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RESUMEN.

El plomo tiene efectos adversos en la poblacién general principalmente en nifios
pequefios y fetos. La exposicion constante a bajos niveles de plomo, durante
largos periodos puede causar dificultad de aprendizaje irreversible, retraso mental,
y retraso en el desarrollo neurolégico vy fisico.

El plomo metalico se absorbe con lentitud, pero en forma constante por inhalacién
y absorcién gastrointestinal. En un principio se distribuye ampliamente a tejidos
blandos como médula ésea, higado, rifiones y testiculos. Su vida media en estos
tejidos es aproximadamente de 30 dias. La mayor parte del plomo que entra al
organismo finalmente se fija al esqueleto; la vida media de eliminacion a partir del
hueso es mayor de 20 afios. La capacidad de excrecién del plomo es limitada y
por ello, cualquier incremento en la ingestién diaria, por minimo que sea, puede
producir un “balance” positivo del metal, es decir su acumulacién mayor.

Las mujeres en edad reproductiva con altos niveles de plomo en sangre estan en

riesgo de transmitir ese nivel al feto, ya que el plomo cruza la placenta durante la
etapa de gestacién.

En el presente estudio se exploré el efecto teratégeno del plomo durante el inicio
de la formacién del sistema nervioso. Se trabajé con ratas gestantes a las que se
administré el plomo a los 8 dias de gestacién. Se formé el grupo control con 0.0g.
de acetato de plomo; el grupo de acetato de potasio como blanco (1.79). Las dosis
de acetato de plomo fueron de 1.4, 1.7g y dosis repetidas de 1.7g. Las ratas se
sometieron a operacion cesarea extrayéndose los embriones.

Las anormalidades més frecuentemente encontradas fueron: aplasia generalizada
con un 40% y fiexion invertida con un 26% de aparicién, estos datos comprenden
el estudio de 273 embriones provenientes de 20 ratas gestantes. Con el estudio
realizado se puede concluir que el plomo origina cambios fenotipicos durante la
neurulacion en la rata, ademas la exposicién consecutiva a dosis de acetato de
plomo incrementa significativamente la aparicién de anormalidades en el embrién.




INTRODUCCION.
1.1. ALTERACION DE LA EXPRESION GENICA POR EFECTO DE PLOMO.

La exposicion natural, al plomo ocurre en el hombre desde el momento de su
concepcion, ya que se ha demostrado que tanto el évulo como el espermatozoide
lo contienen y que la madre, a lo largo del embarazo, lo transmite al feto a través de
la circulacion placentaria. Asi, al momento del nacimiento, la sangre del cordén
umbilical de los recién nacidos normales contiene plomo en cantidades muy
cercanas a las de sus madres (Montoya, 1997).

La poblacién en general esta expuesta a sufrir los efectos adversos del plomo, sin
embargo, los grupos con mayor riesgo son los adultos expuestos laboralmente al
metal y los nifios menores de cinco afios. El plomo es toxico y no se le conoce
funcion en el cuerpo humano. La exposicion constante a largo plazo, de bajos
niveles de plomo pueden causar dificultad de aprendizaje irreversible, retraso
mental, y retraso en el desarrollo neuroldgico y fisico (Schnaas y col., 1999). La
intoxicacién por plomo es una amenaza a la salud publica. Sintomas tempranos de
intoxicacion pueden incluir bajo apetito, fatiga, irritabilidad, anemia y dolor
abdominal. Por los sintomas naturales en ésta etapa, la intoxicacién por plomo a
menudo, no se sospecha (Montoya, 1997; Gardella, 2001).

El plomo metalico se absorbe con lentitud, pero en forma constante por inhalacién y
absorcion gastrointestinal. La absorcién del polvo de plomo por vias respiratorias es
la etiologia mas comin de envenenamiento industrial. La absorcién por via
digestiva varia de acuerdo con la naturaleza del compuesto plomado. Calcio, hierro
y fésforo en la dieta, pueden alterar la absorcién gastrointestinal de plomo. Una
dieta baja en calcio y hierro incrementa la retenci6n de plomo y hay
manifestaciones tanto bioquimicas como morfolégicas de un aumento de la
toxicidad del plomo.




Los adultos absorben en promedio 10% del plomo que ingieren, en tanto que en los
nifios la cifra puede llegar a 40%. Por inhalacién, el grado de absorcién varia segun
la forma en que el plomo esté presente (vapores o particulas), y también con su
concentracion. Se absorben alrededor de 90% de las particulas de plomo inhaladas
del aire. La concentracién sanguinea toxica en el ser humano de plomo es de 1.3

mg/L, mientras que la concentracién sanguinea letal en mg/L es de 100 (Clark,
1990).

Una vez absorbido por vias respiratorias o digestivas, el plomo se une a los
entrocitos y en un principio se distribuye ampliamente a tejidos blandos como
médula ésea, higado, rifiones y testiculos. Su vida media en estos tejidos es
aproximadamente de 30 dias. La mayor parte del plomo que entra al organismo
finalmente se fija al esqueleto, pelo y uias (Lauwerys, 1992). La vida media de
eliminaciéon a partir del hueso es mayor de 20 afos. El reservorio 6seo puede
proporcionar una fuente de plomo, si hay degradacién ésea.

En animales de experimentacién el plomo se excreta en la bilis, y en heces se
elimina una cantidad mucho mayor que en la onna. La vida media de eliminacion
del plomo de la sangre es de uno a dos meses, y en cerca de seis meses se logra
un estado de “equilibrio dinamico”. Una vez que se alcanza este estado en el ser
humano, la ingestion diaria de plomo es semejante a la excrecion del material, vy las
concentraciones en los tejidos blandos son relativamente constantes. La capacidad
de excrecién del plomo es limitada y por ello, cualquier incremento en la ingestion
diaria, por minimo que sea, puede producir una acumulacion mayor. La ingestion
diaria promedio de plomo es de 0.2mg, en tanto que su acumulacién comienza con
la ingestion diaria de 0.6mg., cantidad que por o comin no producira intoxicacion
manifiesta durante la vida del sujeto.

El plomo es capaz de formar complejos con muchos compuestos. Interfiere con la
actividad de las enzimas y afecta a vanos sistemas organicos. El sistema organico
mas sensible al plomo es el hematopoyético. Es comun la anemia microcitica
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hipocrémica, pero no todos los pacientes con intoxicacion con plomo son anémicos.
Este elemento induce grandes trastornos en la Dbiosintesis del grupo hem,
provocando la excrecién de porfirinas y sus precursores en la orina. Las enzimas
mas sensibles a la. inhibicidbn por plomo son la deshidratasa del acido delta
aminolevulinico y la ferroquelatasa. La inhibicién de la primera enzima bloquea la
transformacion del acido delta aminolevulinico a porfobilinégeno. E! acido delta
aminolevulinico es excretado en la orina y su concentracién urinaria puede
utilizarse como prueba diagnéstica. La inhibicién de la ferroquelatasa provoca una
disminucién en la produccién del grupo hem y la acumulaciéon de su precursor, la
protoporfirina IX.

El plomo también afecta a los sistemas nervioso central y periférico. Todavia no se
conoce con certeza la concentracion minima de plomo que puede provocar daiio
neuroldgico. Aun a concentraciones sanguineas bastante elevadas y notables
alteraciones de la funcidn hematopoyética, algunos individuos no tienen
manifestaciones neuroldgicas. El sintoma mas comun de neuropatia periférica es la
debilidad indolora de musculos extensores de las manos. Las extremidades
inferiores suelen ser menos afectadas. Por lo general, no ataca a la funcién
sensorial. Casi siempre, la neuropatia inducida por plomo se desarrolla meses
después de la exposicidon prolongada al elemento, pero puede presentarse en
forma subaguda en dos a tres semanas. La mayor parte de las veces, la
encefalopatia comienza con convulsiones y se acompaila de hipertensiéon
intracraneal y edema cerebral. Otros signos incipientes pueden ser torpeza, vértigo,
ataxia, caidas, cefalalgia, insomnio, inquietud e irritabilidad. También hay a veces
perturbaciones de la vista (Goodman, 1996; Clark, 1990; Katzung, 1991).

El plomo dafia a las neuronas, provocando alteraciones bioquimicas de las que
resulta un déficit en el metabolismo energético, ain no se conoce con certeza dicho
mecanismo. A nivel del sistema nervioso periférico, en casos de exposicién
prolongada, el plomo ocasiona desmielinizacion segmentaria y degeneracion




axonal. Ademas, puede interactuar con el calcio en la placa neuromotora
interfiiendo asi en {a transmisién del impulso (Montoya, 1997).

La exposicién al plomo ocasiona un deterioro psiquico definido y progresivo en
ninos. Sus antecedentes indican evolucién normal durante los primeros 12 a 18
meses de vida, seguido de una pérdida implacable y constante de sus capacidades
motoras y del habla. Pueden mostrar hipercinesia intensa y conducta agresiva, y un
cuadro convulsivo de dificil control (Mufioz y col., 1993).

La falta de percepcion sensorial impide gravemente el aprendizaje. Las
concentraciones de plomo rebasan los 60 ug/dL. en sangre entera. En nifios con
menores concentraciones de plomo en sangre, se ha observado una mayor
frecuencia de conducta hipercinética y una disminucibn pequefa, pero
estadisticamente significativa, en el cociente intelectual.

El plomo puede causar lesién renal intersticial e hipertensién. En forma aguda, tal
vez afecte el metabolismo del acido urico y asociarse a la etiologia tanto en gota
aguda como nefropatia gotosa. La intoxicaciéon con plomo provoca también pérdida
del apetito, malestar epigastrico, dolores abdominales de tipo célico y estrefiimiento
(Montoya, 1997; Goodman, 1996; Katzung, 1991).

Se ha encontrado que la intoxicaciéon con plomo se acompafia de una disminucion
en la fertilidad en mujeres y gran frecuencia de partos con producto muerto. En los

hombres, se ha observado esterilidad y atrofia testicular en casos graves (Schnaas
y col., 1996).




Cuadro 1. Fuentes contaminantes del plomo. Existen diversas fuentes del plomo
que contaminan el ambiente y a partir de las cuales se puede producir la
intoxicacion.

FUENTES DE CONTAMINACION DEL PLOMO

Producciéon minera, fundicién y refinamiento.

Manufactura de acumuladores.

Industria quimica, en recipientes para acidos fuertes o de evaporacion.

Fabricacién de pinturas, barnices y pigmentos como el sulfato, cromato, etc.

Manufactura de algunos insecticidas (los arseniatos de plomo se emplean en
grandes cantidades como insecticidas para la proteccion de los cultivos) y ciertos
plasticos.

Elaboracion de cristales duros, esmaltes vitreos y cristales finos.

Como “antidetonante” de las gasolinas (Las gasolinas con plomo, contienen un
aditivo llamado tetraetilo de plomo, que se usa para incrementar el indice de
octano).

Elaboracion de compuestos de plomo: inorganicos (6xidos) y organicos (tetraetilo)

(Montoya, 1997; Jiménez y col., 1993).




Cuadro 2. Toxlcologia del plomo. Existen dos principales formas de entrada del
plomo al organismo, las cuales tienen diferentes vias de absorcioén, se distribuyen
en diversas partes del organismo y asf llegan a los érganos blancos, donde son
metabolizados y eliminados posteriormente.

(Katzung, 1991)
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