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RESUMO

Analisou-se a concentragdo sérica do aluminio em 90 doentes renais crénicos submetidos a Hemodialise
regular. A concentragfio sérica média do aluminio foi de 30,88 +:25,91 mcg/ 1, apresentando s6 um doente uma
concentragdo superior a 100 mcg/1. Procedeu-se em I8 doentes & prova de infusdo de desferoxamina para
avaliar os depésitos tecidulares de aluminio, principalmente os depésitos ésseos. O valor médio obtido do Ado
aluminio foi de 52,33165,27 mcg/ 1. Obteve-se uma correlagdo positiva e significativa entre a quantidade de
hidréxido de aluminio ingerido e a concentragdo sérica do aluminio (r= 0,234,p <0,05 ¢ 0 A do aluminio
(r=0,614, p <0,01), o que demonstra que a absor¢io intestinal de aluminio é um factor de risco de intoxica¢io
aluminica nos doentes em Hemodialise. Conclui-se nesta populagido que: a) os niveis de aluminémia sfo
inferiores aos que geralmente se encontra em casos de encefalopatia e anemia relacionados com a intoxicagio
aluminica; b) os valores do A do aluminio sfo inferiores excepto num caso, aos que varios autores encontraram
em doentes com osteomaldcia aluminica.

SUMMARY

Serum Aluminum concentration and desferoxamine infusion test in a groupofpatients on regular hemodialysis
hemodialysis. The mean serum aluminum level was 30,881:25,91 mcg/1, except one patient who showed a
concentraction higher than 100 mcg/l. The desferoxamine infusion test was made in eighteen patients to
evaluate the aluminum tissue deposits, mainly osseous. The mean level achieved from the A of aluminum was
52,33 £27 mcg/1. An important and positive correlation was achieved among the quantity of oral intake of
aluminum hydroxide and the serum aluminum concentration (r=0,234,p <0,05) and the A of aluminum
(r=0,614,p <0,01), which showed that the intestinal absorption of aluminum is an important cause of aluminum
intoxication among hemodialysis patients. It follows that: a)aluminaemia levels are lower than the ones usually
found in encephalopathy and anemia cases related to aluminum intoxication; b) excepting one case, the levels of
the A of aluminum are lower than those that some authors have found in patients with aluminum osteomalacia.

INTRODUCAO

Em 1970, Berlyne 1 chamou a atengio para o risco da acumu-
lagdo excessiva de aluminio nos doentes em Hemodiilise cré-
nica. Desde entdo varios estudos vieram confirmar este risco e
identificar as principais consequéncias como sejam a encefalo-
patia de dialise > *a osteomaldcia > ®’ e a maneira microci-
tioca. ®%'°

A confirmagio da acumulagdo de aluminio nos varios orgios
dos doentes em Hemodiilise tem sido feita por andlises histo-
quimicas de material de bidpsia ou necrépsia. ' " '%!? No
entanto, como ndo é possivel estudar com este método todos os
doentes em risco, tem-se tentado estabelecer uma correlagdo

“adequada entre as complicagGes clinicas, os niveis tecidulares de
aluminio e os valores de aluminémia plasmatica ¢ do teste da
mobilizagio do aluminio dos tecidos com o quelante desferoxa-~
mina, '®!1¢

As causas da intoxicagdo aluminica tém sido muito discutidas
e poderdo dividir-se em dois grupos principais cuja importancia
relativa variara consoante os centros de Hemodiilise — a conta-
minagdo por aluminio do banho de dialise e a-absorgio intesti-
nal de grandes quantidades de aluminio sob a forma de
hidréxido de aluminio coloidal ou outras.

Também tém sido estudadas as relagdes entre a absorgido
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intestinal do aluminio € a sua acumula¢do no organismo Ihise

os niveis de hormona paratiroideia. ' °

Como este assunto ndo estd muito estudado entre nds e como
a sua importancia varia entre os Centros de Hemodialise, deci-
dimos iniciar um programa de investigagido de que apresenta-
mos os primeiros resultados.

MATERIAL E METODOS

Os niveis de aluminio foram determinados por espectrofoto-
metria de absorgfo atémica sem chama, com cimara de grafite.

Foi analisada a concentragdo de aluminio na 4gua colhida em
2 pontos do circuito de tratamento de 4gua — deposito da dgua
da rede geral de distribui¢io e ap6s tratamento por osmose
inversa. Analisou-se a concentra¢do de aluminio no banho de
didlise.

Foi determinada a aluminémia pré-didlise num grupo de 90
doentes renais crénicos em Hemodialise iterativa — 50 homens
e 40 mulheres, idade média 49,72+16,84 anos e com tempo
médio de didlise de 32,251+:26,73 meses. (Quadro 1)

Determinou-se a concentragéo sérica da parathormona por
método radioimunolégico, fragmento C — terminal.

Calculou-se a quantidade total de aluminio ingerido para
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QUADRO | — Populagiio de doentes estudada e valor da con-
centraciio sérica média do aluminio.

NO Doentes Idade T.D. Meses Al {mcg/1)
d's0 49,72 32,25 30,88 *
90 -
<g 4 + 16,84 + 26,73 + 25,19

* S5 um doente > 100meg/1

cada doente por meio de inquérito e da analise dos processos
clinicos.

Realizou-se a prova de infuso de desferoxamina em 18 doen-
tes escolhidos aleatoriamente do grupo geral e divididos em 3
grupos iguais, consoante o tempo de didlise: menos de 2 anos;
entre 2—Sanos; mais de 5 anos. Esta prova consistiu nas infusdo
de 40mg/Kg de peso de desferoxmina durante cerca de | hora,
imediatamente apos uma sessdo de dialise. Antes da infusdo e
antes do inicio da sessdo seguinte de hemodialise (+44 horas de
intervalo), foram colhidas amostras de sangue para determma-
¢o da concentragio sérica do aluminio — Valores T e T
respectxvamente A varlaqao da concentragio de aluminio (A) é
igual 4 diferenca T T

No estudo estatistico utilizaram-se o teste T de Student ¢ os
teste de regressdo linear, considerando o valor p significativo
<0.05.

RESULTADOS

A concentragio de aluminio na rede geral de distribuig@o foi
de 57mcg/1, ndo sendo o aluminio detectado na adgua apos
osmose inversa. No banho de didlise a concentragédo de aluminio
obtida foi de Imcg/1.

A concentracgio sérica média do aluminio encontrada foi de
30,88+25,19mcg/ 1. S6 um doente da populagio estudada apre-
sentou uma concentragio sérica do aluminio superior a 100
mcg/1, sendo o unico que possuia manifestagdes clinico-
bioquimicas de doenga éssea relacionada com o aluminio.
(Quadro 1)

Definiram-se dois grupos de doentes consoante o valor da
aluminémia basal foi superior ou inferior a 20mcg/1, valor
limite considerado como normal para uma populagdo sem
doenga renal (Quadro 2). Entre os dois grupos s6 a quantidade
de hidréxido de aluminio ingerida apresentou uma diferenga

significativa sendo superior no grupo com aluminémia maior
que 20mceg/ 1 (p<<0,05). Utilizando o teste de regressdo linear
confirmou-se a existéncia de uma correlagio positiva e significa-
tiva (r=0,234, p<0,05) entre a quantidade de hidréxido de
aluminio ingerido e a concentragéo sérica do aluminio. (Fig.1)

A prova de infusdio com desferoxamina revelou um valor
médio do A do aluminio de 52,33165,27mcg/ 1. O A do alumi-
nio nfo apresentou diferenca significativa entre os trés grupos
submetidos a prova de desferoxamina. S6 um doente apresen-
tou um valor do A do aluminio superior a 200mcg/ 1, sendo o
mesmo que, como atras foi dito, tinha também uma concentra-
¢do sérica do aluminio superior 100mcg/1 e manifestagSes
clinico-brioquimicas sugestivas de doenga Osséa relacionada
com o aluminio.

150 n=90

r=0,234

p<€0,05
1001
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Figura I — Concentragdes séricas individuais do aluminio analizadas em fungdo
da quantidade de hidréxido de aluminio ingerido no grupo geral de doentes.

O teste de regressdo linear confirmou a existéncia de uma
correlagdo directa e significativa (r=0,614,p <0,01) entre as
quantidades de hidroxido de aluminio ingerida € o A do alumi-
nio no grupo dos 18 doentes submetidos a prova de desferoxa-
mina. (Fig. 2)

O valor sérico da PTH nio apresentou qualquer correlagio
linear com a concentragdo sérica do aluminio ou com o A do
aluminio.

QUADRO 2 — Grupos de doentes em fungiio do valor da aluminémia; diferenca significativa da quantida-

de de hidréxido de aluminio ingerido entre os dois grupos.

N¢ Doentes Idade T.D.(meses) Al(mcg/L) PTH(ng/m1) AI(OH)3(g)

Grupo I 38 d 19 50,4 27,81 13,18 2,27 1441,36
 2omeg/L Q19 +17,5 + 24,78 + 7,45 +1,80 +1700,52
p NS NS < 0,001 NS < 0,01

Grupo II 52 d'3 49,05 36,69 44,40 1,96 2865,13
> 20meg/L g2 + 16,19 + 28,69 + 24,32 + 1,49 + 2866,17
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Figura2 — Variagdes individuais da concentragio sérica do aluminio (A) anali-
sados em fun¢do da quantidade de hidréxido de aluminio ingerido no grupo de
doentes submetidos 4 prova da DFO.

DISCUSSAO

A concentragdo do aluminio no banho de didlise é muito
inferior ao valor limite de seguranca estipulado por alguns
autores como sendo inferior ou igual a 5mcg/1 20. Assim,
podemos afastar a contaminagdo pelo banho de didlise como
causa de intoxicagdo aluminica nestes doentes. Como se veri-
fica, a introdugdo de novos métodos de tratamento de dgua,
como a osmose inversa, veio permitir obter 4gua tratada sem
aluminio a partir da rede de distribuigdo contendo niveis eleva-
dos de aluminio.

Actualmente a maior parte dos autores 17,18,21,22 chamama
atengdo para a importancias da absorgfo intestinal do aluminio,
contido nos agentes quelantes do fosforo, como a principal
fonte de contaminagio do aluminio nos doentes com insuficién-
ciarenal crénica submetidos ou ndo a hemodialise. A correlagdo
positiva e significativa entre a quantidade de hodréxido de
aluminio ingerida e a concentragéo sérica do aluminio e 0 A do
aluminio, neste estudo, vem confirmar que a absorgdo gastro-
-intestinal do aluminio representa a principal fonte de contami-
nagdo deste elemento nos nossos doentes. Por este facto,
consideramos a quantidade de hidréxido de aluminio ingerido,
administrado para controlo do fésforo sérico dos doentes, com
um factor de risco de intoxica¢do aluminica.

A concentragio sérica do aluminio s6 apresenta um valor
superior a 100mcg/1 num doente, valor a partir do qual se
considera haver risco de intoxicagio do sistema nervoso central
com a encefalopatia e do sistema hematopoietico com a anemia
microcitica 23. Estudos anteriores vieram mostrar uma forte

correlagdo positiva dos valores da aluminémia com a encefalo-
patia e com a anemia microcitica. A maior parte dos casos
clinicos descritos na literatura cursam com valores de aluminé-
mia geralmente superiores a 200 mcg/1 24. Assim, a existéncia
de baixos valores de aluminémia permite-nos excluir, com
grande certeza, a intoxica¢do quer do sistema nervoso central
quer do sistema hematopoietico. Na realidade nenhum dos
nossos doentes teve ou tem manifestagdes de encefalopatia ou
de anemia microcitica. )

No entanto, a osteomalacia relacionada com o aluminio pode
cursar com valores de aluminémia inferiores a 100mcg/1 pelo
que ndo é possivel excluir o seu diagnéstico através da concen-
tragdo sérica do aluminio. Considera-se que a aluminémia tem
uma fraca sensibilidade diagndstica (43%) na osteomalicia rela-
cionada com o aluminio, concorrendo para muitos diagnésticos
falsos-negativos 15.

Tem-se utilizado a prova de mobilizagdo do aluminio com
adesferoxamina para avaliar os depodsitos tecidulares de alumi-
nio, principalmente os depdsitos 6sseos 15,16. O valor desta
prova no diagnéstico da osteomaldcia aluminica tem sido con-
firmado por alguns autores 14,15,16. O aumento da concentra-
¢do sérica do aluminio (A) apds a prova da desferoxamina
apresenta uma correlagio positiva com a quantidade de alumi-
nio no osso medida quer por técnicas histoquimicas, quer por
absor¢do atémica 15. Em consequéncias disso, e segundo os
mesmos autores, a prova de desferoxamina tem uma sensibili-
dade de 94% e uma especificidade de 50% no diagnéstico da
osteomaldcia relacionada com o aluminio. Valores do A do
aluminio inferiores a 200mcg/ | permitem. excluir praticamente
a osteomaldcia aluminica, enquanto valores superiores a
200mcg/ Ipermitem identificar doentes com osteomalécia alu-
minica.mas também com outras formas de osteodistrofia renal
15. No grupo dos 18 doentes sumetidos a prova da desferoxa-
mina s6 um doente apresentava valores do A do aluminio
superiores a 200mcg/ 1 e curiosamente revelava manifestagGes
clinico-bioquimicas sugestivas de doenga 6ssea relacionada com
aluminio. A conjungdo de alguns factos como a auséncia de
manisfestagbes clinico-bioquimicas de osteomalicia, a baixa
concentragdo sérica do aluminio e o baixo valor do A do alumi-
nio, leva-nos a supdr que ndo temos patologia 6ssea importante
relacionada com o aluminio nos nossos doentes.

Atendendo & existéncia de uma correlagdo positiva entre a
aluminémia e o A do aluminjo ¢com aingestio do aluminio soba
forma de hidréxido de aluminio coldidal, somos da opinifio que
se devera dosear o aluminio plasmatico nestes doentes a interva-
los semestrais ou anuais, pelo menos enquanto nio forem intro-
duzidos no uso clinico quelantes do fésforo sem aquele
elemento.

A prova de desferoxamina é um método simples e de facil
execugdo. Deverd também ser utilizada em todos os doentes em
hemodidlise se a correlag#o entre os valores individuais do Ado
aluminio e es respectivos parimetros histomorfométricos
6sseos for confirmada, o que sera objecto de posterior estudo.
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