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" Introducciobn

El aluminio (Al) en suero esta en su mayor parte {90 %)
fuertemente ligado a la transferrina’ y, por tanto, su ca-
pacidad para atravesar las membranas de didlisis es limi-
tada. Para conseguir incrementar su eliminacion se utili-
zan quelantes como la desferrioxamina (DFO)?, la cual
moviliza el Al de los tejidos formando un complejo DFO-
Al de alrededor de 600 daltons de peso molecular, facil-
mente dializable (Al ultrafiltrable). Con la utilizacién de
esta droga, el porcentaje de aluminio ultrafiltrable en sue-
ro pasa de un 10 a un 80 %3

Convencionalmente la DFO se infunde 44 horas antes
de la didlisis (al final de la dltima dialisis); de esta forma
se elevan considerablemente los niveles de Al en suero,
produciéndose un importante gradiente suero-dializado,
permitiendo, tras un periodo de tiempo mas o menos
prolongado, revertir las manifestaciones clinicas de la in-
toxicacion aluminica®. o

La investigacion de nuevas pautas de administracion de
DFO pueden permitir reducir la dosis y lograr el méximo
beneticio con minimos efectos secun(rarios.

Obijetivo

El objetivo del presente estudio fue evaluar in vitro el
comportamiento de la transferencia del complejo DFO-Al
a través de distintas membranas utilizadas en paired filtra-
tion dialysis (PFD) (hemophan y polisulfona) e in vivo la
cantidad de Al eliminado en PFD mediante la utilizacion
de 15 mg/kg de DFO administrados: a) 44 horas antes de
la didlisis segun técnica convencional, y b) media hora an-
tes.
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Material y métodos

Para el estudio in vitro se reemplazo al paciente por un
recipiente con una solucion con 200 pg/I de Aly 100 mg/I
de DFO en un buffer Tris-HCI de pH = 7,4. Esta solucion
muestra las caracteristicas adecuadas para la formacion
del complejo DFO-Al y todo el Al se encuentra en esta
forma. Se estudio el paso del complejo DFO-AI a través
de los dos tipos de membrana en el primer sector de PFD
(ultrafiltracion pura), asi como la eliminacion de dicho
complejo con diferentes membranas y distinta programa-
cion de pérdida de peso en el segundo sector de PFD (dia-
lisis). Para realizar las experiencias se utilizd una maquina
de didlisis Bellco ® Ultramatic B y monitor de PFD WS ® (So-
rin Biomédica).

En el estudio in vivo se estudiaron un total de cuatro
pacientes en programa de PFD. Todos los pacientes fue-
ron estudiados durante dos semanas consecutivas y bajo
tres condiciones: a) sin DFO; b) con DFO administrada
44 horas antes de la dialisis (técnica convencial), y ¢) con
DFO administrada media hora antes de la dialisis.

La dosis de DFO utilizada fue siempre de 15 mg/kg de
peso.

En todos los pacientes se cuantifico Al en el suero (de
la linea arterial y al comienzo de la didlisis), liquido de dia-
lisis, dializado, ultrafiltrado y en la solucién de sustitucion
mediante espectrometria de absorcion atbmica con hor-
no de grafito’. Para la recogida de las muestras se siguie-
ron las normas establecidas para evitar la contaminacion®.

Las comparaciones estadisticas se realizaron mediante
anélisis de varianza de una via (ANOVA) con posterior apli-
cacion del procedimiento Tukey HSD de comparaciones
mdltiples.

Resultados
Estudio in vitro
Se observd que no existe retencion del complejo DFO-Al

con las diferentes membranas y que es capaz de atravesar-
fas sin ning(n problema, ya que en la zona de ultrafiltracion



pura la concentracion de Al fue practicamente la misma
en el ultrafiltrado que en la «solucion paciente» tanto con
membranas de polisulfona (98,1 %) como hemophan
{95,3 %). En la zona de dialisis convencional, la elimina-
cion fue mayor con las membranas de mayor superficie
y permeabilidad, pero el aumento de la eliminacién al au-
mentar la pérdida de peso (presion negativa en el diali-
zador), no fue importante (fig. 1).

Estudio in vivo

La cantidad absoluta de aluminio eliminada cuando la
DFO se administré 44 horas antes de la didlisis fue signi-
ficativamente mayor que en los otros dos casos
(p <0,008), pero con un Al sérico de més del doble
(p <0,003). Si tenemos en cuenta la eficacia de las dos
pautas de administracién entendida como el cociente de
Al eliminado (ug/l) respecto del Al sérico, la DFO adminis-
trada media hora antes de la didlisis mostraria una eficacia
similar a la forma habitual de administracion (sin elevaciones
del Al sérico) y ambas superior a la no utilizacion de DFO
(p <0,05) (tabla I). El porcentaje de Al que atraviesa la mem-
brana de ultrafiltracion (primer sector de PFD) con respecto
al suero del paciente (tanto por ciento de Al ultrafiltrable) fue
inferior a los descritos en la bibliografia en presencia de
DFO (32,5% % 22,5 con DFO administrada 44 horas an-
tes de la dialisis, 43,7 % + 7,4 con DFO administrada me-
dia hora antes y 19,1 % * 15,14 sin DFO).

Conclusiones

Estos resultados sugieren que cuando la DFO es admi-
nistrada inmediatamente antes de la dialisis, el porcenta-
je de Al ultrafiltrable aumenta y el Al es eliminado princi-
palmente a través de ultrafiltracion sin necesidad de au-
mentar el Al sérico total.
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Fig. 1.—Comportamiento de las diferentes membranas de dilisis ante
la programacion de la pérdida de peso en la maquina de didlisis.

TRANSFERENCIA DE ALUMINIO EN PFD

Tablal. Al sérico y Al eliminado en las tres condiciones
estudiadas en Paired Filtration Dialysis

Al sérico Al eliminado Al eliminado/
g/ (ug) Al sérico

Sin DFO .....ccceenne. 48,4+12,2 112,3+753 2,19+ 1,05
DFO (44 h antes).... 108,6+27,0° 47411 1240% 4,41+1,02°¢
DFO (media h antes) 43,2+ 6,1 207.8+ 675 475+1,14°¢
* p <0,003.
b b <0,008.
© p <0,05.

Por el contrario, si la DFO es infundida 44 horas antes
de la didlisis, la eliminacion de Al se logra en base a un
incremento significativo y potencialmente peligroso en el
Al sérico total. En todo caso, la eliminacion es muy pe-
quefia con respecto a la esperada si el porcentaje de Al
ultrafiltrable fuera del 70-80 %. Dado que nuestro estudio
in vitro nos demostrd que el complejo AI-DFO atravi-
sa las membranas de dialisis sin ninguna dificultad, el alu-
minio que encontramos en el ultrafiltrado fue todo el
que se encontraba en el suero en forma de complejo
DFO-Al, lo que nos hace sospechar que in vivo el por-
centaje de Al ultrafiltrable no es tan alto como se descri-
be en la bibliografia sobre experiencias in vitro.

Si nuestros resultados preliminares se confirman, debe-
ria modificarse la pauta de administracion de la DFO v,
en combinacién con nuevas técnicas de didlisis, hacer un
uso mas eficaz de la misma.
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