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L. RIESGO

DE INTOXICACION POR
ALUMINIO: PAPEL DE LAS
FUENTES DE EXPOSICIONY
NORMAS DE PREVENCION

La intoxicacién aluminica ha
determinado una importante mor-
bimortalidad en pacientes con in-
suficiencia renal crémica, funda-
mentalmente en aquellos en trata-
miento dialitico. El efecto de la
acumulacién de este metal en dife-
rentes tejidos ha sido responsable
de la aparicién de importantes al-
teraciones tales como encefalopa-
tias, enfermedad dsea y anemia.
En general estas manifestaciones
denotan una exposicién al alumi-
nio importante y en ocasiones son
dificilmente reversibles de modo

. que para disminuir su incidencia
.es importante reconocer las situa-
ciones de riesgo ¥y conocer las
fuentes de exposicién con objeto
de realizar una adecuada politica
de prevencién.

Sibien las fuentes de exposicién
al aluminio son miltiples, dada la
ubicuidad de este elemento las so-
luciones de dialisis y los ligantes o
captores del f6sforo siguen siendo
las fuentes mayoritarias de expo-
sicién. Para poder valorar el grado
de exposicion a ambos es necesa-
rio cuantificar periédicamente
tanto las concentraciones de alu-
minio en las soluciones utilizadas
en hemodialisis como en los pro-
plos pacientes,

Gracias a los adelantos técnicos
que han permitido una mayor
precisién en la determinacién del
aluminio, a lo largo de los Gltimos

anos ha disminuido la cifra um-
bral por encima de la cual debe-
mos sospechar un exceso de alu-
minio, tanto en los valores corres-
pondientes a liquidos biolégicos
como a fluidos de diélisis. En el
momento actual, si se pretende

~que las soluciones de dialisis no

constituyan una fuente de exposi-
cién al aluminio, cualquier tipo de
solucién no deberia exceder, bajo
ningin concepto, una concentra-

" c16n final de 5 ug/l de aluminio.

El aluminio sérico estd ligado a
proteinas, fundamentalmente la
transferrina, por lo tanto al menos
un 90% es «no dializable» y un
10% esta en el suero unido a mo-
léculas de menor tamafio y seria
capaz de atravesar lamembrana de
dialisis. Si en el liquido de diali-
sis se supera esta cifra de alumi-
nio «dializable», (aproximadamen-
te 10% del aluminio total) no se
daran las condiciones de gradien-
tes de aluminio ultrafiltrable nece-
sarios para que durante la sesién
de didlisis pueda haber una trans-
ferencia de aluminio desde el pa-
ciente a la solucién. Consideran-

-do que un porcentaje muy impor-

tante de nuestros pacientes en dii-
lisis tienen cifras promedio de alu-
minio sérico inferiores a 60 ug/l,
un grupo no despreciable de pa-
cientes estarian en condiciones de
ganar aluminio desde la solucién
de dialisis.

Con objeto de clarificar este
concepto la figura 1 muestra un
ejemplo tipo de un paciente con
una concentracién elevada de alu-
mino (100 ug/l) y las posibilidades
de transferencia desde la solucién

de diilisis al paciente. En este caso
concreto, la solucién de dialisis
contiene 5 ug/l, y el paciente apro-
ximadamente unos 10 g/l de alu-
minio ultrafittrable (10% del alu-
minio total) en estas circunstan-
cias podria haber una transferen-
cia de aluminio desde el paciente a
la solucién. A medida que la con-
centracién de aluminio de la solu-
cién de dialisis se incrementa en el
sentido que indican las flechas, el
gradiente iria variando y llegaria a
invertirse justificando una ganan-
cia de aluminio por parte del pa-
ciente. En consecuencia, es im-
portante enfatizar que si bien gra-
cias a la deionizacion y a la ésmo-
sis inversa, se ha logrado dismi-
nuir de un modo importante la ex-
posicién masiva al aluminio, sino
se mantienen los niveles antes re-.
feridos, un porcentaje elevado de
pacientes seguirian expuestos al
aluminio procedente de las solu-
ciones de dialisis. ‘
Con respecto al riesgo de ab-

~sorcién digestiva del aluminio,

ésta justificaria una revisién criti-
ca de las normas de control de la
hiperfosforemia en el paciente con
insuficiencia renal. En la actuali-
dad existe un acuerdo en conside-
rar que no es necesario que los
pacientes en dialisis tengan nive-
les de fésforo sérico inferiores a
5 mg/dl. El objetivo a alcanzar se-
ria que la cifra de fésforo oscile
entre 5-5,5 mg/dl. Ademds, una
mejor indicacién dietética y una
adecuada utilizacién de los distin-
tos tipos de membranas de dialisis
de las que hoy disponemos, po-
drian colaborar en el control dela -
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. fosforemia e indirectamente en el

de la aluminemia en pacientes en
dialisis.

No obstante, si con estas medi-
das no se logra evitar la hiperfos-
foremia se hace necesario utilizar
captores o ligantes del fésforo en
el tubo digestivo, de los cuales el
hidréxido de aluminio es el més
potente, no obstante, dado su po-
tencial toxico a través de su absor-
cién, es conveniente reservarlo
como droga de segunda eleccién.
El carbonato de calcio es un efec-
tivo ligante del fésforo y si bien su
uso tiene importantes limitacio-
nes es prefenble considerar siem-
pre a éste como primera droga de
eleccién para el control de la hi-
perfosforemia. En los casos que
haya que combinar la ingesta de
carbonato de calcio e hidréxido de
aluminio, es conveniente no pres-
cribirlos de forma conjunta dado
que sus interacciones quimicas
podrian traer como consecuencia,
por un lado una pérdida del poder

ligante del {sforo y por otro la

disminucién de la absorcién gas-
trointestinal de calcio que aporta
el carbonato de calcio.

Como ya veremos més adelan-

. te, uno de los pilares fundamenta-

les sobre los que se va a basar el
diagnoéstico de intoxicacién alu-
minica serd la comprobacién de
una cifra de aluminio sérico eleva-
da, v la sospecha de contamina-
cién de los fluidos, ambos proce-
dentes de un anilisis de aluminio
que nos aportari el laboratorio.
Por lo tanto, resulta de fundamen-
tal importancia, conocer las limi-
taciones de este valor numérico y
conocer las medidas que debemos
tomar para lograr que dicho valor

esté exento de contaminacién y.

podamos deducir de él el diagnds-
tico que pretendemos. Esto justi-
fica que revisemos los aspectos
basicos de! fundamento de la de-
terminacién de aluminio y del
procesamiento de la muestra des-
de su extraccidén hasta su determi-
nacién con objeto de obtener el
miximo partido de los adelantos
técnicos de los que hoy dispo-

nemos.
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Elefecto de la
acumulacin de este
metal en diferentes
tejidos ha sido
responsable de la
aparicion de importantes
alteraciones tales como
encefalopatias,
enfermedad dsea

y anemia.

II. FUNDAMENTOS
DE LA TECNICA DE
DETERMINACION

La determinaciéon de aluminio
en fluidos biolégicos (suero, orina
y tejidos) asi como en liquidos de

diélisis fue un reto para los analiti- -

cos desde que existe la evidencia
de su toxicidad en pacientes con
insuficiencia renal crénica. Las
técnicas habituales de los labora-
torios (espectrofotometria, absor-
cién atdémica convencional, etc.)
no fueron capaces de solucionar
este problema, principalmente
por falta de sensibilidad en la de-
terminacion.

Actualmente la técnica mis
aceptada por los laboratorios de
todo el mundo para la determina-
cién del aluminio es la absorcién
atémica con horno de grafito.

Las caracteristicas mas impor-

tantes con las que aventaja al resto_

son:

— Sensibilidad. Los limites de
deteccion que se alcanzan con esta
técnica son siempre del orden de

ug/l. Concretamente para el
aluminio este limite de deteccidén
es de aproximadamente de 1 ug/l
mis que suficiente para su deter-

minacién en liguidos biolégicos. .

— Cantidad de muestra necesa-
ria. Una determinacién se realiza
con un volumen reducido de
muestra (50-100 ul), caracteristica
muy importante cuando se trata

de muestras especiales (tales como
liquido cefaloraquideo).

Para la determinacién de trazas
por esta técnica se aprovecha la
propiedad que tienen los elemen-
tos de absorber radiacién cuando

‘se encuentran en forma atémica.

Cada elemento absorbe radiacién
a una longitud de onda diferente
(aluminio: 309,3 nm).

Por tanto, el aluminio ha de en-
contrarse en forma atmica, y
para ello necesitamos un disposi-
tivo instrumental que convierta la
muestra en forma atémica. Los
componentes bisicos de un espec-
trémetro de absorcién atémica

con horno de grafito son: @

— Lampara de citodo hueco: Es
una limpara especial que tiene el
catodo del material del elemento
que queremos determinar (en
nuestro caso aluminio). Cuando
este citodo se pone incandescente
emite radiacién caracteristica del

- aluminio.

— Horno de graf:to Se trata de
un cilindro hueco de grafito de
unos 2 cm de largo v 0,5 cm de
didmetro donde se deposita la
muestra y es calentada, aplicando
una diferencia de potencial en los
extremos del tubo, hasta que al-
canza una temperaturaen la que la
mayor parte de la muestra estd en
forma atémica. Para evitar que el

tubo se queme a estas altas tempe~® :

rituras se rodea de una atmdsfera
inerte (generalmente argdn).

Si se pretende que las
soluciones de dialisis no
constituyan una fuente
de exposicion al
aluminio, cualquier tipo
de solucion no deberia
exceder, bajo ningin
concepto, una
concentracién final de

5 ug/1 de aluminio.
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— Monocromador: es el encar-
gado de aislar la longitud de onda
que nos interesa.

— Fotomultiplicador: Nos trans-
forma la radiacién éptica en una
intensidad de corriente eléctrica
proporcional y que puede ser me-
dida con facilidad.

El proceso de atomizacién se
realiza colocando en el interior del
tubo de grafito del orden de 10-20
ul de muestra y este se somete aun
ciclo de calentamiento progresivo
aplicando una diferencia de po-
tencial en los extremos del tubo.

IL.a. INCONVENIENTES

DE LA TECNICA.
NECESIDAD DE CONTROL
DE CALIDAD.

Si bien la técnica en si ha sido
capaz de resolver el problema de
la determinacién de aluminio en
fluidos biolégicos a muy bajas
concentraciones también es cierto
que tiene una serie de desventajas
con respecto a las técnicas analiti-
cas convencionales:

— Coste: Ademis del precio del

equipo en si (bastante considera-
ble) el material fungible tiene un
precio elevado lo que encarece el
precio de cada determinacién, val-
gan como ejemplo los tubos de

‘graﬁto (uno para cada 50-60

muestras). Argon (1 botellade 51
para 150-160 muestras), viales
para la preparacién de las mues-
tras, etc.

—Tlempo de determinacién:
como término medio pueden ha-
cerse del orden de 30-40 muestras
en 8 horas de trabajo. Si bien el
tiempo tedrico es menor, en la
prictica, es una técnica que da
bastantes problemas que impiden
superar ese namero de muestras.

— Imprecisién de resultados:
Controles interlaboratorio nos
muestran que una misma muestra
determinada en distintos labora-
torios tienen un coeficiente de va-
riacion elevado.

Como consecuencia de la im-

precisién y de los problemas téc-
nicos a que se encuentra sometida

- Ja absorcidn atémica con horno de

grafito es muy importante realizar
un control de calidad rutinario
que nos detecte los problemas que
podamos estar teniendo y que
pueden pasar inadvertidos. En
este sentido, nuestro laboratorio
esti inscrito en un programa de
control de calidad de la C.E.E.
realizado por la Universidad de
Surrey en Inglaterra.

El control de calidad consiste
en que una misma muestra de sue-
ro es determinada por mis de 50
laboratorios de toda Europa de tal
forma que cada laboratorio puede
tomar como referencia el valor
promedio de los demds.

ILb. DETERMINACION
DE ALUMINIO EN SUERO,
LIQUIDOS DE DIALISIS

Y TEJIDOS.

La determinacién en todos los
casos se realiza por comparacién
de la absorcién atémica producida

por la muestra frente a unos pa-

trones acuosos de aluminio de
concentracidn conocida.

Cada una de las determinacio-
nes tiene sus particularidades:

— Suero: debido a la viscosidad
del suero resulta muy dificil intro-
ducirlo en el interior del tubo de
grafito. Por ello hay que diluirlo
(1/1) con agua ultrapura.

— Liquidos de dialisis: En éstos
no hay problema de viscosidad y
la introduccién de la muestra en el
tubo de grafito se hace de forma
directa. Es importante resefiar que
en este caso la determinacién de
concentrados de diilisis por hor-

La técnica mas aceptada
por los laboratorios

de todo el mundo para
a determinacion de

]

Una mejor indicacion
dietética y una adecuada
utilizacién de los
distintos tipos de
membranas de dialisis
de las que hoy
disponemos, podrian
colaborar en el control
de la fosforemia

e indirectamente en el
de la aluminemia

=l en pacientes en didlisis.

no de grafito entraia grandes difi-
cultades debido al elevado conte-
nido salino de éstos. Actualmente
es imposible hacerlo de forma di-
recta y es preciso diluir bastante la
muestra, perdiendo asi sensibili-
dad en la determinacién.

— Tejidos: Antes de hacer la de-
terminacién de aluminio es preci-
so-poner el tejido en forma liqui-
da. Para ello la mayoria de los au-
tores disuelven la muestra me-
diante un ataque acido (HNQ,) en
recipientes de teflon. Actualmen-
te son muy utilizados los reacto-
res de teflon a presidn. Se trata de
un vaso de tefldn que se introduce
dentro de un recipiente de acero
cerrado herméticamente. Una vez
disuelta la muestra se diluye con
agua hasta un volumen conocido
y la muestra liquida se determina
como las anteriores.

Con sueros y llquldos de d1a11-
sis si no hay ningiin problema téc-
nico pueden determinarse del or-
den de 30-40 muestras por dia,
mientras que con los tejidos el
ttempo de determinacién es mu-
cho mayor, ya que cada muestra
conlleva un largo proceso de diso-
lucién, y no se puede disponer de
muchos reactores de teflén debi-
do a su precio. Con 5 reactores
pueden realizarse del orden de 5-
10 muestras semanales.
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IL.c. PROBLEMAS QUE

SE DESPRENDEN DE
INADECUADA RECOGIDA,
ALMACENAMIENTO Y/O
ENVIO.

El proceso de determinacién de
aluminio comienza en el momen-
to que se recoge la muestra y ter-
mina cuando tenemos un niimero
que nos indique la concentracién
de aluminio. Cualquier paso in-
termedio que no se realiza adecua-
damente hace fracasar todo el pro-
ceso de determinacion. En este
sentido quiero resaltar la 1 impor-
tancia de evitar la contaminacién
de la muestra por parte del perso-
nal encargado de recogerla (el

ATS).

Otro punto importante es el
etiquetado de los tubos. Resulta
importantisimo para el analista
conocer la procedencia de las
muestras. Un analista con expe-
riencia en determinaciones de alu-
minio puede intuir cual va a ser el
rango de aluminio si conoce per-
fectamente el tipo de muestra.

En nuestro laboratorio se han
recibido muestras de concentra-
dos de dialisis etiquetadas como
liquidos de bafio de diilisis. Cada
vez que un error de estos se pro-
duce se procesa un concentrado
de didlisis como si fuera bano de
dialisis y se retrasa la dindmica de
la determinacién de muestras en
aproximadamente media hora.

Otro error que con frecuencia
hemos constatado es el recibir
muestras de suero de pacientes
que estaban en tratamiento con
DFO vy estaban etiquetadas como
aluminio basal, excediendo el ran-
go en el que el aparato estaba le-
yendo y obligando a preparar de
nuevo la muestra, con la conse-
cuente pérdida de tiempo y di-
nero.

Por ello es importante que el
A.TS. conozca cémo tratar la
muestra para evitar la contamina-
cién, cémo etiquetarla, cémo
conservarla, etc,, en resumen
cémo garantizar que la muestra
llega en 6ptimo estado al analista,
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III. PAPEL DEL ATS

EN LA PREVENCION
‘DE LA INTOXICACION
ALUMINICA.

De acuerdo a lo antes mencio-
nado resulta ficil entender el pa-
pel que juega el ATS, enla preven-
cién de la intoxicacion aluminica,
ya que en sus manos asienta la res-
ponsabilidad de tomar las precau-
ciones oportunas para que las
muestras representen lo que de
ellas se pretende.

Para que este aspecto tenga una
clara trascendencia prictica es ne-

cesario seguir cuidadosamente las
normas detalladas en las tablas I a
I1I. En caso de no disponer de ma-
terial de poliestireno cristalino es-
téril, y poder usar cualquier otro
tipo de plistico, procederiamos a
su tratamiento, sumergiéndolo en
icido nitrico al 10% durante 24
horas, pasadas las cuales lo aclara-
riamos tres veces con agua desio-
nizada y lo secariamos en estufa a
60° C.

Las peculiaridades y consejos
referentes a la recogida de los dis-
tintos tipos de muestras se especi-
fican en la tabla I1. Por dltimo, los

e No rnatenal de v1dr10

'No reutxhzar el maten 1}

'. -'_'f—- Ut111zar s1empre ei material lastico adecuado

No mampular mnecesanament las muestras

Tabla IL. Recogida de muestras.




aspectos esenciales referentes a
conservacidn y envio de las mues-
tras se detallan en la tabla I11.

IV. DIAGNOSTICO
DE INTOXICACION
ALUMINICA.

La intoxicaciéon aluminica es
una complicacién relativamente
frecuente de los pacientes en he-
modidlisis. Sus manifestaciones
clinicas son la encefalopatia diali-
tica, la «osteodristrofia alumini-
ca» cuya forma clinica mis comin
es la osteomalacia aluminica, la
disfuncién paratiroidea, la anemia
y probablemente cierta afectacion
cardiaca. Centraremos el diagnos-
tico de Intoxicacién Aluminica en
el diagnostico de Ia osteomalacia
aluminica por ser ésta actualmente
la forma clinica mas invalidante de
los pacientes en didlisis y la mis
conocida.

El diagndstico de la Intoxica-

cién Aluminica se basa en tres pi- -

lares diagnésticos: un primer ni-
vel clinico que sélo permite sospe-
charla; un segundo nivel orienta-
dor que comprende alteraciones
bioquimicas, radioldgicas y cente-
llograficas; y un tercer nivel de
confirmacién, ya sea a través de
un método indirecto y no invasivo
como es el test de desferrioxami-

na, o bien por medio de una técni-
ca directa como la biopsia Gsea,
con o sin determinacién de alumi-
nio en el hueso (figura 2).

IV.a. CRITERIOS CLINICOS

Dentro de ellos deben conside-
rarse dos aspectos:

1) Antecedentes de exposicion
al aluminio: Estd presente en to-
dos los pacientes ya sea oral o pa-
renteral. Clasicamente se dice que
la exposicién al aluminio debe te-
nerse presente en todo paciente
que lleve mds de seis meses en he-
modialisis. Sin embargo, la expo-
sicién oral es cada vez mds impor-
tante ya que actualmente los pa-
cientes con insuficiencia renal se
controlan ambulatoriamente des-
de etapas tempranas de la misma
lo que condiciona la administra-
cién prolongada de hidréxido de
aluminio para controlar la hiper-
fosforemia. Este hecho es particu-
larmente importante en los pa-
cientes con insuficiencia renal de
larga evolucién, los cuales a su in-
greso en hemodiilisis ya pueden
tener un grado de exposicién im-
portante (tabla IV).

2) Sintomas clinicos: Son tar-
dios y su presencia indicd una eta-
pa mas avanzada de la enferme-
dad. Los mas frecuentes son los

sintomas éseos (dolor, fracturas
patoldgicas sobre todo costales y
pelvianas, miopatia proximal) y
neurolégicos (alteraciones del ca-
racter, disartria, mioclonias, con-
vulsiones, demencia, coma), aun-
que mas del 50% de los pacientes
son asintomdticos. Algunas de es-
tas alteraciones son muy sutiles y
dificiles de diagnosticar en las pri--
meras etapas. La ATS juega un rol
importante en la deteccién precoz
de dichas alteraciones por ser la
persona que pasa mas tiempo en
contacto con el paciente en una,

Unidad de Dialisis.

IV.b. ESTUDIOS
NO INVASIVOS.

Ninguno de ellos es especifico,
pero junto con los demas ayudan
al diagnéstico (tabla I'V).

1) Radiologia: Puede mostrar
una disminucién de la mineraliza-
cién é6sea o la presencia de fractu-
ras antiguas o recientes con mala
formacién de callo 6seo.

2) Densitometria dsea y tomo-
grafia computada: Muestran una
disminucién de [a masa ésea.

3) Scan dseo con tecnecio:
Muestra un recambio 6seo bajo, y
un patrén de captacién bastante
caracteristico en la osteomalacia
aluminica.

Figura 1:

Ejemplo tedrico de transferencia de Aldel paciente ala solucién de
dialisis y viceversa al aumentar Ia conccntrac:lon de aluminio en

esta altma.

M Al ultrafiitrable
Al ligado a transferrina

Figura 2;

Pasos diagndsticos en la intoxicacién aluminica (explicacién en el

texto).
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Tabla IIL Conservacién y envio de muestras.

4) Marcadores bioquimicos in-
directos:

— Calcio y PTH: En pacientes
con osteomalacia aluminica se
pueden encontrar calcemias not-
males, o hipercalcemias esponti-
neas (sin aporte de calcio por via
oral) o ante dosis bajas de vitami-
na D. La PTH suele ser normal o
baja.

5) Marcadores directos:

— Aluminio sérico: es un buen
parametro indicador de exposi-
ciébn crénica o aguda reclente,
pero mal indicador de depésito ti-
sular. Para hacer una correcta in-
terpretacion de los resultados es
indispensable conocer los valo-
res de normalidad para el labora-
torio que realiza la determina- -
cién ya que pueden ser sumamen-
te variables. En nuestro laborato-
rio los valores normales en la po-
blacién con funcién renal normal
son 3,5 1 1,6 ug/l. No obstante,
los criterios de normalidad en la
poblacién en dialisis son diferen-
tes, y deberian considerarse como
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valores «normales» o aceptables

los aluminio séricos inferiores a

40 ug/l, moderadamente elevados
entre 40 y 80 ug/l y francamente

_elevados por encima de 80 ug/l.
6) Técnicas que permiten con-

firmar el diagnéstico:

— Test de desferrioxamina.

— Biopsia Osea con histologia
convencional, histomorfometria,
técnicas histoquimicas y/o deter-
minacién de aluminio en hueso.

IV.c. TEST DE
DESFERRIOXAMINA (DFO).
METABOLISMO DE LA DFO.

La DFO es una droga natural
sintetizada por un hongo, el Acti-
nomyces, cuya propiedad funda-
mental es la de ser quelante, o sea

. que tiene la propiedad de unirse

fuertemente a metales en particu-
lar al hierro y al aluminio. Este he-
cho tiene especial importancia ya
que siempre que se prescribe
DFO para el tratmaiento de una
intoxicacidén aluminica no sélo se

elimina aluminio sino también
hierro, con las consiguientes con-
secuencias negativas que pueden
aparecer en el curso del tratamien-
to 5i no se toman las medidas ade-
cuadas para prevenirlo.

La DFO es inactiva por via oral
por lo que dadas las particularida-
des de la dialisis se debe adminis-
trar siempre por perfusién intra-
venosa.

Cuando se infunde DFO ésta se
une al hierro y al aluminio for-
mando ferrioxamina y alumino-
xamina respectivamente, y que-
dando cierta cantidad de DFO li-
bre tanto mayor cuanto mayor sea
la dosis administrada. Esta dltima
es la responsable de los efectos t6-
xicos de la droga, por lo tanto de-
berin ajustarse las dosis a los efec-
tos de disminuir 2l miximo posi-
ble la fraccion libre.

Tanto la DFO libre como sus

. metabolitos se eliminan por via

hepitica y renal, por lo que en pa-
cientes con insuficiencia renal y/o
insuficiencia hepitica deben dis-
minuirse las dosis ya que de lo
contrario los altos niveles sangui-
neos de la droga pueden determi-
nar efectos toxicos graves.

Test de DFO: En la actualidad
representa la técnica no invasiva
de mayor utilidad para valorar los
depésitos tisulares de aluminio.

En un niimero previo de Bise-
den.(IV Trimestre-1988 pp 11-12)
detallamos la metodologia del test
de DFQ si bien es importante ma-
tizar que los criterios para consi-
derar un test positivo van cam-
biando y la tendencia es la de se-
guir criterios mis restrictivos.

Las diferencias de aluminio sé-
rico PostDFO-PreDFO superio-

despreciable de pacientes
estarian en condiciones

0
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Sintomas clinicos: Los
mas frecuentes son los
intomas 0seos

y neurologicos.

| La A.T.S. juega un rol
importante en la
deteccion precoz de
dichas alteraciones por
set la persona que pasa
mds tiempo en contacto
con el paciente en una

g@ Unidad de Dialisis.

res a 150 ug/l se consideran diag-
noésticos de acamulo patoldgico
de aluminio. No obstante es im-
portante resefiar que en paciente
con sobrecarga férrica excepcio-
nalmente se obtendran estos valo-
res y habri que considerar como
«peligrosos» a incrementos infe-
Tiores.

BIOPSIA OSEA

Esta es la unica técnica que per-
mite confirmar el diagndstico con
total certeza. Es una maniobra in-
vasiva, pero realizada por perso-
nas experimentadas carece pricti-
camente de riesgos.

Para que la biopsia ésea aporte
todos los datos necesarios para el
diagnéstico es indispensable que
la muestra sea un cilindro de ta-
mafio adecuado (8 mm), para lo
cual debe realizarse con trécar de
Bordier. La biopsia se realiza en la
cresta iliaca, ya sea transiliaca o
perpendicular a la cresta, con
anestesia local y precedida de una
premedicacién con Atropina y
Dolantina, con lo que se logra dis-
minuir al maximo el dolor.

Las complicaciones de la biop-
sia son extremadamente raras y
todas son complicaciones meno-
res: dolor ficilmente controlable

.con analgésicos comunes si se si-
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Tabla IV. Resumen de criterios y estudios dtiles en el diagnéstico de intoxicacién
aluminica.

guen las medidas ya sefialadas, he-
matoma de la herida, e infeccién
de la herida ficilmente evitable si
se siguen las medidas de asepsia
habituales.

En resumen: El diagnéstico de
Intoxicacion Aluminica no se
hace por un solo valor aislado de
aluminio sérico sino por el con-
junto de datos que aportan la cli-
nica, la radiologia, el scan 6seo,
los parimetros bioquimicos, y

fundamentalmente a través del
test de desferrioxamina y la biop-
sia 6sea con o sin determinacién
de aluminio en el hueso (tabla IV).

V. EFECTOS INDESEABLES
DEL TRATAMIENTO CON
DESFERRIOXAMINA.

A pesar de que la desferrioxa-
mina fue introducida en terapéuti-
ca en la década de los sesenta, tra-
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El diagndstico de
Intox1cac1on Aluminica
no se hace por un solo
valor aislado de aluminio
sérico sino po el
conjunto de datos que
aportan la clinica, la
radiologia, el scan dseo,
los parametros
bioquimicos, y
fundamentalmente

a través del test de
desferrioxamina y la
biopsia dsea con

0 sin determinacion de
aluminio en el hueso

dicionalmente se ha considerado
que este firmaco carecia de efec-
tos secundartos importantes. Sint
embargo, en los @lumos afios se
han descrito diversos efectos se-
cundarios, algunos de ellos poten-
cialmente graves, en pacientes tra-
tados con desferrioxamina y que
estan resumidos en la tabla V.

Los primeros efectos secunda-
rios descritos fueron de tipo alér-
gico (rash, urticaria, shock anafi-
lictico), aunque son raros. El
efecto secundario mas frecuente
es la hipotensién cuando la desfe-
rrioxamina se administra por via
e.v. Ello es debido a una vasodila-
tacién, probablemente por libera-
cién de histamina, aunque este ex-
tremo es discutido. A fin de pre-
venir 0 minimizar este efecto se
aconseja administrar la desferrio-
xamina lentamente, a una veloci-
dad de infusién no superior a 15
mg/kg/hora. Bloomflied y cols.
describieron la aparicién de cata-
ratas en dos pacientes talasémicos
tratados con desferrioxamina,
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atribuyendo la aparicién de las
mismas al tratamiento quelante.
En experiencias posteriores y la
nuestra propia en pacientes hemo-
dializados no se ha observado una
mayor incidencia de cataratas en
pacientes tratados con este far-
maco.

El tratamiento con desferrioxa-
mina en pacientes hemodializados
tratados por una sobrecarga alu-
minica puede desencadenar una
encefalopatia aluminica o agravar
los sintomas de la misma. Ello es
atribuido a la movilizacién de los
depésitos de aluminio con el con-
siguiente incremento de los nive-
les plasmiticos del mismo. Por
ello se aconseja que, al iniciar el
tratamiento con desferrioxamina,
se monitoricen los niveles séricos
de este metal y ajustar la dosis del
firmaco para que éstos no exce-
dan de 400 ug/1.

La toxicidad visual puede ser
clinica o subclinica. La forma cli-
nica se caracteriza por una dismi-
nucién de la agudeza visual y una
alteracion de la visién de los colo-
res. Acompainiada en ocasiones de
una cegueranocturna. La explora-

cién . oftalmoldgica confirma la
disminucién de la agudeza visual
y demuestra la existencia de una
tritanopia (alteracion del eje azul-
amarillo} en el test de Farnsworth
de 28 tonalidades, caracteristico
de una retinopatia adquirida. En
el fondo del ojo puede observarse
ocasionalmente la presencia de
depésitos pigmentarios permacu-
lares. En nuestra experiencia y
la de la literatura esta toxicidad
es mis frecuente cuando se utili-
zan dosis altas de desferrioxamina
(40 mg/kg), apareciendo de forma
precoz, incluso después de la pri-
mera dosis. Respecto a la evolu-
cién existen opiniones discordan-
tes; asi mientras algunos autores
observan una recuperacién total,
en nuestra experiencia la recupe-
racién tras la retirada del firmaco
sélo es parcial.

La toxicidad auditiva también
puede ser clinica o subclinica. Este
se caracteriza por una sordera
aguda bilateral acompanada de
acifenos en ocasiones. La audio-
metria revela una sordera de per-
cepcién que afecta primordial-
mente a frecuencias medias-altas.
En un paciente con toxicidad au-

Tabla V. Efectos indeseables del tratamiento con desferrioxamina.
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El proceso

de determinacion

de aluminio comienza en
el momento que se recoge
la muestra y termina
cuando tenemos un
‘némero que nos indique
la concentracion

de aluminio. Cualquier
paso intermedio que no
‘serealiza adecuadamente
hace fracasar todo

el proceso de
determinacion, En este
sentido quiero resaltar la
importancia de evitar

la contaminacién de la
muestra por parte del
personal encargado

de recogerla (el ATS).
Por ello es importante
queel ATS conozca como
tratar [a muestra para
evitar la contaminacion,
como etiquetarla, como
conservatla, etcétera,

ditiva el estudio de potenciales
evocados demostré que se trataba
de una toxicidad coclear. La toxi-
cidad auditiva aparece con la nor-
‘malizacién de los niveles de ferri-
tina o aluminio. Su evolucién es

buena normalizandose la audicién -

tras la retirada del firmaco.

Recientemente se ha descrito
que la desferrioxamina predispo-
ne a la aparicién de yersiniosis en

pacientes hemodializados con he-
mosiderosis. Se cree que la desfe-

rrioxamina actuaria como un side-
réforo, favoreciendo el creci-
miento de estas bacterias. Tam-
bién se ha descrito la aparicién de
mucormicosis en pacientes hemo-
dializados tratados con desferrio-
Xamina tanto con intoxicacién por
hierro o aluminio cuya evolucién
es frecuentemente mortal.

Desde el punto de vista meta-
bélico se ha descrito la aparicién
de hiperparatiroidismo secundario
en pacientes con osteomalacia alu-
minica. Ello se atribuye al efecto
inhibidor de aluminio sobre la se-
crecion de PTH, por lo que la de-
plecién de este metal puede indu-
cir la aparicién de un hiperpa-
ratiroidismo latente. También se
han descrito hipocalcemias seve-
ras en pacientes paratiroidectomi-
zados con osteomalacia alumini-
ca. Ello es debido a que el deple-
cionarse los depésitos 6seos de
aluminio se produce una aposi-
cién de calcio sérico en el hueso
desmineralizado, lo que se ha de-
nominado «sindrome del hueso
hambriento». Esta posicién de
calcio en el hueso conduce a una
hipocalcemia que no es contra-
rrestada por un aumento de para-
tormona. Asimismo durante el
tratamiento con desferrioxamina
puede aparecer una ferropenia por
deplecién de hierro en pacientes
con intoxicacién aluminica y de-
pésitos de hierro normales o ba-
jos. Por ello se aconseja la monito-
rizacién periédica de los niveles
de ferritina y la administracién de
suplementos de hierro por via oral
cuando los niveles de ferritina son
inferiores a 80 ng/ml.

En conclusién, el tratamiento
con desferrioxamina puede indu-
cir una serie de efectos secunda-
rios que deben ser conocidos por
el personal sanitario a fin de detec

tarlos lo mis precozmente posible -
y tomar las medidas oportunas.:
Asimismo la indicacién, dosis v
duracién del tratamiento deben
ser cuidadosamente evaluadas en -
cada paciente dados los riesgos in- -
herentes de este tratamiento que-

lante.

a. absorcidn’ gastrointe
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