MONOGRAFIAS MEDICAS

Neuropatias toxicas

ALFONsSO EscoBar *

En los Gltimés tres afios, el autor ha tenido opor-
tunidad de efectuar ¢l estudio anatémico de algu-
nos casos de neuropatias relacionadas con la inha.
lacidn episddica, durante periodos mds o menos
prolongados, de solventes comerciales o industria-
les como los que se wutilizan para adelgazar las
pinturas, o bien de cementos semiliquidos utiliza-
dos en la industria zapatera. Esto no es sorpren-
dente, ya que constantemente aparecen en €l am-
bito cientifico nacional o internacional publica-
ciones en ¢ue se hace mencidén a estos casos. No
cabe duda que con el avance industrial y la actual
contaminacion ambiental, la variedad de compues-
tos neurotoxicos ha ido aumentando. Los avances
terapéuticos en medicina tambi¢n han conducido
al desarrollo de nuevos medicamentos que, a cor-
to o largo plazo, han sido reconocidos como neu-
rotoxicos, a pesar de sus efectos terapéuticos que
ejercen.

Curiosamente, la mayoria de estos compuestos
ncurotdoxicos producen un cuadro clinico muy si-
milar en la mayoria de los pacientes, con variables
en lo que se refiere al tiempo de evolucion, tan-

to en el inicio como en la resolucidon del cuadro

neurologico. Asimismo, desde ef punto de vista
anatémico, lus lesiones en los nervios periféricos
afectados son muy similares, fundamentalmente
en su gravedad y evolucién temporo-espacial,
Existen muliiples estudios clinicos, histopatold-
gicos y experimentales que han proporcionado co-
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SISTEMA NERVIOSO TOXICOS

CONTAMINANTES FARMACOS

nocimientos fundamentales para la comprension
del mecanismo de produccion de esas neuropatias.

Cambios morfolégicos en las neurcopaiias toxicas

En 1964, Cavanagh! convino en denominar de-
generacion distal retrdgrade a un fenémeno de le-
sidn neuronal en que, tanto en el sistema nervioso
periférico (SNP) como en el sistema nervioso cen-
tral (SNC}, los axones sufriun una lenta degene-
racion retrograda progresiva. El fendmeno habfa
sido eshozado antes por Greenfield? para descri-
bir el patron espacio-temporal de la patologia de
los axones centrales y periféricos en algunas en-
fermedades degenerativas, tales como la ataxia de
Friedreich. Se supuso entorces que este fenéme-
no, conocido en la lengua inglesa como dying-
back, se debia a mal funcionamiento del! soma neu-
ronal, que traia como consecuencia disminucién
gradual en la produccién del material necesario
para la integridad del axdn; por ende, las porcio-
nes distales del axdn mostrarian el fendomeno de-
generativo en etapas muy tcmpranas. Desde las
porciones distales, la degeneracion axonica conti-
nuaria ascendiendo pari passu hasta llegar al pe-
ricarion. Asimismo, se considerd que los axones
mds gruesos y los mas largos serian los primeros
afectados. A medida que se acumularon mas es-
tudios, se observd que la degeneracion que se ve
en algunas neuropatias toxicas, como la produci-
da por la acrilamida y por el triortocresitfostato,
se¢ podia explicar sin invocar un trastorno funcio-
nal en el pericarion de la neurona.®* Mds recien-
temente, en un estudio similar, se demostré que
las tibras mds largas y las mds gruesas, no son mas
vulnerables que las fibras mds cortas y mds delga-
dus de regiones equivalentes y, ademds, que la de-
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generacién axodmica distal comienza con distribu-
cién multifocal proxima a la terminal del axdn.
con la formacion de engrosamientos “‘gigantes”
que aparecen distribuidos irregularmente a lo lar-
go de la porcidn ascendente de los axones alecta-
dos.*#

Esas zonas de tumefaccién axdnica fueron des-
critas por Asbury y sus colegas’ y han sido confir-
madas posteriormente, La secuencia de los eventos
que da lugar a las tumefacciones axdnicas se ini-
cia con condensaciéon focal de neurottbulos, mi.
tocondrias y reticulo endopldsmico, concomitantes
con la aparicidn masiva de neurofilamentos. La
tumefaccién axdnica aparece primero en la zona

roximal 4 los nudos de Ranvier, mientras que el
internudo distal se enjuta, lo que parece desplazar
la vaina mielinica, que posteriormente tiende in-
fructuosamente a ser reemplazada por las células
de Schwann. En estas zonas tumefactas ocurre ti
nalmente la fragmentacién axdnica.

Estos hallazgos constituyen un punto de vista
conflictivo con el concepto original de la degene-
racion distal retrégrada. Sin embargo, la mayoria
de los autores estin de acuerdo en que la secuen-
cia de eventos descrita por Schaumburg® no inva-
lida el concepto ue, de hecho, los hallazgos
morfoldgicos son similares, sobre todo el aumento
masivo del nimero de neurofilamentos, Fste ulti-
mo fendémeno es comtin en las neumpatias toxicas,
e indudablemente, al causar axostasis puede pro-
ducir fendmenos morfoldgicos, como la formacion
de tumefacciones axonicas paranodales. No se pue-
de descartar tampoco que las substancias téxicas
actden directa y focalmente sobre el axdn.® Pos-
teriormente, Spencer y Schaumburg® demostraron
que un fenémeno similar se observa en la porcion
rostral de los axones centrales de los haces largos
ascendentes y en la porcion caudal de los haces
descendentes de la médula espinal, en los casos de
neuropatfas periféricas, y han introducido el tér-
mino de axonopatia distal central y periférica,

Hasta ahora el mecanismo o mecanismos intrin-
secos que determinan la degeneracién axdnica y
los fenémenos de desmielinizacién y remieliniza-
cién concomitantes no han sido elucidados en for-
ma total. En un intento de contribuir al ¢onoci-
miento de la patogenia de Ia lesién axénica, Scho-
ental y Cavanagh? han presentado una hipéotesis
muy atractiva, que implica mecanismos inhibito-
rios o inactivadores de las coenzimas que partici-
pan, en forma critica e importante, en la catalisis
enzimatica de las reacciones bioquimicas en el ce-
rebro. EI modelo en el que se basa esa hipdtesis
es el de las carencias vitaminicas, especificamente
del complejo B, que producen lesiones axdnicas,

neuropatias periféricas, entre sus manifestaciones -

clinicas,

La mayoria de los agentes neurotdxicos sufren
transformaciones metabdlicas, produciéndose com-
puestos que indudablemente interfieren con el
mantenimiento de la estructura del axém. Por
cjemplo, los compuestos organofosforados se incor-
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poran a proteinas con propiedades de esterasas

que a su vez hidrolizan al [enil-fenilacetato y al

fenilvalerato. Aunque los pasos siguientes de la

accion de tal “esterasa neurotdxica” no se cono-

cen, ¢l resultado final ¢s la degeneracion de la fi-

bra nerviosa. En el caso de la acrilamida, esta se

transforma en los tejidos en epdxido que puede

reaccionar ¢n el tejido nervioso con radicales sulf-

hidrilos, incluyendo la coenzima A e inactivarlos.

Fl n-hexano, la metil n-butil cetona y su cata.

bolito, la 2,5 hexanodiona, se translorman even.

tualmente en aldehidos y en cetonas, que inter--
lieren con la molécula de tiamina, los radicales

sulfhidrilos y posiblemente la coenzima A. La iso-

niazida ejerce efecto inhibitorio sobre el metabo-

lismo del fosfato de piridoxal, cofactor indispen-
sable para el mantenimiento de las fibras nervio-

sas. El arsénico interfiere con el fosfato de tiamina

y el dcido lipoico, que forma parte del complejo

macromolecular alfacetodcido. Cuando los com-

puestos neurotdxicos s¢ incorporan al sistema ri-
pido de transporte axénico que depende del re-
ticulo endopliasmico liso,'® reaccionan o inactivan
uno o varios cofactores necesarios para €l progre-
so adecuudo del metabolismo del axdn. El efecto
se manifiesta en las zonas mds activas de la estruc.

tura del axdén y esto puede explicar por qué las
lesiones se presentan en la porcion distal o mula.

tocales en las dreas internodales.

Estos mismos cambios se observan con el mt.
croscopio de luz, aunque los detalles no sean tan
linos como con el microscopio electronico. Los
axones aparecen engrosados, fragmentados, hay
desmielinizacion y remielinizacién simultineamen-
te, y las células de Schwann muestran fendémenos
degenerativos y proliferativos. En los casos muy gra.
ves se observa proliferacién de tejido conectivo y
edema del endoneurio e intramielinico, que com.
prime a los axones y contribuye a su destruccion,
como ocurre en la neuropatia por hexaclorofeno.

El histograma de los nervios afectados muestra
peérdida de la caracteristica bimodal y predominan
las fibras delgadas por disminucion de las fibras
gruesas. Sin embargo, este hallazgo debe tomarse
con cautela, ya que la ejecucion del histograma
implica dificultades técnicas, que pueden intro- .
ducir errores, sobre todo cuandc se observan fi-
bras gruesas en remielinizacidon, cuyos didmetros
son menores en ese momento. Ademds, ya se ha es-
tablecido que las fibras gruesas y las delgadas se
afectan,

Substancias que producen neuropatia

La lista es extensa (véanse cuadros 1 y 2); solo
se hard mencion de aquellos mas conocidos, que
tienen interés médico por la frecuencia con que
se presentan en individuos expuestos a un am-
biente de contaminacién ambiental por exposicion
voluntaria o bien en los que se ven obligados a
ingerirlas por prescripcién. Una revisidon comple
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ta del tema ha sido hecha por Freemon.!

Manifestacionies clinicas

La sintomatologfa es muy similar en la mayorfa
de los individuos afectados. Casi siempre se trata
de una neuropatia mixta, sensorial y motora. En
algunos casos, los sintomas motores aparecen pri-
mero y en otros casos, los sensitivos; lo comtin es
que se asocien. La latencia de aparicién es varia-
ble, de unas semanas hasta un afio y depende de
la intensidad y frecuencia de administracién del

Cuadro 1. Toxinas industriales o naturales que
producen nevropatias.

fibricas de vapatos que laboran en ambientes con
escasa ventilacién. También se ve en sujetos adic-
tos a inhalar gomas y cementos que los contie-
nen,?

Las lesiones de las fibras nerviosas corresponden
a las que he descrito en la primera parte: axono-
patia distal, multifocal, progresiva. Si se suprime
la exposicién al agente toxico, se observa recupe-
racién incompleta en periodos largos, hasta de un
afio, con algunas secuelas,

De este tipo de neuropatia, se han estudiado
seis casos en el Instituto Nacional de Neurologia,
todos ellos sujetos adictos a la inhalacidén de ce-

Cuadro 2. Agentes terapéuticos que producen
nevropatias téxicas.

Alcohol Hexaclorofeno
Acrilamida Insecticidas
Triortocresil fosfato

Herbicidas

Monéxide de carbono
Tetraclorure de carbono
Hidrocarburos clorados Plome
n-hexano en sclventes o cemento  Arsénico
Talio Mercurio
Karwinskia humboldtiana

Metil-bromuro

Gasolina Metil-n-butilcetona

Cloranfenicol Hidralazing
Clorogquina Isoniazida
Clioquinel Ketamina
Dopsone Levodopa
Difenilhidanteina Metacualona
Disulfiram Nitrofurantoina
Etclorvinol Talidomida
Glutetimida Sales de oro
Estilbemidina Adriamicina
Vincristina

agente toxico. Los pacientes se quejan de sensa.
ciones de quemadura en las porciones distales de
los miembros y en la cara, Muchos de estos sinto-
mas manifiestan afeccién de fibras auténomas, Los
estudios de velocidad de conduccién en los nervios
son equivocos y no corresponden al dafio anato-
mico de los nervios periféricos. Los reflejos estdn
disminuidos o ausentes y la actividad motriz afec-
tada hasta la paralisis. El diagnostico de neuropa-
tia se basa en los hallazgos clinicos y se confirma
por medio de biopsia, casi siempre del nervio su-
ral o del peroneco superficial.

Neuropatia por n-hexano

Este agente es un hidrocarbon alifdtico deriva-
do de la fraccionacion de los productos del petrd-
leo crudo y es un disolvente orgdnico muy poten-
te. Se le utiliza ampliamente en la manutactura
de los termometros de baja temperatura, en la fa-
bricacion de cementos y gomas para la industria
peletera y zapatera, en las pinturas y en las tinto-
rerias. Los casos humanos de intoxicacion se han
visto en trabajadores del acabado de mucbles y de
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mento y goma o bien de adelgazadores para pin-
tura. Las biopsias de nervio sural se estudiaron
teiiidas con los métodos rutinarios de hematoxi-
lina y eosina y para mielina y axones, con fijacion
e impregnacion directa en tetradxido de osmio en
solucién acuosa al 0.5 por ciento durante 48 ho.
ras. Los estudios histoldgicos se han hecho sdlo
con el microscopio de luz. Se observé engrosa-
miento de los axones, del tipo de la axonepatia
gigante de Asbury,” puesta en evidencia con los
métodos comunes de tincién (fig. 1), desmieli-
nizacion y remielinizacion, asi como fragmenta-
cién de las fibras nerviosas y abundante edema
del endoneurio (fig. 2 y 3). En los cortes trans-
versales se ve disminucion global de fibras grue-
sas y delgadas, con “deshilachamiento” de las vai-
nas mielinicas y proliferacion de estos hacia el
interior de las fibras nerviosas. En algunas es po-
sible ver edema intramielinico que rechaza parte
de la fibra hacia un lado de la vaina ({fig. 4, 5
y 6)- :

Las manilestaciones clinicas de estos casos se pre-
sentarin en detalle en una comunicacién aparte.
Baste sefialar que correspondieron a lo ya sefia-
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lado por otros autores.

Neuropatia por metil-n-butil cetona (MBC)

Al igual que el n-hexano, la MBC se inhala por
vapores que se desprenden de los compuestos que
la contienen, solamente usados como adelgazado-
res de tintas y limpiadores, Se utiliza ampliamente

fodts ol

Fig. 1. Neuropatia por inhalacién de thinner, Engro-
somiento masivo de un axdn (axonopatia “gi-
gante” (A), tal y como se observa esta al-
teracion con la tincion de hematoxilina y eosi-
na. El axén engrosado aparece con tinte mo-
deradamente baséfilo. Otras fibras nerviosas
muestran signes degenerativos graves (A}

Fig. 3. Neuropatia por inhalacién de thinner. o. edema
del endoneurio. b. mielina en desintegracién.
Impregnacién con tetréxido de osmia,
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en las fdbricas que producen tejidos recubiertos
de plasticos. El primer caso humano se identificd
en una fibrica de Ohio en 1973,12 y la cifra de
individuos afectados fue de 79.

Esta neurotoxina afecta el transporte axdnico
rdpido y aumenta su efecto por la asociacion con
otro solvente similar, la metil-etilcetona.

Tanto el n-hexano como la MBC se transfor-
nwn en un metabolito también neurotdxico, la
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Fig. 2. Neuropatia por inhalacién de thinner. Biopsia
de nervio peroneo. a. engrosamiento y remi-
elinizacién anormal. b. desmielinizacisn y frag-
mentacién mielinica. ¢. irregularidad de la vai-
na de mieling, con edema y vacuolizacion in-
tramielinicos. lmpregnacion con tetréxide de
osmio.
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Fig. 4. Neuropatia por inhalacién de thinner. a. as-
pecto “arrosariade” de una fibra nerviesa por
edema intramielinico. Impregnacién con tetrs-
xide de osmio.
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Fig. 5. Neuropatia por inhalacion de thinner. Nétese
la reduccidn del nimero de fibras nerviosas,
tanto las delgadas como las gruesas, asi como
el edema del endoneurio, La fibra en o mues-
tra “aglutinacién” de la vaina mielinica, posi-
blemente por remielinizacién anormal, Corte
transversal de nervio peroneo. Impregnacién
con tetréxido de osmio.

2, 5-hexanediona, Estudios en algunos insecticidas
clorocarbonados como el mirex' han demosirado
que sus productos de degradacion contienen altas
cantidades de kepone, un compuesto Organico gue
contiene MBC,

Neuropatia por acrilamida

La acrilamida es un monomero que se utiliza
ampliwnente en la industria de productos de Hl:is-
ticos. Los primeros informes aparecieron en 1967,
cuando s¢ identificaron seis casos humanos, Desde
entonces, por medio de estudios experimentales se
ha comprobado que esta neurotoxina produce de-
generacién axonica distal retrograda, asi como la
formacion multifocal de engrosamientos fgigan-
tes” paranoidales.? .16

Neuropatia por sales de telio

De los metales pesados, quizas el talio constitu-
ye uno de los que sblo ocasionalmente cavsan fe.
ndmenos toxicos. El talio se expende comercial-
mente cn mezclas raticidas y ha sido ingerido de-
liberadamente con fines suicidus o bien adminis-
trudo subrepticiamente con fines criminales. La
ingestién de una dosis alta, como ocurre con fines
suicidas, provoca neuropatia cn corto plazo, no
neis de 15 dias; la recuperacion espontinea se efec-
ttia leutamente. Los estudios histoldgicos muces-
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Neuropatia por inhalacién de thinner. “Deshi-
lachamiento” de las vainas mielinicas por ede-
ma intramielinico { ). Corte transversal de
nervio peronee, Impregnacién por tetréxido de
osmio.

tran lesiones del tipo de la muerte axénica distal 17

Neuropatia por inhalacidn de dxido nitroso
(N20)

Se presenta en individuos adictos que buscan
sedacion con este gas anestésico, Curiosamente, se
ha descrito en dentistas,'® uno de ellos con la cos-
tumbre de tomar siestas durante la que inhalaba
¢! NpO. También se ve entre escolares y en téc-
nicos de instituciones hospitalarias, que tienen fi-
cil acceso a los gases anestésicos. La neuropatia
que origina es tardfa y tiende a mejorar en cuanto
se suspende la inhalacidn del gas.

Neuropatia por ingestion consuetudinaria de
aleohol etilico

Durante mucho tiempo se ha sostenido que los
trastornos neuroldgicos, centrales y periféricos, que
aparecen en el alcohdlico crénico, se deben al dé-
ficit de tiamina concomitante.l* Existe, sin embar-
go, controversia a este respecto, sobre todo si se
tiene en cuenta que el material humano no estd
sujeto a un control estricto de la ingestién alimen.
taria y alcohdlica. En cambio, estudios experimen-
tales recientes®® han permitido comprobar que en
la rata, la administracion constante de soluciones
de alcohol al 10-15 por ciento (v/v) y al 15.20
por ciento (v/v) durante scis meses, asociada a ali.
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mentacion adecuada, es suficiente para producir
neuropatia periférica distal, que afecta a Ias célu-
las de Schwann, predominantemente las de los
axones gruesos, Progresivamente aparecen altera-
ciones axonicas muy semejantes a las de la degene-
racion walleriuna. Los histogramas de los nervios
mostraron reduccion de 20 por ciento en el na-
mero total de fibras.

Indudablemente que para el caso del hombre,
la neuropatia que debe esperarse es todavia ma-
yor, yi que en los cusos humanos se i!;iC!CHlﬂ caren-
cias vitaminicas, quec son causas sulicientes para
producir neuropatias.

Neuropatia por isontacida

Se ha mencionado antes que este agente tera-
péutico para la tuberculosis produce déficit de fos-
tato de piridoxal. Este déficit es el directamente
responsable de la neuropatia sensorimotriz que se
presenta a intervalos variables durante la adminis.
tracion del medicamento. La vitamina By parece
detener el progreso de la neuropatia, pero en los
cusos descritos siempre ha habide secuelas.®!

Neurapatia por difenilhidantoina (DFH)

En varias ocastones se hun descrito casos de neu-
ropatia periférica provocada por la i_ngestit'm con-
tinua y prolongada de DFH en pacientes epilép-
ticos, asi como en casos de intoxicacion aguda. Re-
cientemente s¢ ha comunicado un caso con neuro-
patia reversibie, después de solo un ano de tomar
DFH. La neuropatia se ha presentado aun cuando
los niveles séricos de DIFH se enconttruban dentro
de limites terapéuticos. Dehe tencrse en cuenta la
posibilidad de esta complicacion en todos los pa-
cientes sujetos a tratamiento anticoenvulsive con
DFH, recordando que es un fendmeno reversible.
Se ha invocado que posiblemente la DFH produs-
ca déficit de folatos y de vitamina By, que afecta.
rian por igual a fibras motrices, sensitivas y a las
células de Schwann correspondicnies.®?

Neuropatia por talidomida

Aparte de los problemzls que causa en el des-
atrollo de las extremidades del embrion humano,
s¢ sabe que este tranquilizador produce, en las
personas que lo ingieren, neuropatia a largo pla.
70. Los sintomas sensitives predominan sobre los
motores; estos ultimos son ligeros. Curiosamente,
la afeccidn aparcce cn masculos proxtmales mis
que en los distales. La recuperacion es lenta e
incompleti. Los 22 pacientes estudiados por Fual
ferton® han sido seguidos por cuatro o seis anos
y la mutad permancee igual. Las [ibras de didme-
tro wayor fueron las mids afectadas en los nervios
exummados. El histograma del nervio sural per-
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did su caracteristica bimodal, con predominio de
tibras muy delgadas.

Neuropatia por oxiguinoleina

Primero descrita en el Japdn, rdpidamente se
asoci con la ingestion prolongada de clioquinol,
derivado halogenado de la oxiquineleina. El.cua-
dro clinico no es solamente de neuropatia perifé-
rica sino también parenquimatosa, ya que produ-
ce sintomas mieliticos. Se le denomind pues con
las siglas SMON, que se refieren a una neuropa-
tia mieldptica subaguda. Hasta la fecha continta
en duda si realmente csta neuropatia central y pe-
riférica es debida a la oxiquinoleina o puede ha-
ber agentes virales asociados. La desmielinizacion
afecta los haces largos de la médula espinal, los
ganglios raquideos y nervios periféricos, aparte
del nervio dptico, que frecuentemente sufre atro-
fia.24

Neurapatia por fencl

Los uinicos casos son aqucllos en los que delibe-
radamente se ha introeducido [enol en el espacio
subaracnoideo espinal, para el tratamiento del do-
lor incoercible. El fenol tiene especial selectividad
por lus tibras delgadas; de alli que se emplee con
ese propdsito. Su uso no s¢ ha popularicado, va
que se corre ¢l riesgo de producir adherencias
aracnoideas. "

Neuropatia por olros agenles tergpéulicos

Salo se mencionara el efecto neurotdxico de la
adriamicina  (doxerubicina) que actualmente es
uno de los agentes quimioterapéuticos mis efecti-
vos. Este medicamento interfiere con la sintesis
de RNA y DNA, y produce una gangliorradicu-
loneuropatia. Posiblemente, ln adriwmicing se lo-
ailiza en los ganglios raquideos, debido a que es-
tos poscen una barrern henvitica deficiente, EL an-
tibiotico conacido como actinomicina tiene eleco
similar.29

Newrapatia por compuestos organafosforados

Estos compuesios uimicos son inhibidores de
la colinesterasa, El cuadro agude se manilesta cor-
to tiempo despuds de lu intoxicacion y oy atribui-
ble a hiperactividad de la accdleoling en los sitios
de transmision colinérgica. En cambio, ¢l cuadro
tardio aparcce variny semanas después, como una
neuropatia mixta, sensorial vy motriz,

El compuesto mis conocido en la actualidad es
¢l diisopropililuorolosluto, que s¢ emplea como
insecticida. Ejerce su efecto sobre la placa neural,
que sc neecrosa ¥ de alli se extiende al axén en for-
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ma progresiva.

Los compucestos organofosforados se hicieron del
conocimicnte pablico en 1930, cuando cerca de
50 000 personas resultaron afectadas al ingerir una

bebida alcohdlica de jenjibre de Jamaica, conta- .

minada con tri-ortocresilfosfato (TOCF). Las per-
sonas intoxicadas desarrollaron parilisis fldccida,
que se interpretd como neuropatia periférica y que
se conocid como la pardlisis de jake, nombre po-
pular dado al extracto alcohdlico de jenjibre.
Después han habido brotes en menor escala en
Bombay, ‘¢n Marruecos y en Vietnam, Lodos rc
lacionados con la venta llicita de aceite de cuiner
contaminado. y

El TOCF es un compuesto organofostarade niuy
semejante a los Insecticidas mo_dernos, pero con
actividad anticolinesterdsica minima. En la actua-
lidad se sabe, por un estudio en once de los so-
brevivientes de [a intoxicacion masiva en los Es-
tados Unidos de Norteamérica,?™ que el TOGF pro-
duce en realidad una lesidn central, Sin embargo,
quedan pendientes los estudios anatdmicos de esos
Cd508.

Neuropalia por neurotoxinas vegelales

En nuestro pais existe una planta con frutos
semejantes al capulin, la Karwinskia humboldtia-
na, conocida como tullidora. El endocarpo del
fruto de esa planta contiene un agente, hasta aho-
ra no identificado, que ejerce efectos neurotdxicos
sobre los axones periféricos; la necuropatia es des-
mieltnizante muitifocal y cae dentro de la catego-
ria de las axonopatias distales. El estudio experi-
mental en la rata permitié comprobar que la neu.
roratia es grave y de recuperacion lenta; los re-
sultades fueron presentados por el autor en la Aca-
demia Nacional de Medicina en 1965, y publicados
en la Gacera Mepica ne MExico.2® Mis reciente-
mente ha aparecido otro informe de un caso hu-
mano, también en nuestro pais.®

Corolario

E! tema de las neuropatias toxicas comprende
una extension considerablemente mayor de la que
esta comunicacién pretende. A medida que se des-
cubran nuevos compuestos para uso industrial,
existird la posibilidad de que algunos de ellos po-
sean propiedades neurotdxicas. Es fuctible que con
el mejor conocimiento de los mecanismos gue de-
terminan la lesion de las fibras nerviosas, se logre
contrarrestar ese clecto. Por ahora, en la mayoria
de los casos, s6lo se puede intentar mejorar a los
pacientes con algunos ugentes quelatizantes o a es.
perar que se recuperen espontineamente, a sabien-
das de que en muchos de ellos quedan secuelas.
Se debe mencionar que en la literatura cientifica
hay informes que sefialan que el uso del azul de
Prusia tiene efecios dramiticos en los casos into-
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xicados con sales de talio. Once casos tratados asi
se recuperaron rapidamente® En el Instituto Na-
cional de Neurologiu y Neurocirugia, Dionisio
Nieto ha utilizado este tipo de tratamiento en tres
sos de neuropatia por n-hexano y en uno por
talio; también obtuvo resultados excelentes, con
recuperacion rapida,
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