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INTRODUCCION

Latoxicidad del aluminio (Al) en pacientes con Insuficiencia Renal Cronica (IRC), especiamente en
los que estan en didlisis, es un hecho universalmente aceptado.

Dado que d Al es un elemento ubicuo las posibilidades de contaminacion son multiples, de ahi que
una gran proporcion de medicamentos y soluciones utilizadas en medicina puedan llegar a constituir fuentes
importantes de exposicion al Al. De todas las fuentes posibles, las més importantes en los pacientes con IRC
son: los liquidos de didlisis, las soluciones utilizadas en alimentacién parental, la albumina, y algunos
medicamentos; sobre todo €l hidréxido de aluminio Al (OH)3 que se administra por via oral corno ligante o
captor del fosforo en tubo digestivo. A esto habria que agregar el uso cada vez mas difundido de Al en la
industriay en lavida cotidiana como conservante de alimentos.

La exposicion oral de Al ha adquirido especial interés en los Ultimos afios al demostrarse que
contrariamente a lo que se suponia € Al (OH); se absorbe en € tracto gastrointestinal, existiendo varios
factores capaces de modular su absorcion, entre ellos: la PTH, los metabolitos de la vitamina D, el hierro, €l
flaor, la edad, el pH géstrico, el grado de saturacion previa de los depdsitos de Al y la propia insuficiencia
rend (2-4).

Debido a lainteraccion de todos estos factores, la cantidad de Al absorbido puede variar dentro de
limites muy amplios; la experiencia previa parece indicar que existiria un grupo de pacientes en los que la
absorcién gastrointestinal de Al es muy importante («hiperasorbedores»), en los cuales la exposicién oral
adquiere especial jerarquia y otros que absorberian en menores cantidades. La ausencia de un isétopo
radiactivo del Al con posibilidades de aplicacion clinica o experimenta dificulta los estudios de absorcion,
los cuales deben basarse en determinaciones indirectas de Al sérico y urinario.

El objetivo del presente estudio fue investigar €l riesgo de absorcion oral del hidroxido de aluminio,
en pacientes con insuficiencia renal cronica (IRC) en hemodidlisis, mediante la realizacion de un estudio de
absorcion cuya coordinacion y gecucion estuvo a cargo del personal de enfermeria del servicio, que ha
utilizado este trabajo como via fundamental para fomentar el interés y participacion del ATS de hospital en
actividades de investigacion clinica.

PACIENTESY METODOS

Dadas las dificultades que entrafia la realizacion de este tipo de estudios metabdlicos en plantas
generales, para la realizacion del test los pacientes fueron ingresados durante 48 horas en habitaciones
individuales del servicio, especialmente preparadas paralarealizacion del estudio.

Las ATS encargadas de ese area fueron adiestradas por la ATS supervisora del servicio, que ademas
de explicar la importancia y detalles técnicos del protocolo a seguir, ensefié y mantuvo una estrecha
vigilancia en relacién a normas y tiempos estrictos de recoleccion de muestras de suero y orina, de manera
gue pudieron colaborar de forma activa en la realizacion de este trabagjo.

Tras la preparacion del personal que tomaria parte en € estudio, la supervisora coordiné con €
servicio de admisiones y con las supervisoras de otros servicios € ritmo de los ingresos, atendiendo
fundamentalmente a las necesidades del paciente sin interferir en su programacién de hemodidisis ni en
ninguna actividad terapéutica y/o diagnostica programada. En € caso de |os pacientes ingresados se procedio
atradladarlos de su servicio alas habitaciones individuales ya referidas y en ningiin momento se realizaron
més de dos estudios simultaneamente.

La duracion del test fue de 36 horas y éste se redlizé previa autorizacion y consentimiento del
paciente.



Se estudiaron 40 personas adultas que fueron divididas en 2 grupos:
Grupo 1: (IA): (Control) Personas sanas con funcion renal normal (FRN) (N = 13), 5 hombresy 8

mujeres

(edad x = 35 afios). (IB): Pacientes con FRN y Ulcera duodenal (N = 8), 4 hombresy 4
mujeres

(edad x = 48,5 afos), de los cuaes 4 se estudiaron pre-cirugia y 4 post-cirugia
gastroduodenal .

Grupo |1: Pacientes con insuficiencia renal crénica ORC) en hemodidlisis (N = 19), 10 hombresy 9

muijeres (edad x = 60,9 afos).

De los 19 pacientes con IRC, dos eran diabéticos, uno de ellos precisaba insulina para su control y
debido alas condiciones de ayuno ddl test, sufrié una leve descompensacion hipoglucémica que nos indujo a
excluir posteriormente del estudio, a este tipo de pacientes.

El test fue precedido de un periodo de ayuno de 8 horas, a cabo del cua se les administré una dosis
oral Unica de 30 mg./kg. de Al (OH)3- Se hicieron recolecciones de orina para determinacién de Al en dos
periodos diferentes. en las 12 horas previas €l test (basal), y en las 24 horas siguientes a mismo, este Ultimo
dividido en un primer periodo de 8 horas y un segundo periodo de 16 horas. Conjuntamente se hicieron
extracciones de sangre para determinacion de Al, en los tiempos 0 (basal), inmediatamente antes de la
administracién de Al (OH);y alas 2, 6, 12 y 24 horas después de laingestade Al (OH); (Figural).

La extraccion de sangre basal (20 cc.) se utilizo paralavaloracion de Al y de otros parametros tales
como: Urea, creatinina, hemoglobina (Hb), hematocrito (Hto), ferritina, sideremia, saturacion de transferrina
y capacidad defijacién del hierro alatransferrina (T.1.B.C.). El resto de las extracciones fueron de 2 cc. y en
ellos sblo se determind Al.

Durante las 36 horas del test todos | os pacientes recibieron las mismas recomendaciones:

a) Ingestade 500 cc. de agua durante las horas de ayuno.

b) No ingesta de bebidas alcohdlicas.

C) Disminuir e consumo de tabaco (menos de 10 cigarrillos diarios), en los pacientes con habito
tabaqui co,

d) A partir del periodo de ayuno, dieta normal.

€) Suspension de todo tipo de medicacién no imprescindible.

A los pacientes con Ulcera géstricay cirugia gastroduodenal se les midié, en los mismos tiempos de
las extracciones de sangre, € pH en muestras de jugo gastrico obtenido a través de sonda nasogastrica
(Figura ). Se utilizaron sondas de mediano calibre (SALEM CH-14) que fueron bien toleradas por los
pacientes, permitiéndosel es ingerir los alimentos una vez que finalizaba el ayuno.

Dado su elevado contenido en silicatos de aluminio y con objeto de evitar la contaminacién no se
utiliz6 el material habitual sino que fue reemplazado por material de plastico. Parala extraccion de sangre se
utilizaron tubos de 4 cc. de poliestireno cristalizado, estériles, que de acuerdo a publicaciones previas han
demostrado no desprender Al (5).

Tanto los tubos como los contenedores para la recogida de orina fueron tratados previamente con
acido nitrico a 10 % durante 24 horas, aclarados varias veces con agua ultrapura (NANOpure I1) y secados
en estufa a 60° C. En las extracciones de sangre, dado que la determinacion debe hacerse en suero, es
importante lograr una retraccion del coagulo lo més completa posible, hecho no siempre facil en aquellos
pacientes que debido a la insuficiencia renal tienen ateraciones de la coagulacion. Para ellos se dejaron los
tubos a temperatura ambiente (al menos 2 horas), incubando a 37° C en caso de necesidad, y centrifugando
posteriormente durante 20 minutos a 2000 revoluciones por minuto, cuidando de no sobrepasar dicha
velocidad para evitar lahemdlisis.

Las muestras fueron aimacenadas a —20° C y € andlisis de las mismas se llevd a cabo mediante
espectrometria de absorcion atémica con horno de grafito modelo HGA-600, muestreador automatico AS-60,
y espectémetro de absorcion atdmica con corrector de fondo Zeeman Z-3030, (Penkin-Elmer).

El andlisis estadistico de los datos se hizo mediante la comparacion de medias para datos no pareados
(Test delat de Student).

RESULTADOS

En los pacientes con insuficiencia renal, € grupo con aluminio sérico bagjo (media < 20 Mg/1),
mostré tras e test un incremento del aluminio sérico similar a observado en & grupo control. Por €
contrario, los pacientes con aluminio sérico elevado (media > 80 mostraron una tendencia diferente, no
aumentando, e incluso disminuyendo sus valores de Al sérico (Figurall).



En relacion a los pacientes con funcién renal normal, tanto los ulcerosos estudiados pre-cirugia, que
mantuvieron a lo largo del estudio un pH gastrico sempre bajo (X = 1,67), como los controles,
incrementaron de forma similar los niveles de Al sérico y urinario tras €l test, mientras que por €l contrario
los estudiados post-cirugia, tuvieron un pH persistentemente elevado (X = 6,05) y no incrementaron ni €l
aluminio urinario ni el sérico, llegando este Ultimo incluso a disminuir a lo largo de la experiencia (Figura

).
DISCUSION

Debido ala condicion de ubicuidad del Al ya sefidlada, es facil imaginar las mdiltiples oportunidades
de contaminacién por Al del material usado rutinariamente en € laboratorio. Aqui € ATS juega un rol
fundamental dado que esta en sus manos la preparacion especial del material que se utilizara para recoger las
muestras, de é va a depender que se tomen las precauciones necesarias para realizar las extracciones, y en
Ultima instancia de su trabajo dependera que pueda evitarse la contaminacion, la que puede llegar a falsear
los resultados obtenidos en estas determinaciones.

Esta labor es fundamental en clinica para un manegjo raciona de todos los pacientes y adquiere
especial relevancia en investigacion clinica y experimentaj en donde se trabaja con un nimero muy
importante de muestras, que varian desde concentraciones muy bajas de aluminio a concentraciones muy
elevadas, en estas situaciones la planificacién, e orden, la pulcritud y la precision adquieren especial
trascendencia.

Un hecho importante a destacar, es que el presente trabgjo fue realizado con pacientes de varios
centros de nuestra region, siendo un buen gemplo de estudio en e que la metodologia juega un papel
fundamental y en e que la labor técnica de coordinacién entre centros llevada a cabo por € ATS es
imprescindible.

Al comienzo de este estudio y basados en nuestra impresion junto del didlogo y contacto con los
pacientes pensdbamos que aquellos enfermos con Al sé&ico mas elevado eran los que estaban
«hiperabsorbiendo € Al por via digestiva» hipétesis que posteriormente este trabajo no ha confirmado. Por
el contrario, se han encontrado resultados opuestos a laidea de partida.

Hemos confirmado que tras la administracion oral de una dosis tnica de Al (OH)s, los pacientes con
funcion renal normal mostraron diferencias en la absorcion de Al seglin el pH gastrico, siendo mayor en
aguellos con pH &cido (ulcerosos no intervenidos quirdrgicamente y controles), lo que demuestra € efecto
del pH en la absorcion gastrointestinal del Al (OH)s. Esto tiene importancia al prescribir al paciente en qué
momento debe tomar e Al (OH)s. Si éste se ingiere antes de la comida, cuando €l pH gastrico es &cido, € Al
(OH); se disolveray disociard, no actuando como ligante del fésforo y degjando una mayor proporcién de Al
libre para la absorcion, por e contrario, la administracién del Al (OH); en € periodo post-prandial
inmediato, cuando el pH géstrico se aproxima a la neutralidad, permitira que el Al (OH)3 a no disociarse
completamente cumpla mas eficazmente su efecto captor de fosforo y sea incapaz de absorberse
obteniéndose de ese modo €l efecto terapéutico buscado, con un menor riesgo de toxicidad para el paciente.

En relacion a los pacientes con insuficiencia renal cronica en hemodidlisis, se observé un
comportamiento diferente segin los niveles de Al sérico basaj, que como es sabido, indicarian € grado de
exposicion aluminica previa. Los pacientes menos expuestos (Al sérico basaj bajo) fueron los Unicos capaces
de absorber Al tras €l test, por e contrario dicha absorcion se vio blogueada en el grupo altamente expuesto
(Al sérico basal elevado). Estas diferentes respuestas a test de absorcion segin el grado de exposicion
previa, que recientemente han sido comprobadas experimentalmente, inclinarian a pensar que la exposicion
crénica a Al «saturaria» la proteina transportadora (transferrina) de Al, obstaculizando posteriores
incrementos de Al sérico a través de su absorcion gastrointestinal. En estos pacientes, la contaminacion con
Al del liquido de didlisis puede ser €l principal responsable de |a hiperaluminemia.

Por tanto, de acuerdo a estos resultados, quienes méas podrian absorber Al serian justamente los de
menor exposicion previa que, como consecuencia de ello, tendrian una mayor capacidad de transporte
plasmatico y absorcion intestinal de Al.

Si este trabajo no hubiese sido realizado por las ATS con €l cuidado, precisién y rigor necesarios, lo
mas probable es que sus resultados, contradictorios en un primer momento, hubiesen sido interpretados como
erroneos, producto de la contaminacion y sin sentido. Por € contrario la seguridad de un trabgjo
correctamente Illevado a cabo permiti6 un nuevo enfoque de los resultados y €l planteamiento de una
hipétesis opuesta a la inicial, la cual posteriormente ha sido confirmada tanto en animales como en
experiencias «in vitro».

El presente trabajo, cuya realizacion ha sido llevada a cabo practicamente en su totalidad por ATS,



resalta la importancia creciente del trabajo del ATS-DUE en investigacion clinicay enfatiza una vez mas €
papel esencial de dicho personal no sélo en € buen quehacer asistencial, sino en su colaboracién préactica en
el desarrollo de nuestro progreso en investigacion.
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Figura II : Variaciones de aluminjo sérico (pg/l). II-A Pacientes
con insuficiencia renal crénica (IRC). II-B Pacientes
con ilcera gastroduodenal (UGD). Los asteriscos indican
la significacidn respecto al valor basal.
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