan entre 30 a 79 afos.

D. CRITERIOS DE SELECCION

1. Criterios deinclusion
a) Pobladores mayores de 30 y menores 79 afios

b) Personas procedentes del distrito de Taraco, Puno

2. Criterios de exclusion
c) Pobladores menores de 30 y mayores de 79 afios

d) Pacientes con Diabetes Mellitus, enfermedad coronaria,
Hipertension arterial.

e) Pacientes con antecedentes de Enfermedad cerebro
vascular, Infarto de miocardio.

E. MATERIAL Y METODOS
Para el examen de Mercurio en orina de 24 hrs, se entregara un
recipiente limpio para la recoleccidén de orina; la cual se rotulara con
los datos de la persona como nombre, fecha, hora de inicio y término
de recoleccion de orina, se explicara que junte toda la orina que
realice a partir del siguiente dia a las 7 am por 24hrs terminando asi
a las 7 am del subsiguiente dia, el recipiente debe guardarse en la

refrigeradora o en un lugar fresco (4-8°C). Al culminarse dicho periodo
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acudiremos nuevamente para recoger las muestras de orina 'y en ese
momento también se procederd a la toma de muestra de sangre
venosa en la flexura de brazo con vacutainer sin EDTA, y
posteriormente se llevaran las muestras en tanto séricas como de
orina al laboratorio del Hospital Manuel NUfiez Butron por medio de
la Estrategia Sanitaria de Metales Pesados que seran remitidos al INS
en Lima para su procesamiento, por medio de espectrofotometria de
Absorcién Atémica (EAA) por inyeccion en flujo con generacidn de hidruros en
vapor frio para la orina en 24 hrs y con el método de precipitacion para el Colesterol

total y HDL.

F. INSTRUMENTOS Y PROCEDIMIENTOS DE RECOLECCION DE
DATOS

1. Instrumentos:
Ficha de Recoleccion de Datos donde estara incluido el Score de

Framigham el cual se encuentra validado por “The Framingham Heart
Study” de la Universidad de Boston y el Instituto Nacional del Corazon,
Pulmones y la Sangre, en el cual se tomara en cuenta datos como
Edad, Colesterol Total, HDL, Presion sistélica, Tratamiento para
Hipertension, Si es fumador o no. Luego del llenado de la ficha de
recoleccion se usara el programa “MDCALC” que utiliza el score de
Framingham para determinar asi el nivel de Riesgo de sufrir
enfermedad cardiovascular y que esta basado de la misma manera en

“The Framingham Heart Study”

La presente ficha de Recoleccidon de Datos a su vez sera validada por
medio de Juicio de Expertos, donde se consideraran a Docentes de la
Universidad Nacional del Altiplano a quienes se les entregard una
carta de presentacion y una constancia que se nos remitira firmada al

ser aprobada.
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2. Procedimiento de recoleccién de datos:
Se coordinara con las autoridades de Taraco, para explicarles sobre

qué consiste el estudio y luego con ayuda de un croquis obtenido de

Google Maps se hara un recorrido para la seleccion de la muestra.

Se explicara a cada persona sobre el estudio y se le pedira firmar el

consentimiento para poder aplicar la ficha de recoleccion de datos, se

consignara nombres, sexo, edad, ocupaciéon, grado de instruccion, y

si es fumador o no, luego se realizara toma de presion arterial, previo

descanso de 10 min en brazo izquierdo con tensiometro de mercurio

marca Riester. Ya posteriormente cuando se analicen las muestras

de orina y de sangre, se transcribira los resultados a la ficha de

recoleccién de datos

G. ANALISIS ESTADISTICOS DE DATOS

Se usara el riesgo relativo para determinar si existe asociacion entre la

exposiciéon al mercurio y el riesgo cardiovascular, se realizaran dos grupos:

uno de expuestos a mercurio (>5uG/L de Hg en orina de 24 hrs) y otro de

No expuestos (5uG/L de Hg en orina de 24 hrs) y en cada uno de ellos se

evaluara el Riesgo cardiovascular (Moderado/Alto y Bajo), como se aprecia

a continuacion:

EXPOSICION RIESGO
A MERCURIO | CARDIOVASCULAR

Moderado/Alto Riesgo

cardiovascular

Bajo riesgo

Cardiovascular

(NO EXPUESTOS)

>5 ug/L Hg en orina de 24 hrs a b
(EXPUESTOS)
<5ug/L Hg en orinade 24 hrs C d
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Donde:
Incidencia expuestos (le+) =a/ atb

Incidencia no expuestos (le-) = c / c+d

Riesgo relativo (RR) = iz—i = ZE?::;

Si:
RR > 1 Hay una asociacion directa entre la exposicion a mercurio y
el riesgo cardiovascular
RR=1 No hay asociacién entre la exposicion a mercurio y el riesgo
cardiovascular
RR < 1 Hay una asociacion inversa entre la exposicion a mercurio

y el riesgo cardiovascular

Luego utilizaremos el programa SPSS v25.0, con un Intervalo de
confianza al 95%, si este incluye el valor 1, no podemos descartar la
Hipotesis nula, caso contrario si no llega a incluir el valor 1, podemos
descartar la hip6tesis nula.

Finalmente trabajaremos con un valor de (p) de 0.05 siendo que:

P < 0.05 ser4 estadisticamente significativo

P > 0.05 no seré estadisticamente significativo
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CAPITULO V
CRONOGRAMA 'Y PRESUPUESTO

A. CRONOGRAMA

2019
Actividades

Abril | Mayo | Junio | Julio | Agosto | Setiembre | Octubre

1. Planteamiento | X

del problema.

2. Revision X
bibliografica.

3. Elaboracion del X X

proyecto

4. Presentacion X

del proyecto

5. Recoleccion de X
datos

6. Procesamiento X
de datos

7. Elaboracioén del X
Informe final

8. Presentacion X

del Informe Final
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B. PRESUPUESTO

Altiplano

Unidad Costo
Rubro Cantidad de Unitario Costo Total S/.
medida S/.
Personal 2 Sin costo | Sin costo Sin costo
Hojas, lapiceros | 1 millar de hojas | Soles 20 20
bond,
Lapiceros 12 Soles 1 12
Movilidad AUN no se indica | Soles AUn no se | Aun no se indica
indica
Jeringas 10 ml 72 Soles 0.10 7.2
Vacutainer sin| 72 Soles 3.5 252
EDTA
Dosaje de | 72 Soles 99 7128
Mercurio en orina
Colesterol total 72 Soles 29 2088
Colesterol HDL 72 Soles 43 3096

Financiamiento: El presente trabajo sera autofinanciado.
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CAPITULO VII
ANEXOS

ANEXO N°1: FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

N° Ficha:

Nombres:

Ocupacion: Estudiante () Trabaja() Sucasa() No trabaja niestudia ()
Otro ()

Estado civil: Soltero () Casado () Conviviente () Viudo ()

1. SCORE DE FRAMINGHAM Bajo () Moderado () Alto ()

Edad:

Sexo: Femenino () Masculino ()

Fumador: Sl () NO ()

Colesterol Total: mg/dl

HDL colesterol: mg/dl

Presion Sistdlica: mmHg

Tratamiento para PA: Sl () NO ()

2. Nivel de Mercurio en orina: Ug/dl

Alterado: SI () NO ()

3. ANTECEDENTES:

Enfermedades Croénicas:
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ANEXO N°2: CONSENTIMIENTO INFORMADO

Consentimiento Informado

Con este consentimiento se trata de brindar informacién a los participantes
de este trabajo, explicandoles claramente en que consiste y cual es el papel que
desempaiaran en el mismo

El presente trabajo hecho por Gina Villalba Kong, de la Universidad
Nacional del Altiplano, donde se trata de determinar si hay asociacion de los
niveles de Mercurio en Orina y el Riesgo Cardiovascular de los pobladores del
distrito de Taraco, Puno

Si usted acepta a participar en este trabajo, se le pedira responder unas
preguntas, se le medira la Presion Arterial y se tomara muestras de sangre como
de orina. La informacién que se obtenga sera confidencial y no se usara para
ningun otro proposito.

Si usted presenta dudas, puede consultarlas en cualquier momento; de la
misma manera puede retirarse del proyecto en el momento que usted decida sin
verse perjudicado.

Yo, Acepto () No acepto
() participar en este trabajo, tanto en las preguntas, como medida de Presion
arterial y para la toma de muestras tanto de Sangre como de Orina.

Entiendo que puedo pedir informacion sobre los resultados de este trabajo
cuando éste haya concluido.

Firma del Participante
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CARTA DE PRESENTACION PARA VALIDACION DE INSTRUMENTO

Dr(a):

Presente:

Me dirijo a usted con la finalidad de solicitar de su colaboracion como
experto en la validacién del presente instrumento, esta accién permitira
recopilar informacion a fin de desarrollar una propuesta para la
elaboracién del proyecto “NIVELES DE MERCURIO ASOCIADO A
RIESGO CARDIOVASCULAR EN POBLADORES DEL DISTRITO DE
TARACO, PUNO 2019”. ElI mismo esta constituido con los items
relacionados a los aspectos que desean investigar.

Es por ello que le agradecemos observar la pertinencia y coherencia de
los items, en relacion con los objetivos propuestos en el trabajo objeto de
estudio la claridad y objetividad de las preguntas, asi como también
realizar las observaciones que usted considere pertinente, su opiniéon

constituird un valioso aporte para esta investigacion.
Gracias por su colaboracion.

Atentamente.
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CONSTANCIA DE VALIDACION

Quien suscribe, Dr(a) , mediante la

presente hago constar que el instrumento utilizado para la recoleccién de datos
del trabajo: “NIVELES DE MERCURIO ASOCIADO A RIESGO
CARDIOVASCULAR EN POBLADORES DEL DISTRITO DE TARACO, PUNO
20197, elaborado por Gina Maria Laura Villalba Kong para optar el titulo de
Segunda Especialidad en Medicina Interna, redne los requisitos suficientes y
necesarios para ser considerado como valido y confiable, y por lo tanto ser
aplicado en el logro de los objetivos que se plantean en la investigacion

Atentamente
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