Hiperaminoaciduria en la intoxicacién por el plomo

Puor los Dres.:

Josi R. JorpAn,(") Sanviaco Varpgs Martin,**

Yasun Kouri.*** Dania FRESNEDA, "™

En la literatura pediatrica de nues.
tro paiz, no son frecuentes los reportes
sobre intoxicacién por el plomo. La
mayoria de los casoz publicados se re-
fieren a inhalacién por via respiratoria
o penetracidn por la piel del téxico me-
diante la fundicién del metal en peque-
fios talleres adjunto a la casa 5%
existiendo escasos reportes de ingestion
del mismo.™ % *

Este hecho contrasta con lo senalado
por casi todos los autores extranjeros
que constatan la pica como el mds im-
portante y frecuente factor en el deter-
minismo de esta intoxicaciéon,® %10

Son muy numerosos los trabajos pu-
blicados en la literatura mundial en
relacion con esta entidad, en los cuales
st haee hincapié en la frecuencia de la
misma en ¢l nifio, siendo capaz de pro-
duecir la muerte o bien de causar graves
daiios al sistcma nervioso.

El interés médico en este problema
es cada vez mayor debido a que cada
ano se enriguece la literatura con un
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ereciente nimero de casos publica-
daa 1t 55, 40, 50, 51, 52, 55

Los factores etiolégicos mis frecuen-
tes son agquellog ocasionados por la in-
gestidn de pintura de las camas, jugue-
tes, marcos de venlanas, ete. En algunos
cazoz #=¢ ha encontrady coma contenido
promedio de las heces de 24 horas
44 mgms. de plomo, cifra que excede
extraordinariamente la cantidad de di-
cho metal estimada como peligrosa en
la industria.

Una exposicion de tal intensidad es
indudablemente un factor muy impor-
tante en la relativa frecuencia de la
encefalopatia plimbica en el nifio en
comparacién con ¢! adulto.

El mdig importante factor cansante de
la pica es la alteracién en las relaciones
madre-hijo dando lugar a trastornos
emocionales y a insatisfaccion oral.* En
raras ocasiones s¢ ha reportado esta en-
tidad como causada por el uzo de pe-
zgoneras conteniendo plomo.™®

Travers v colaboradores'® reportaron
seis casos de intoxieacion por e] plomo
en niiios de los cuales dos fallecieron.
En estos casos se demostré que la afee-
cidn se produjo al quemar cascos de
acumuladores desechados y realizarse
aspiracién de vapores o contaminacidn
con los restos de plomo de las cenizas.
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La intoxicacién por este metal es mas
comiin en verano que en invierno' de-
bido probablemente a la mayor absor.
cion del plomeo a nivel del tubo diges-
tivo favorecida por la vitamina “D™ ¥
vn relacion con los rayos ultravioletas.
También se invoeca para explicar este
hecho la mayor incidencia de deshidra-
tacion v acidosis, secundaria a trastor-
noe:  digestivos durante los meses Jde
verano,

La absorcion, distribucién y almace-
namiento del plomo en los tejidos han
sido descritas en los clisicos trabajos
de Aub'* v Kehoe'®

El plomo recién absorbido se distri-
buye primeramente en los tejidos blan-
dos comeo disfosfato Jde plomo, muy
particularmente en el cerebro, pulmo-
nes, higado., bazo. rifiones ¥y médula
dsea; de aqui es transferido al hueso
donde ze almacena como trisfosfato de
plomo, casi insoluble.

El proceso sc¢ invierte en presencia
de acidosis. en la cual el plomo se re-
distribuye en los tejidos blandos.

A nivel de la sangre y médula dsea
la intoxicacion por el plomo determina
un tipo de anemia caracteristico. Las
alteraciones principales consisten en
microcitosis. hipocromia, y punteado
baséfilo, acompafiade de un mimero
variable de reticulocitos.

Han habido dos diferentes puntos de
vista en cuanto a la causa primitiva de
este tipo de anemia. Aub y colabora-
dores'® hallaron cambios en la fragili-
dad osmdética de los eritrocitos después
de la exposicion in wvive e in vitro al
plomo. Seiialé que ¢l efecto hemolitico
directoe sobre los eritrocitos cireulantes
era un factor importante a considerar.

Otros autores’ ' opinan que el plo-
mo produce su alteracién hematolégica
principalmente sobre los precursores
del eritrocito en la médula ésea v que
loz eritrocitos asi gemerados zon defec-
tuosos, siendo eliminados de la cireula-
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cion por ¢l baze ¥y por el 3.K.E. én
general. Ademas, estudios realizados
por Eriksen'® in vitro sobre la zintesis
del Heme indican que el plomo tiene
un fuerte efecto inhibidor sobre la for-
macion del mismo debido a una dismi-
nucidn en la biosintesiz de las porfiri-
nas, En ese sentide, Rubine®™ demostra
que ¢! plomo actia en ¢l metabolismo
de las porfirinas blogueando la consti-
tecion del fosfobilinogeno a expensas
de doz moléculaz de acido alfa-amino-
levilico. Como resultado de estas alte-
raciones, s¢ observa aumento de la ex-
crecion de las coproporfirinas, sobre
todo la coproporfirina IIL.%

Estudios realizados por Kaplan® ¥
mag recientemente por Leikin® sobre
la eritrokinética de la anemia por la
intoxicacién por el plomo utilizandoe
simultaneamente Fe 539 v Cr 531 y con-
teos para hallar la relacion micloide-
critroide de la médula dsca, han demos-
trado que en este proceso se combina
una alteracién hemolitica inieial y una
hipoplasia eritroide en un segundo es-
tadio,

o de los tejidos mis comiinmente
afectadozs en la intoxicaciém plimbica
es el S.N.C. y periférico ¥ el tibuli re-
nal, dande lugar a encefalopatia, neu-
ropatia ¥ sindrome de Fanconi-De Toni-
Debre, respectivamente.”®

La intoxicacion aguda por ¢l plomo®
ex rara, y sigue a la ingestion accidental
de sales de este metal (acetato o carbo-
nato), o a la inhalacion de gases que
contienen plomo. Sobreviencen nauseas.
vimitos y dolor abdominal,

Pueden presentarse: parestesia agu-
da, delor y debilidad muscular, ¥ a
veces una crisis hemolitica seguida de
anemia ¥ hemoglobinuria. Es frecuente
la lesion renal. Puede sobrevenir la
muerte por shock en dos o tres dias,

La curacién de la intoxicacién aguda
puede ir segunida de sintomas de intoxi-
cacion cronica,
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La apariciéon de sintomas de intoxi-
cacién erdnica por el plomo depende
de ciertos factores, aparte de la velo-
cidad o cuantia del transporte a partir
del hueso e intestino a los tejidos blan-
dos. Factores metabdlicos, como la aei-
dosis, pueden incrementar la solubilidad
del plomo; defectos metahélicos basicos
de los tejidos blandos pueden conducir
a la acumulacién excesiva del metal que
no se produciria en otras circunstan-
cias. Pueden desarrollarse sintomas de
modo progresive, comenzando por ma-
nifestaciones leves, hasta las caracteris-
ticas manifestaciones graves, o bien du-
rante meses e incluso anos, pueden ob-
servarse una serie de periodes en gque
sintomag lizerosz alternan con remisio-
nes asinlomaticas,

En el nifio de corta edad o lactante
debido a la extrema vulnerahilidad del
sistema nervioso central, un periodo re-
lativamente breve de contacto con el
plomo puede ir seguide de sintomas
graves de encefalitis, incluso antes de
que hayan tenide tiempo de producirse
anemia, célicos, neuritis periférica ¥
otros sintomas més leves. Puede tam-
bién desencadenarse enecefalitis en un
caso totalmente latente en virtud de la
liberacion de plomo de los huesos du-
rante una infeccién intercurrente agu-
da o un trastorno metabélico.

Son sintomas destacados de natura-
leza leve: debilidad, irritabilidad, pér-
dida de peso, vémitos al ingerir alimen-
tos solidos, anemia, palidez despropor-
cionada a la anemia, cefalea, dolor o
colicos abdominales, pérdida del ape-
titg (particularmente para el desayuno)
¢ insommnio. Los sintomas sraves mas
caracteristicoz son los signientes: in-
coordinacién muscular, parilisi= mo-
tora periférica de los miseulos mis co-
rrientemente usados (flexores dorsales
de los pies ¥ muiiecas) dolores articu-
lares, hipertensién, bradicardia o wva-
riaciones en la freeuencia del pulso,
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encefalopatia con diastasiz de las sutu-
ras, convulsiones y papiledema.

La encefalopatia es mis corriente en
nifios de eorta edad v los célicos abdo-
minales intensog menos frecnentes en
los nifios que en los adultos,

Cuando se sospecha elinicamente la
intoxicacion por ¢l plomo ésta puede
confirmarse mediante las signientes in-
vestigaciones:

a) Hemograma, que demuestra: ane-
mia microcitica hipocréomiea,'' con
elevaciones del porcemaje de hema-
tica con punteado baséfilo.

h) Radiografia de huesos largos en que
constataremos bandaz radiodensasz
en zona provisional de caleificacidn
de loz mismos.

¢} Aumento de la excrecién urinaria
de las Coproporfirinas tipe 111

di Glucosuria®' con glicemia mormal y
aminoaciduria,

e} L.C.H.: hiperproteinorraquia, hiper-
tension ¥ ocasionalmente pleocitosis.

i1 Daosificacion del plomo en sangre y
orina, con niveles por encima de lo
normal.?% 2%

w}) Fluorescencia de los eritrocitos a la
luz ultravieleta.”?

h} Test diagndstico del aumento de la
exerecidn del plomo en orina después
de la administracién del EDTA

Como hemos observado una casi ab-
soluta ausencia de publicaciones sobre
esta entidad en nuestra literatura en
los tltimos diez afios, el objeto de este
trabajo es llamar la atencién al pedia-
tra de la relativa frecuencia que este
tipo de intoxicacién sigue teniendo en
nuestro pais, y al propio tiempo repor-
tar el hallazge de hiperaminoaciduria
como evidencia del dafio tubular renal
que se produce en estos Casos.

R, C._P.
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Material v mérados

El material elinico del presente tra-
hajo estda constituido por dicz casos
comprobados de intoxicacidn por «l
plomo, seis nifios v cuatro adultos, per.
tenecientes a ung misma familia, habi-
tando ¢l mismo domicilio. El origen
de la intoxicacion para todos los casos
consistic en la inhalacién de vapores
de plomo por dedicarse el padre de los
nifios a fundir ese metal en el interior
de la casa donde convivian.

Siguiendo a Chisolm v Harrison
nuestros diez casos fueron clasificados
de la mancra siguiente:

Grupo  I: Expuestos al plome. azin-

lomiatico: ¥ con investiga-

cionez  pormales:  ningin
cas0,

Grupo II: Asintomaticos, con aumen-
to del plomn en sangre »
arina ¥ con alleraciones ra-
diolégicas: dos ecasos.

Grupo 11: Signos clinicos v de Jabo-
ratorio de intoxicacidn por
¢l plomg pero sin encefa-
lopatia: siete casos,

Grupo IV: Encefalopatia plimbica li-
EErAI un Caso.

Grupo  V: Encefalopatia plimbica se-

vera: mingin caso,

Las edades de los seis nifios reporta-
dos oscilaron entre seis meses y catoree
afios. La encefalopatia plimbica tuvo
lugar en el nifo de seizs meses de edad,
Las edades de los adultos oscilaron en-
tre veinte y nueve y cuarenta anos,

Métode de esiudio. Se realizd:

l.——Hemograma buscando ancmia mi-
crocitica, hipoerémica y punteado
hasafilo,

2. —Examen radiolégico de huesos lar
gos en los nibos, investigando ban-
daz de plomo en la metifisis,
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3.--Coproporfirinu: en oring mediante
la reaccidn cualitativa descrita por
Watson.

+—Examen de orina investigando gli-
cosuria,

PR ER L

Fw. 1, Cromatogralia descente: usando los sol-
ventes alcohol isoprapilico: acético: agus,
0:15:15, donde se obsterva a la decechadl), o
separacidan de los aminodeidos en una orina
normal ¥ a la isquierdaf2} la orina del caso 3
donde se observa wna gron concentrocion gee
neral de los aminedeidos exeretados,

R. C._P.
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Fie. 2, Cromategrafia circular: wsando los solventes etanol, acético, agua, 80:5:15, donde se
abserva en I, 2, 3 ¥ 5 separacién de aminodcides en casos normales v en 4 Ia hiperamino-
aciduria del coso Ne. 3.

S5.—Determinacion de la exerecidn de
aminodcidos en orina de 24 horas,
por el método de cromatografia en
papel bidimensional descendente y
circulart® 9. 47, %5, 56, 5T 85 fyer figu.
raz 1. 2, 3 v 4).

6.—Dosificacién de plomo en orina con
un método espectrofotométrico em-
pleando la reaecién del Dithizone
sepiin Bessman y Layne® basado
en ¢l método original de Fischer.*
Tomamos comg limite superior nor-
mal una excrecién de 0.08 Gam-
mas, ml. de plomo en orina.**

Los resultados finales de estas inves-

tigaciones se relacionan en la tabla mi-

mero 1,

El caso que motive el estudio de la

intoxicacién por el plomo en el medio
familiar fue la nifa GVM de seis meses
de edad que ingress en la Sala “L" del
Haospital Infantil Pedro Borras, el dia
17 de Diciembre de 1961 con historia

de fiehre v convulsiones,

HISTORIA CLINICA

Nombre: Grizel Valdés de Armas.
Edad: 6 meses. Raza: Blanca.

Ingreso: 17-X11-61.
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Fie. 3. Cromatografia bidimensional: wsande en la primera direecién butemol: eedtico: agua,
160:40:20, v en In segunda direceion Fenol ol 50% dende se observa la separacidn de los
aminadeidos en eoncentraciones normales,

Antecedentes putolégicos fomiliares:

Madre diabética y asmatica. No se
reportan antecedentes epilépticos.

Doz hermanos padecen de bronguiris
asmitica,

El padre trabaja con plomo: refirién.
dose que desde hace afios dicho mate-
rial e: conducido a la casa para ser
fundido, dizeminindose los vapores en
la misma, siendo inhalados por sus ocu-
pantes,

Antecedentes prenatales, natales ¥
postnatales:

Embarazo: vémitos ¢ ingresé en los
dos tiltimos meses de gestacién por pér-
didaz v dilatacidn.

4R

Parto: a término. cutéeico, circular
doble en el cuello.

Postnat.: lanmo demorado. Resto
normal.

Desarrollo psicomotor:

Sostuve la caheza a los dos meses,

Se¢ sostiene senlada desde los rinco
meses,

Tiende a asir los ohjetos con empleo
radia palmar.

Transficre un objeto de una mano a
la otra,

Vocaliza durante ¢l lanto.

Emite sonidos polisilabicos,

Conduee ¢l pie hasta la boea.

Ogr, 31. 1964
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Alimentacion:  Leche materna, puré
de malanga v calabaza.

Motivo de ingrese: Convulsiones v
fichre.

H.E.A.: Con antecedentes desde hace
dos diaz de ecatarro y fichre hasta de

de 38°C, se inician convulsiones y mo-
vimientos ritmicos de la boea hacia el
lade derecho, extendiéndose a todo el
hemicuerpo derecho con desviacion ocu-
lar conjugada hacia el mismo lado. La
crisis tuvo una duracién aproximada de
unas 3 a 4 horas,

Fii. 4, Cromatografia bidimensional: uzande como zolvente en la primera direccion butanol:
acéticn: agua, 160:40:20 v en ln segunda direccion Femol al 809, donde se ebserva el aumento
de fisine, cisting, lenucing, triptifano v otros aminodcidos on menor cantidad,

39 y 40°C comprobada termométrica-
mente v la cual cedié a la administra-
cion de antipiréticos ( Mejoral), en esta
maiiana, durante el trayecto hacia el
Cuerpo de Guardia ¥ con temperatura

. . P.
Em.c 31, 1964

En ¢l Cuerpo de Guardia sc le admi-
nistrd:

50 mlgs. de Fenoharbital.

Oxigeno.

Eter.

a9



Examen fisico:

Nifa eutrofica de seis meses de edad,
apirética, con bucna hidratacién, mu-
cosas normocoloreadas v piel de colo-
racion amarillenta, probablemente por
exceso de carotenos en la dieta.

Peso: 16 1bs. 12 onx. Talla: 70 ems.
Pe: 45 ems. Pt 46 ems. Pa.: 47 ems.

Rinofaringe enrojecida.

Polimicroadenopatias cervicales.

Frecuencia respiratoria: 36/mint,

Frecuencia cireulatoria: 152/mint.

Frecuenciacirculatg

No soploe a la auscultacion cardiaca.

Taquicardia.

Pulsoz: femorales presentes.

No hepatoesplenomegalia.

Examen del Sistema Nervioso:

Convolsiones del hemienerpo  dere-
choe que cedieron a la administracién
de 50 mlgs. de Fenobarhital v éter. a
laz cuatra horas,

Crianeo: Perimetro craneal: 45 ems,

Tamaiig v eonliguracién normales,

No signos patoligicos a la palpacién.
pereusion v auseultacion.

Fontanela normotensa,

Pares croncales:

Nervio optico: Fondo de ojo: Pa-
pila plana, ovalada de color rosado,
hien delimitada, con depresién central
de color pialide ¥ paredezs con pen-
diente suave que corresponde a la exea-
vacion fisioldgica. Vaszos de tamano,
forma y econfiguracién normales. Rela-
cign del dismetro A/V: 2/3.

Motor ocular comiin, Patético y Mo
tor ocular externo:

Pupilas de tamaiio ¥ forma normales.
Heflejo pupilar a la luz directa y re-
flejo conzensual de respuesta adecuada.
No parilisis ocularcs. Nistagmus hori-
zontal.

M)

Trigémino: Hespuesta adecuada del
reflejo corneal al roce con un algoddn.
y a la exploracion de la sensibilidad
de las cavidades hueal v nasal al roce
con un alfiler. No desviacion de Ia
mandibula.

Faecial: No desviacion de la comi-
sura labial. No alteraciones de la mo-
tilidad facial detectable al llanto.

Auditive: Pereepeion adecuada del
roce de los dedos pulgar e indice a po-
cog centimetros de cada oido.

Otoscopin: timpano de color y con-
formacién de caracteres normales. Pre-
sencia del triangule luminoszo.

Glosofaringeo v  Pneumogastrice o
Vago:

Respuesta adecuada al reflejo nau-
seoso o faringeo y a la sensibilidad
tactil en paladar blando ¥ faringe. De-
glucion normal.

Espinal: No alteraciones a la inspee-
cidn de los misculos trapecio y ester-
nocleidomastoideo,  Motilidad normal
de la cabeza.

Hipogloso: No desviacion de la len-
mua. Aparentemente motilidad conser-
vada. No fasciculacion.

Sistema Motor: Inmovilidad de miem-
bros superior ¢ inferior dercchos, Mo-
vimientos involuntarios v continuos de
los miemhbros contrarios.

Reflejos:  Arreflexia  tendinosa  de
miembros superior ¢ inferior derechos.
Reflejos superficiales presentes,

No rigidez de nuca, ni presencia de
otros signos de irritacion meningea,

Sensorio: semi-ohnubilado.

Examenes complementarios realizados:

Hemograma,

Investigacion de punteado bazéfilo,
(hrina,

Investigacion de glicosuria,

Eritrosedimentacion.

B, C. P.
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Kahn y Meinicke,

Heces fecales.

Examen quimice y bacteriolégico de
L.C.R.

Placa de erineo y de huesos largos.

Dosificacion de plomo en orina.

Cromatografia de  aminodcidos en
orina,
- Coproporfirinas,

Glicemia.

Calcio, fésforo v fosfatasa alealina.

Electroencefalograma.

Conteo de reticulocitos,

Conten de plaquetas.

Evolucicn clinica:

17/XI1I/61: A las 5:30 p.m. thoras
después de su ingreso), reflejos odsteo-
tendinosos presentes, mueve algo ¢l lado
derecho vy temperatura de 37.2°C. Por
la noche asciende a 38.4°C. Se man-
tiene la oxigenoterapia.

18/X11/61: Se retira la oxizenotera-
pia. Temperatura de 38°C. Sensorio
presente. Reflejos dsteotendinosos pre-
sentes,

Movimientos frecuentes de las extre-
midades. Taquicardia. F.C.: 160/mint.
Manifestaciones catarrales. No =e repi-
ten las convulsiones.

19/X1I/61: Apirética. Manifestacio-
nes catarrales F.C.: 128/mint. Sensorio
presente. No convulsiones.

20/X1I/61: No fiebre. Bien hidra-
tada. Cardioresp. negativoe a la auscul-
tacion F.C.: 140/mint. Buen estado
meneral.

Permanece bien hasta el dia 23 de
diciembre en que e: dada de alta. Du-
rante este tiempo no s=e repiten las
convulsiones.

Enero 3/62: Reingresa para comple-
tarse el estudio clinico y de laboratorio.
Durante su estancia hospitalaria per-
manece apirética, bien hidratada y no
a¢ registran convulsiones.

R. C. P.
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Solo =e reporta un episodio diarreico
de un dia de duraciom v que fue rapi-
damente controlade. La nina es dada
de alta el dia 6 de Enero, para conti-
nuar chequeindose por Consalta Ex-
terna.

L.C.R.: Cels.: 7.5%mm* Ling. Pan-
dy (++). Ross-Jonen (). Alb. 0.31
g_.l'rtnﬂ. Glueoaa 50 mlo., Clor. 750
ml. 5.

Hg.: Hematies > mme. 4,750,004
Hb. 85%. Leuco. 3 mme. 140, Seg.
60. Stal. 2. Linf. 34. Eosi. 1. Mono. 3.

Kahn v Meinicke: Negativos,

Orina: KReae. dcida Alb. trazas, He-
matics: no  Leae. 12/mm.  Plocitos:
8 mm. Epitelios: planos escazos,

Eritrosedimentacion: 1% hora 13 mm.

Rx.: Silla turea normal. No caleifi-
caciones,

Rx: Cicrto grado de ciclerosis dsea
en las metifizsiz distales de ambos huoe
sos de las piernas, en relacién con in-
toxicacién por metales pesados.

E.E.G.: Normal.

Hg: Hematies: +.100,000. Hb. 78%,
Leuco.: 8,000, Segm.: 65 Linf.: 32,
Mono.: 0.2, Eosinof. 00,

Punteado basdfilo: 4.5%.

Kanh v Meinicke: Negativos,

Calcio total: 11.0.

Faisfore inorganico: 5.07.

Fosfatasa alcalina: 5.29.

Glucosa: 80,

Coproporfirinas en orinas: Negativas.

Conteo de plaquetas: 270,04,

Conteo de reticulocites: 2.57.

Cromatografia de aminodcidos en ori-
na: Excreeion normal.

Dosificacion de plomo en orina: 0.30
gammas por ml de orina.
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COMENTARIOS

Loz trastornes en la funcidn renal
han sido deseritos desde hace mucho
tiempo en la intoxicaciéon por ¢l plomo.

Blackman, en 1936 deseribio en de-
talle loz hallazgos microsedpicos en el
rindn de niios intoxicadoz por el plo-
mo. La lesion fue localizada en ¢l asa
de Henle, ¥ a nivel del nibuli contor-
neado proximal.

En 1938, Caffev” describié un caso
de raquitismo remal asociado a una
intoxicacion por el plomo en un nino.
Thoelen™, usando métodos histoquimi-
vos en ratas, constaté marcada reduceion
e la actividad de la fosfatasa alealina
en el thbuli proximal. que es conside-
rado el zitio donde =e reabsorben la
#lucoza, los fosfatos v los aminoacidos.

Beaver™  deseribic  al  microscopio
electranico laz alteraciones renales en
el curso de la intoxicacion plimbica,
mediante experiencia realizada en ratas
albinas, Localizo la lesion a nivel de
las eélulag del vibuli proximal siendo
una de las alteraciones mas constantes
la preseneia de nclusiones intranuelea-
res, Fstos eunerpos son caracteristicos
de intoxicacion por el plomo v algunos
autores consideran su presencia  como
patognomonica. No se reportaron cam-
hios en ¢l zlomérnle o la membrana
basal. La inclusién aparece como una
densidad entre ¢l nucléole v la mem-
hrana nuclear. También constatd alte-
raciones degencrativas a nivel del eiro.
plasma.

Henderson en una serie de publica.
ciones*® %~ " gefiala la posibilidad de
que la intoxicacion por el plomo en el
nifie es capaz de producir nefroesele.
rosis que los leva a la muerre en la
ecdad adulta,

Estos easo: han sido reportados en
OQueensland, Australia, y se deben a la
contaminacién de los ninos con el plo-
mo contenido en la pintura blanea uti-

602

lizada en la fachada de las casas, La
mayoria de eslos casos ocurricron entre
1880 v 1920, Muchos, segin reporld
Henderson, muricron de nefritis erénica
o enfermedad vascular renal: algunos
aungue vivos, padecen de hipertension
y albuminuria,

Como expresion del dano renal tubu-
lar ¢ ha reportade aminoaciduria en
la intoxicacion por el plome®. 3% y
en trabajadores de indostrias expues-
tos al Uranio, Mercurio, Cadmiot™ " y
Lysol.®® El primer trabajo sobre la
presencia de aminoacidoria por la in-
toxicacion de este metal se debe o«
Wilson en 1953.%

Chigolm reporté en 1935 un caso de
intexicacion por el plomo gque presento
raquitismo, aminoaciduria, glicosuria ¢
hipofosfatemia con una relativa hiper-
fosfaturia. Recientemente,  Chisolm®*
estudié 23 pifos intoxicados por el
plome encontrando en pueve de ellos
la triada del lamado sindrome de Fan-
coni. consistente en amineaciduria, #li-
costtria e hipofosfatemia.

Eate cuadro se observd con mias fre-
caencia en pacientes con manifestacio.
nes elinicas severas de la enfermedad.
El patréon de amincaciduria gue se
observa en la intoxicacion por ¢l plomo
s¢ asemeja al encontrade en el raqui-
tismao por déficit de vitamina 1), en la
cistinosiz, hiperparatiroidismo con mne-
frocaleinosis, acidosis renal wbular
congénita. ¥ el sindrome de Fanconi
de patogenia  desconocida.  En todos
eatos casos s¢ observa una aminecacidu-
ria renal generalizada en la cual Ja
reabsorcion de todos los aminodcidos
por las células del tibuli renal proxi-
mal estd uniformemente dafiada. Ello
sugiere que algin mecanismo del tibuli
renal comiin ¥ eseneial para la reabsor-
cion de todos los aminodcidos se halla
afectado en  las seis  enfermedades,
Esto confirma el concepto de que el
“sindrome de Fanconi” representa una

R. C. P.
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respuesta inespecifica o una  serie va-
riada de defectos zenéticos v adquiridos
fque determinan un dafio a la Tuncidn
tuhular,

El hallazgo de la triada de Fanconi
en enfermedades de distima  etiologia
demuestra que existe una intercelacién
entre los mecanismos tubulares renales
que determinan la reabsoreion del fos-
foro. glucosa, v los aminodcidos,

La presencia de fructosuria v eitra-
turia en loz casos reportados por
Chizelm eoloea a la intoxicacidn por
el plomo en lugar aparte de las otras
entidades que producen un zindrome
de Fanconi. Pareee probable que la
intoxicacion por ¢l plomo produzea un
daiig eelular adicional en otras Arveas
de la célula del vibuli dando por resul-
tado la fructosuria v citraturia seha-
ladas.

La cromatogralia demuestra que ol
téxico puede aumentar la exerecidn de
todos los aminodcidos, pero mds par-
ticularmente de aguellos que en condi-
ciones normales =¢ excretan en mayor
cantidad, debido a que sus mecanismos
reabsortivos son menos eficientes, Aque-
llos que sus mecanismos reabsortivos
son mis eficientes estan siempre pre-
sentes on menor cantidad v ellos son
lo: que regresan mis rapidamente a sus
concentraciones normales. Sin embargo,
en las intoxicaciones graves, todoz los
aminodcidos pueden encontrarse en
altaz cantidades en la orina.

Loz aminedcidos que s¢ exeretan en
mayor cuantin  son: Lisina, Glicina.
Glutamina Serina, Alanina, Histiding
¥ Treonina. En lus intoxicaciones més
graves se encuentran también aumenta-
dos en cantidad apreciable Metionina.
Valina. Leucina, Prolina Hidroxipro-
lina. Fenilalanina v otros.

De acuerdo eon ¢l nimere de amino-
dacidos cuya excrecidn esta aumentada.
la aminoaciduria puede ser ligera si sn

R. C. P.
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nimero s de tres a #eis: moderada =i
de zicte a diez: intense si mas de dies.
En los casos graves pueden llegarse a
eliminar miz de 17-19 aminodcidos en
cantidades patologicas,

Se desconoce porqué mecanizmo el
plomo altera la reabsorcién de dichos
aminodcidos pero es muy probable que
inhiba algiin mecanismeo tubular comin
a la reabsorcidon de los mismos.

La aminoaciduria marcada general-
mente va acompaiada de eneefalopatia
mediana o intensa, pero no sélo acom.
paila casos graves va que pueden coexis-
tir aminoaciduvia moderada o ligera
sin encefalitiz o signo: grave: de satur-
nismo. De la misma manera, los casos
intensos generalmente van acompaiados
de aumento de zustanciaz vreductoras en
orina v de fosfaturia. Estas alteracione-
del tibuli renal sonm reversibles, des.
apareciendo vipidamente con el trata-
miento en un periode maximo de ocho
semanas. De los diez casos reportados,
en nueve se realize estudio de la exere-
cion de aminodcidos en la orina, por
métodos de cromatozrafia hidimensio.
nal v circular. Como la mayoria de
nucstros pacientes exhibian una intoxi-
cacion de grado ligero, s6lo om uno de
los nueve casos estudiados ze encontrd
una hiperaminoaciduria en el cromato-
grama wrinario, a pezar de gque rodos
mostraron cantidades anormales de
omo en la orina (mas de 80 micro.
gramos/L.Y (0,08 sammas por ml.,

En el paciente DCA  (caso No. 30
portador de una bhiperaminoaciduria,
se constaté un avmento global en la
eliminacion de alfa-aminodcidos v en
particular de lisina. cistina, triptéfano
¥ leweina, i Ver liguras 1. 2, 3 v 4.) En
la orina se encontrd una cifra de plomo
de (.25 Gammas/ml. con una reaceion
positiva a las coproporfirinas, anemia
hipocraomica v punteado bhaséfilo en los
hematies v cifras normales de ealeio.
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fosforo ¥ fosfatasa en el suero. Este nino
mostraba entre suz manifestaciones cli-
nicas mas importantes: eefalea, dolores
en las extremidades inferiores. mareos
v nauseaz,

Llama la ateneion que este caso, ca-
talogable come una amincaciduria li-
wera, mostraba en la orina la presenciu
de leucina, zefialada por Chisolm como
presente solo en la: amincacidurias
intensas,

Por otra parte, ¢l caso Noo 6 GYVA
de seiz mescs que ingresd con sintomas
de encefalopatia phimbica, diagnostica-
do como intoxicacion zevera dezde el
punto de vista de suz manifestaciones
clinicas, mostré un cromatograma uri-
nario normal a pesar de una excrecién
de plomo del orden de 0.30 gammas/
my en orina. Este hecho demuestra lo
senalado por Chisolm en el sentido de
que no existe una correlacidon exacta
entre la gravedad de la intoxicaciom v
la intensidad de la hiperamineaciduria.

SUMARIO Y CONCLUSIONES

Se realiza una revision de la litera-
tura médica nacional e internacional en
relacion con la intoxicacidn por el plo.
mo en el nino.

Se analiza la etiologia, patogenia, ma-
nifestaciones clinicas y diagndstico de
la misma.

Reportamoz: diez casos de intoxica.
cion por ¢l plomo debido a inhalacién
de vapores del metal al ser fundidos en
el propio domicilio de los pacientes.

Senalamos la importancia del dano
tubular renal en esta entidad. En nue-
ve pacientes se estudié la excrecién de
aminoicidos por eromatografia urinaria.

Se reporta un caso de hiperaminoaci-
duria con aumento global de elimina-
cion de alfa-aminodcidos y particalar-
mente de lisina, cistina. triptéfano y
leucina.
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SUMMARY AND CONCLUSIONS

Domestie and international medical
literature regarding lead intoxication
in children iz reviewed. Special em-
phasis is made in etiology. pathophy-
siology, symptoms and diagnosiz,

We report on ten cases of lead intoxi-
cation due to inhalation of lead fumes
in the household.

We point out the importance of tu-
bular renal damage in this condition.
In nine of the ten patients urinary
amino-acid chromatography was done.
We report the finding of one case of
hiperaminoaciduria  with generalized
aminoaciduria. and particularly, in-
ereased excretion of lysine, eystine,
triptophane and leucine,

RESUME ET CONCLUSIONS

On y fait une révision de la littératu-
re mondiale sur l'intoxication par le
plomb chez 'enfant.

On v anaiyse 1" étiologie et la patho-
génie, les manifestations elinigues et le
diagnostic de cette intoxication.

Les auleurs rapportent dix caz d'in-
toxication par le plomb dua a I'inhala-
tion de vapeurs de ee métal gqui était
fondu danz las maisons des patients.

On v souligne P'importance des dé-
wits des tobules rénales dans cette en-
tité,

Chez neunf patients on a étudié ex-
crétion d'aminoacydes par chromato-
graphie wrinaire.

On y rapporte un cas d’hyperamino.
acydurie avee augmentation globale de
I'élimination d’alfs-aminoacydes et spé-
cialement de lysine. cysteine, trypto-
phane et leucine.

Oer._31. 1964
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