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Trabajos originales

RESUMEN. En el presente trabajo se estudié un grupo de 49 nifios menores de 15
ainos de edad -usuarios de un centro asistencial - y que viven en las proximidades de
una fundicién de metales. A cada niiio se le realiz6 un cuestionario médico dirigido y
un examen clinico. En sangre se realizaron hemogramas, reticulocitosis, punteado ba-
sofilo y se determiné la concentracién de plomo por espectrofotometria de absorcion
atémica y en orina se cuantificaron creatinina y 4cido 5-aminolevulinico por métodos
colorimétricos. La metodologia analitica utilizada se corresponde con técnicas norma-
lizadas y validadas. Del estudio realizado se concluye que la presencia de la fundicién
es un factor de exposicion al plomo de gran importancia, fundamentalmente en los ni-
fios de sexo masculino, que se detecta en los pardmetros seleccionados para la evalua-
cion y que se puede correlacionar con la distancia de la vivienda de los pacientes a la
fundici6n.

SUMMARY. “Determination of the degree of children’s lead impregnation in Malvin Norte,
a quarter of Montevideo, Uruguay”. In the present paper a group of 49 children under 15
years old was studied. They were outpatients of a medical center and lived near a smelter,
A directed medical questionaire and a clinical examination was made to each child.
Different blood analysis (hemograms, reticulocytes and increase in all forms of basophilic
cells) together with the determination of the concentration of lead in blood were made by
A.A.S method. Creatinine and 8-aminolevulinic acid were quantified in urine by colorimet-
ric methods. Analytical methods used were validated against normalized methods. From
this work we can conclude that the presence of the smelter is an important fact for lead ex-
posure, specially for boys. This was detected with the parameters selected for the evalua-
tion and it can be correlated with the distance that the pacients lived from the smelter.

INTRODUCCION

El plomo es uno de los téxicos ambientales e industriales mas difundido y

s€

conoce que aun a bajas concentraciones la exposicioén produce efectos adversos,
siendo los nifos los individuos mis susceptibles (alteraciones en la conducta, re-
traso en el aprendizaje, etc., como primeros sintomas) 1.
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Las fuentes mis comunes de emisién de plomo que contaminan la atmésfera,
el suelo y los cursos de agua son aquellas que involucran a los procesos industria-
les que utilizan plomo o productos que lo contienen, y las naftas adicionadas de
tetraetilo de plomo. La principal contaminacién ambiental se debe a compuestos
inorganicos de plomo. En las dreas contaminadas, aumenta el nivel de residuos de
plomo en los alimentos y bebidas, asi como su contenido en suelo y ambientes in-
teriores.

Muchas investigaciones han demostrado que el ingreso de plomo al organis-
mo estd aumentado especialmente en los nifios que viven en dreas contaminadas
por emisiones industriales 23 o por combustién de los motores a nafta 4. También
en muestras de suelo provenientes de zonas préximas a fundiciones de plomo se
han encontrado niveles de este metal de hasta 6 g/100g 5. Otra fuente de exposi-
ci6én al plomo para la poblacién en general es el uso de caferias de plomo para el
agua potable 67, Se ha demostrado que existe un aumento de los niveles de plo-
mo en sangre (PbS) en poblaciones maternoinfantiles en relacién con el contenido
de plomo en el agua potable 7. Las pinturas que contienen plomo constituyen una
fuente de exposicion (EE.UU. de América), especialmente cuando se utilizan en
las casas, por el hecho de que los nifios pueden ingerir polvo o parte de la pared
pintada (hibito de pica) 810, AGn en 1991 la pinturas a base de plomo seguian
siendo consideradas como la mis importante fuente de exposicién para los nifios
11, Algunos investigadores han observado un aumento en los niveles de plomo
sanguineos en los niflos que conviven con padres fumadores 212,

La concentracién de plomo en sangre entera se considera como el indicador
mds confiable de exposicién a dicho metal. Otros indicadores del efecto del plo-
mo que pueden ser utilizados son aquellos que reflejan alteraciones en el sistema
hematopoyético, como la disminucién de la actividad de la enzima del 4cido delta
aminolevulinico (ALAD) en sangre o un aumento de la Zn protoporfirina en san-
gre (ZPP) o un aumento del 4cido 8-aminolevulinico en orina (ALAU).

En individuos laboralmente expuestos al plomo los efectos téxicos que se
observan son fundamentalmente en el cerebro.También se pueden ver efectos en
el sistema nervioso periférico, en el tracto gastrointestinal, en los rifiones y en la
sangre (hemoglobina). Los cerebros de nifios y fetos son especialmente sensibles
a los efectos t6xicos del plomo.

En nifios que viven en zonas contaminadas con plomo 1314, en casas con ca-
fierias de plomo para agua potable ¢ o en casas con pinturas a base de este metal
15, se han reportado efectos negativos en el desarrollo intelectual y se han visto in-
cluso intoxicaciones agudas. En algunos estudios se ha encontrado que en nifios
con niveles de plumbemia por encima de 10 pg/dl el desarrollo intelectual no es
normal 11, Existe gran cantidad de trabajos que muestran la diferencia de niveles
de plomo en sangre segin la edad, observandose que en 10s nifios més pequefios
los valores son algo mayores 2. En Suecia se observé que hasta los 8-9 afios no
existirian diferencias entre las plumbemias entre uno y otro sexo y que a partir de
la edad mencionada, la de las nifias va disminuyendo gradualmente en relacién a
la de los varones 3. En Alemania se vio que las nifias presentaban valores significa-
tivamente menores que los varones en un grupo de entre 7 y 11 afios de edad.
También se encontraron valores mayores en un grupo de nifilos de ambos sexos
de 4-5 afios respecto a otro de 8-9 arios 6.
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Existen diferencias considerables en los niveles de plomo en sangre entre po-
blaciones expuestas en diferentes ambientes. En 1986 se realiz6 en Alemania un
estudio en niflos de 6-7 afios de diferentes dreas, obteniendo promedios geométri-
cos entre 5,5 y 7,4 pg/100 ml 16, En USA el 17% de los niflos en edad preescolar
tienen valores de plomo en sangre por encima de 15,0 pg de Plomo por 100 ml
de sangre 9. En 1988, nifios de zonas urbanas y rurales del sur de Suecia, de en-
tre 7 y 8 afios de edad presentaron un promedio de 3,3 pg/100 ml de plomo en
sangre 4.

En México se obtuvieron niveles atin mayores. En nifios de entre 7 y 9 afios
que concurren a la escuela piblica en una zona con alta circulacién automotriz, el
promedio de los valores de plomo en sangre fue de 19,4 pg/100 ml ¥, Valores si-
milares fueron encontrados en Australia 10, A pesar de lo antes mencionado, se ha
observado una importante disminucién de los niveles en algunas regiones como el
noroeste de Alemania, sur de Suecia y Christchurch en Nueva Zelandia V7, lo que
se relaciona a la disminucién del plomo en las naftas y a los controles de otras
fuentes de emision.

En un barrio de Montevideo, denominado Malvin Norte, densamente pobla-
do, existe riesgo de exposicién al plomo debido a la presencia de una fundicién
de metales, que se suma a la contaminacién proveniente de la combustion del te-
traetilo de plomo adicionado a las naftas del trafico de una arteria importante (Ca-
mino Carrasco). Durante muchos afios (Ia primera denuncia por los humos ema-
nados de la chimenea de la fundicién data de 1961) los vecinos de esta zona mos-
traron su preocupacion por la presencia de la fibrica en ese barrio. Como conse-
cuencia de las denuncias hubo diferentes clausuras y rehabilitaciones hasta que a
mediados del afio 1992, aparentemente la fundicién fue desmantelada en forma
definitiva 18,

En 1991 se realizd el estudio de plumbemias en 16 nifios menores de 15 afios
y en 15 adultos 18, habiéndose obtenido valores superiores a los aconsejados inter-
nacionalmente. En los nifios se obtuvo un valor promedio de 18, 4 pg de plomo
por 100 ml de sangre con un miximo de 51,8 pg% y un minimo de 8 pg%. Estas
personas vivian en el drea de 1 km a la redonda de la fibrica. Esta situacién pro-
vocl y sigue provocando alarma en la poblacién alli residente y en los servicios
de salud de la zona que atendieron cuadros clinicos altamente presuntivos de in-
toxicacién por plomo 18.19,

En 1992 se realizaron estudios de muestras de suelos de la zona en estudio,
habiendo obtenido valores elevados de plomo de hasta 3,4 g/100 g en las proxi-
midades de la fdbrica (cerrada en esa época), que disminuian a medida que au-
mentaba la distancia de ella (0,002 g% a 3 Km) 20, A fines de 1992 se realizé un re-
levamiento de Pb-S en nifios menores de 15 afios de zonas presuntamente no
contaminadas a fines de tener una poblacién control. Se estudiaron 34 nifios de 3
zonas de Montevideo. El promedio de Pb-S resulté de 10,0 pg por 100 ml de san-
gre, con un minimo de 6,4 pg /100 ml y un méximo de 16,9 pg /100 ml.

El presente estudio se incluye en una serie de trabajos tendientes a evaluar el
grado de impregnacién plimbica de diferentes grupos poblacionales del Uruguay
seleccionados seglin las posibles fuentes de exposiciéon 21-23, Estudios realizados
en otros paises confirman la influencia de la contaminacién ambiental por plomo
a través de aire, suelo y agua de zonas perifabriles y especificamente la afectacion
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de los nifios que viven en estas regiones 2324, Se le ha dado especial relevancia al
estudio de la serie roja, ya que en intoxicacién crénica por plomo suele verse ane-
mia hipocrémica microcitica con punteado basdfilo, sideremia normal o elevada
(con respecto a la edad) y vida media del eritrocito disminuida (hemolisis crénica)
con reticulocitos elevados. En otras oportunidades se puede ver anemia normo-
cromica, con reticulocitos disminuidos, sideremia elevada y en el mielograma, mé-
dula 6sea normal. Este trabajo comprende el estudio de un grupo de 49 nifos re-
sidentes en la zona de Malvin Norte (con permanencia mayor de un afio) en rela-
cién con su exposicién al plomo.

MATERIAL Y METODOS
Poblacion expuesta

Consistié en 49 niflos voluntarios menores de 15 afios (promedio de 7 afios)
de la zona de Malvin Norte (barrio de Montevideo). A todos los encuestados se les
confeccioné una “ficha clinica” consistente en un cuestionario médico dirigido y
examen clinico, con el fin de obtener informacién sobre el crecimiento pondoesta-
tural, anemia clinica, presién arterial, convulsiones y otros sintomas orientadores
como dolor abdominal y trastornos de conducta y de aprendizaje. La distribucién
por edad, sexo y la distancia de la presunta fuente de contaminacién se pueden
ver en las Tablas 1, 2y 3.

n %
nifos 28 57
nifias 21 43

Tabla 1. Distribucién segin sexo

n %

0 - 4 afnos 16 32
5 - 9 aifios - 19 39
10 - 14 afios 14 29

Tabla 2. Distribucion segin edad

Distancia n %
< 0,5 km 14 29
0,5-1km 29 59
1-2km 6 12

Tabla 3. Distribucién segin proximidad de fuente de emisién
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Poblacion Conirol (“no expuesta”™)

Estuvo integrada por 34 nifios voluntarios, menores de 15 afios (x = 7,5 afios)
de distintas partes de Montevideo y alrededores (barrios Coppola, Punta Carretas y
Paso Carrasco), sin evidencia de contaminacién industrial, en los que se estudia-
ron los niveles de plomo hemitico.

Muestras de sangre

Se obtuvieron por venipuncién en jeringa heparinizada estéril. Las muestras
destinadas a determinar plumbemia fueron congeladas hasta el anilisis, mientras
que aquellas que lo fueron para parimetros hemiticos se procesaron dentro de las
24 horas.

Muestras de orina

Se tomo la primera orina de la mafiana, colectada en frascos prolijamente la-
vados con agua corriente (2x 50 ml. La mitad de cada muestra se refrigeré hasta
el anilisis de la creatinina y la otra se congel6 hasta el anilisis de ALAU.

Reactivos e Instrumental

Las drogas y reactivos utilizados fueron de calidad “pro-andlisis”. En los ensa-
yos se utilizaron un espectrofotémetro de absorcién atémica (Perkin Elmer, mode-
lo 380), un espectrofotémetro UV-Visible (Shimadzu, modelo 240) y aparatos para
determinaciones hematol6gicas (Coulter, modelos 660 y 890).

Determinaciones analiticas clinicas

La hematimetria se realiz6 con aparatos Coulter modelos 660 y 890, segin la
técnica recomendada por el fabricante. La férmula leucocitaria se establecié me-
diante la clasica coloracién de May Grunwald-Giemsa y la determinacién de reti-
culocitosis por la coloracién supravital con Azul Brillante de Cresil. La determina-
ciode creatinina en orina se realiz6 por la técnica del picrato alcalino segin Jaffé.

Determinaciones de cardcter toxicologico

La plumbemia se determiné por espectrofotometria de absorcién atémica
(AAS), utilizando la técnica de complejacién-extraccién con DDDC-MIBK, (dietila-
monio dietilditiocarbaminato-metilisobutilcetona) 25. A 4 ml de sangre entera se
agregaron 4 ml del reactivo de complejacién-extraccién (DDDC:MIBK). Se agité
en forma automitica durante 10 minutos y posteriormente se centrifugd. El com-
plejo se midié a 217 nm, contra un blanco de reactivos. Cada muestra se analiz6
por duplicado. Simultineamente y en las mismas condiciones se realiz6é una curva
de calibracion utilizando solucién estindar de nitrato de plomo (BDH) contenien-
do 4,83 mmoles Pb/litro (0, 25, 50, 75, 100 pg/100ml de sangre).

Para la determinacién de ALA urinario se utilizé la técnica de Wada-Toyoka-
wa, donde se forma un complejo de color con el reactivo de Erlich, midiendo la
intensidad de color a una longitud de onda de 556 nm. Se utiliz6 un espectrofot6-
metro UV-Visible Shimadzu 240 2. A 1 ml de orina se le agreg6é otro de buffer
acetato de pH 4,6. Se prepararon dos tubos para cada muestra: a) blanco y b)
muestra con 0,2 ml de acetoacetato de etilo. Se mezclé y calenté en bafio de agua

219



Cousillas, A., N. Manay, L. Pereira, O. Rampoldi, S. De Leon, N. Soto, N. Piazza & D. Pieri

a 100 °C. Luego de enfriar los tubos se agregd acetato de etilo para extraer el ALA-
PIRROL. La reaccién de color se realiz6 con 1,5 ml del Reactivo de Erlich en una
muestra de 1,5 ml de la solucién de acetato de etilo. Se realizé una curva de cali-
bracién utilizando el mismo procedimiento que para la muestra problema, con so-
luciones de icido 8-aminolevulinico de 5, 10, 20 y 40 mg/litro de solucién.

Tratamiento estadistico

Los valores de plumbemia de los distintos grupos fueron comparados utili-
zando las curvas de frecuencia relativa acumuladas. Para comparar los valores de
Pb-S respecto a la distancia de la fibrica, se utiliz6 el test de Wilcoxon (rank
sums).

RESULTADOS
Validacion de la técnica para determinar plombemia

La técnica de anilisis de plomo en sangre utilizada fue validada por el Labo-
ratorio del Departamento de Medicina Ocupacional de la Universidad de Lund en
Suecia. Se analizaron 28 muestras por duplicado entre los dos departamentos ob-
teniendo una buena correlacién de resultados (r = 0,92). Se utiliz6 la misma meto-
dologia- de trabajo (complejacién- extraccién). Los anilisis realizados en Suecia
dieron una media de 45,1 pg/100 ml con un desvio estindar de 15,1 pg/100 ml,
mientras que en aquellos que lo fueron en Montevideo, el resultado fue de 47,4 +
16,3 pg/100 ml.

Perfil Clinico (exdmenes clinicos y andlisis clinicos)

En los 49 nifios de la poblacién en estudio se realizaron medidas antropomé-
tricas, con resultados normales segin las tablas de percentiles NCHS (Physical
Growth: National Center for Health Statistics, percentiles). Las cifras de presién ar-
terial halladas estaban dentro del rango normal para edad y sexo. No se evidenci6
en ninguno de los nifios examinados la presencia de Ribete de Burton. Se com-
probé anemia hipocrémica microcitica sin punteado baséfilo en uno de los 14 ni-
fios que integraban el grupo con cifras de plumbemia mayor de 15 pg/100 ml (pri-
mer grupo).

En el otro grupo (segundo grupo) configurado por las 35 plumbemias meno-
res de 15 pg/100 mL se comprobé por la paraclinica un caso de anemia hipocré-
mica. En ambos grupos se constataron en el hemograma valores disminuidos del
V.C.M. (Volumen corpuscular medio) en 3 de los 14 nifios del primer grupo (21%)
y 16 de los 35 del otro grupo (46%).

No se encontrd en el total de los nifios estudiados retraso escolar al realizar
el estudio clinico de alteraciones en el aprendizaje. Se constataron alteraciones del
caricter e irritabilidad en 4 nifios del primer grupo (28,6%) y trastornos de la aten-
cién en dos de estos nifios (14%). Dolores abdominales y célicos recurrentes fue-
ron consignados en 6 de los 14 nifios del primer grupo (43%). Se descartaron otras
etiologias como giardiasis, duodenitis e infeccién urinaria. Esta sintomatologia
también se observé en 4 nifios del otro grupo (16%).
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Desde el punto de vista neurolégico se destaca que un nifio de 8 afios pre-
senté convulsién en apirexia asociada a niveles elevados de plomo en sangre y
bandas metafisiarias de dep6sito de metales pesados en huesos largos, sin antece-
dentes personales ni familiares que orienten a otra etiologia. Otro nifio pertene-
ciente al primer grupo de los estudiados dentro de sus antecedentes personales,
presentd en otro momento un episodio de convulsién en apirexia sin anteceden-
tes familiares ni personales que orientasen etiolégicamente. Se interpreté como
posible epilepsia sin haber tenido en cuenta en ese momento la etiologia plimbi-
ca. Queda como hipédtesis diagnéstica 1a relacién con esta etiologia.

Perfil analitico de exposicion y efecto para el grupo

En forma voluntaria se han realizado anilisis de plumbemia a nifios de distin-
tas partes de Montevideo y alrededores presuntamente no contaminados (plumbe-
mia en poblacién control), cuyos padres demostraron interés por los problemas
ambientales. Determinada en 34 nifios, arroj6é una media de 10,0 pg/100 ml, con
un rango de 6 a 17 pg/100 ml (DS = 5,3). La plumbemia en la poblacién bajo estu-
dio se consigna en la tabla 4 y la determinacién de 4cido 8-aminolevulinico urina-
rio en la poblacién en estudio se presenta en la Tabla 5.
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promedio ds 00 mI
GRUPO n (1g/100mL) rango (pgl/v } o D
varones 28 12,3 6,8 2-26 9(32)
SEXO nifas 21 11,2 53 1-19 5(24)
Total 49 11,8 6,2 1-26 14(29)
0-4 afos 16 12,3 5,5 5-25 5(31)
EDAD 5-9 afos 19 12,0 7.3 1-26 6(32)
10-14 aiios 14 11,0 5,7 2-21 321D
<0,5 km 14 16,6 5,8 6-26 64
DISTANCIA  0,5-1 km 29 9,8 5,6 1-25 5(17)
1-1,5 km 6 10,2 35 5-15 0

Tabla 4. Plumbemias de 49 nifios de Montevideo (poblacién expuesta) subdivididos de acuerdo con
el sexo. edad y distancia de la fabrica.

n % max (mg/gCr) min (mg/g Cr)
< 4,5 mg/g Cr 30 76,9 4,4 0,2
24,5 mg/g Cr 9 23,1 7.9 45

Tabla 5. Acido §-aminolevulinico en orina de 39 nifios pertenecientes a la poblacién expuesta.
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DISCUSION Y CONCLUSIONES

A los efectos de evaluar los resultados se consideran los valores limites refe-
renciales establecidos por la Organizacién Mundial de la Salud para plomo en san-
gre y los aceptados internacionalmente para ALA en orina o ALAU 27-30. A pesar
de que el Central Disease Center (C.D.C) no es un organismo oficial a nivel inter-
nacional, en el presente trabajo se comenta y comparan algunos datos respecto a
los valores que consideran en sus estudios.

Para la OMS 77, los valores limite recomendados para plombemia son los que
siguen:

Poblacion adulta no expuesta laboralmente 25 ug/100 ml
Poblacton adulta expuesta laboralmente
Hombres 40 pg/100 ml
Mujeres 30 pg/100 ml
Ntrios (poblacton menor de 15 arios) 15 pg/100 ml

Los valores limite de ALAU consignados por diversos autores 28-% para pobla-
cién no expuesta laboralmente es de 4,5 pg/g de creatinina.

Los valores de Pb-S de los nifios estudiados de Montevideo (PbS promedio
11,8 pg/100 ml son definitivamente mayores que los encontrados en los Paises
Escandinavos (PbS promedio 5,8 (g/100 ml), pero mis bajos que los observados
en la bibliografia de la ciudad de Méjico (PbS promedio 19,4 pg/100 ml).

De acuerdo a los datos y considerando las curvas de distribucién acumulada
para la poblacién control y la estudiada, se observa en la segunda un mayor rango
de plomo en sangre a valores mayores e incremento del valor medio (del orden
del 30%), lo que permite inferir que la poblacién estudiada presenta valores de
plomo en sangre incrementados respecto a la poblacién control. Los valores pro-
medio de Pb-S para ambas poblaciones estin por debajo de los limites aconseja-
dos por la OMS para nifios (15 pg/100 ml de sangre) 27, a pesar de que el 29% de
los valores individuales superan este valor.

Segun el Central Disease Center 1! 10 pg/100 ml es el valor de plumbemia
que se adopta en EE.UU. como “valor de intervencién médica”. Se observa que
aproximadamente el 60% de los nifios estudiados presentan niveles de plumbemia
por encima de este valor (Tabla 6). Los valores de plumbemia no presentan dife-
rencias estadisticas entre los tres grupos etarios, lo mismo que entre sexos, si bien
los varones muestran niveles algo mayores (Tabla 4).

n %

<10 pg/100 mL 20 41

10 < Pb-S £ 15 pg/100 mL 15 30
>15 pg/100 mL 14 29

Tabla 6. Plumbemia de 49 nifios (poblacién expuesta), subdividido de acuerdo con los valores esta-
blecidos por el Central Disease Center 11,
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De la observacion de las tablas de datos (en cuanto a la proximidad a la fa-
brica) se desprende que los valores de PbS presentan diferencias estadisticamente
significativas entre el grupo “distancia a menos de 0,5 Km” y los otros (test de Wil-
coxon, p<<0,001). En funcién de las mismas distancias, las subpoblaciones mues-
tran también diferencias de rango en la plumbemia.

De acuerdo a los datos obtenidos en este trabajo existe homogeneidad en las
caracteristicas de la poblacién estudiada y se observa que persiste una importante
influencia de la contaminacién ambiental producida por la fabrica (fundicién de
metales) en el barrio aunque se haya clausurado en el afio anterior a este estudio.
Los resultados de Pb-S se pueden correlacionar con la proximidad a la fibrica, lo
cual indica una clara incidencia de la influencia de dicha fundicién en la contami-
nacion ambiental. El elevado porcentaje de plumbemias de los nifios que superan
los valores recomendados internacionalmente, a medio km de la fundicién, va dis-
minuyendo a medida que aumenta la distancia a la fabrica, no encontrando nifios
con valores superiores a mas de 1 km de distancia.

Aproximadamente el 60% de los niflos estudiados tienen valores de Pb-S que
estin muy por encima de la poblacién control de Montevideo (x= 10,0 pg%) y
aproximadamente el 30% supera ademis los aceptados internacionalmente (15
pgoo).

Considerando las pautas fijadas por los Estados Unidos, los nifios de Monte-
video deberian ser controlados en forma periddica 11. Se constaté que en aquellos
nifios que tuvieron cuadros convulsivos que no fueron asociados con intoxicacién
plimbica crénica, los niveles de plomo superan el valor de 15 pg%.

Considerando los resultados de 4cido d-aminolevulinico en orina (como dato
complementario) el 23% de los valores obtenidos fueron superiores a los acepta-
dos internacionalmente como referencia para poblaciones no expuestas. Dado que
el 3-ALA en orina es un indice de repercusién biolégica, este resultado indica que
existe una alteracién bioquimica en relacidén a la exposicién ambiental al plomo
de los nifios de la zona, aunque no se hayan evidenciado manifestaciones clinicas
de impregnacién plimbica.
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