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Introduccion

En los Gltimos afos, la amiloidosis del dializado ha sido
reconocida como una complicacion frecuente en los pa-
cientes en tratamiento prolongado en hemodidlisis. Esta
patologia ha adquirido una especial relevancia en virtud
de la importante morbilidad que determina, fundamen-
talmente por los dolores osteoarticulares invalidantes y de
dificil resolucion .

Algunos autores han sefalado una prevalencia que os-
cila entre el 2'y 31% cuando se considera la presencia
de sindrome del tnel carpiano’, aunque las cifras son su-
mamente variables segiin el tiempo de dialisis y los crite-
rios diagnosticos considerados .

La patogenia de esta nueva forma de amiloidosis es
ain controvertida, y se mencionan varios factores que po-
drian estar involucrados en la misma: niveles séricos ele-
vados de P,microglobulina, tipo de membrana de diali-
sis, mecanismos inmunolégicos humorales y celulares (ac-
tivacion del complemento, liberacion de interleuquinas,
alteraciones de la inmunidad celular), etc.2 4%,

Uno de los factores que se ha enfatizado méas como
factor de riesgo para desarrollar amiloidosis del dializado
es el tiempo en dialisis, y se ha sefialado mayor frecuen-
cia de esta patologia en pacientes con més de cinco afios
en hemodialisis ™,

La afectacion osteoarticular es la manifestacion clinica
predominante, siendo los hechos mas frecuentes hallados
el sindrome del tinel carpiano, los quistes Oseos, la ar-
tropatia destructiva y las fracturas patologicas?. En los (-
timos afos se ha sefialado también participacion sistémi-
ca, habiéndose encontrado amiloide en practicamente to-
dos los 6rganos, aunque con escasa o nula expresion cli-
nica‘,

El objetivo de este trabajo fue conocer la prevalencia
de la amiloidosis del dializado en nuestro pais, analizar
sus caracteristicas clinicas, humorales y radiologicas y el
grado de participacion cardiovascular en la misma.
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Material y métodos

Se realizé un trabajo multicéntrico en el cual se estu-
diaron 153 pacientes con cinco afos o0 més en hemodia-
lisis, sobre un total de 740 pacientes provenientes de 15
centros de didlisis. Se excluyeron pacientes con amiloido-
sis como nefropatia causal. La poblacion estaba constitui-
da por 82 hombres y 71 mujeres, con edad de 58 + 14
anos y un tiempo en hemodialisis de 85 + 18 meses (60
a 140 meses). Todos los pacientes se dializaban 12 horas
semanales en tres sesiones de cuatro horas cada una, con
agua tratada por 6smosis o desionizador al momento del
estudio, 97 % de ellos con dializador de fibra hueca de
cuprofan y el 3 % restante con capilares de etinilvinilalco-
hol (EVAL).

Se analizaron las caracteristicas clinicas (sindrome del
tanel carpiano, dolor en hombros, aumento del dolor in-
tradidlisis), la edad al ingreso a didlisis, el tiempo en he-
modidlisis, el tiempo de exposicion al aluminio del agua,
parametros humorales (Ca, P, fostasasas alcalinas, PTH-
MM, hematécrito, hemoglobina, sideremia, ferritina) y ra-
diologia 6sea. En los pacientes en los que se dispuso del
dato se analizaron los niveles séricos de f§,-microglobuli-
na, la histologia 6sea en hueso sin descalcificar con his-
tomorfometria y técnica histoquimica para aluminio (alu-
mino6n) e histo?c/)gia sinovial con técnica de Rojo Congo.
En los pacientes con sospecha o confirmacion histologica
de amiloidosis se realiz6 el estudio cardiovascular median-
te centellograma cardiaco con Tc-pirofosfato.

La poblacion se dividio en dos grupos: grupo A: sinto-
maticos (n = 67); grupo B: asintomaticos ?n= 86), segun
la presencia o no de sintomas sugestivos de amiloidosis
del dializado (dolor en hombros y/o sindrome del tinel
carpiano) (tablas I y 1l).

Los datos se analizaron mediante test de Student para
muestras independientes y chi cuadrado. Los resultados
se expresan como media = desvio estandar (x + DS).

Resultados

Segln los criterios clinicos y radiol6gicos considerados,
la prevalencia de la amiloidosis de! dializado en nuestra
poblacion fue del 19 %.

De la poblacion estudiada, 67 pacientes (43,8 %) eran
sintomaticos y 86 (56,2 %) asintométicos. En ocho de los
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Tablal. Caracteristicas generales de la poblacion segiin

la clinica
Grupo A Grupo B
(n = 67) (n = 86) P
Sintomaticos  Asintomaticos

Edad ingreso HD (afios) ..... 5361119 484+ 14,8 <0,02
Sexo (H/M) e, 33/34 49/37 NS
Tiempo en HD (meses) ...... 87,3+19 83,8+ 17,1 NS
Tiempo expos. Al (meses) .. 39,9 +20,7 30,7 £20,2 NS
Diuresis (ml/24 h} ............... 134,3 £ 250,8 173,9+332,7 NS

H: Hombres; M: Mujeres; HD: Hemodialisis; expos: Exposicion; Al: Aluminio.

Tablall. Caracteristicas generales de la poblacion segin

la radiologia
Radiologia Radiologia
positiva negativa P
(n=38) (n = 83)
Edad ingreso HD (afios) ... 62,4+ 12,1 56,6 + 14,2 <0,03
Tiempo en HD (meses) ...... 89,9 £ 20 84,3+ 14,3 NS
Tiempo expos. Al (meses) .. 39,6+ 18,8 30,8 22,1 <0,04

HD: Hemodidlisis; expos: Exposicion; Al: Aluminio.

pacientes sintomaticos se observé aumento del dolor in-
tradialisis. Como muestra la tabla |, el grupo A presentd
mayor edad al ingreso a didlisis (p <0,02) y mayor tiempo
de exposicion al aluminio (p <0,008) que el grupo B, no
existiendo diferencias significativas en cuanto a la diuresis
residual, al tiempo en hemodialisis ni en la distribucion
por sexos.

Se encontraron resultados similares al dividir la pobla-
cion segln la presencia o ausencia de signos radiologicos
sugestivos de amiloidosis del dializado, donde los pacien-
tes con radiologia positiva tenian mayor edad al ingreso
a didlisis y mayor tiempo de exposicion al aluminio
(p <0,04) que el grupo sin lesiones radiolégicas (tabla li).

Se encontr6 una relacion significativa entre la edad de
ingreso a dialisis y la presencia de sintomas (y* = 4,21;
p <0,02), siendo eéstos més frecuentes en los pacientes
que ingresaron a dialisis con 40 afos o mas (fig. 1).

Del mismo modo, los sintomas y las lesiones radiolo-
gicas sugestivas de amiloidosis del dializado se relaciona-
ron entre si en forma altamente significativa (x° = 17,75;
p <0,00001).

Veintidos pacientes del grupo A tenian sindrome del ta-
nel carpiano, que era bilateral en 14. En 10 pacientes se
realiz6 liberacion quirirgica del mediano, confirmandose
amiloide en el ligamento transverso del carpo en seis ca-
sos. En uno de estos pacientes se realiz6 ademas pun-
cion de un quiste acromial con demostracion histologica
de amiloide en el material extraido.

No se encontraron diferencias significativas en los pa-
rametros humorales del metabolismo fosfocélcico, hema-
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Fig. 1.—Procentaje de pacientes sintométicos y asintométicos segan la
edad de ingreso a dialisis

tologico ni en los niveles séricos de f3,-microglobulina (sin-
tomaticos: 52,7 + 38,4 mg/dl; asintomaticos: 54,3 +
37,7 mg/dl).

De la poblacion estudiada, 31 pacientes tenian histo-
logia 6sea, correspondiendo 15 a osteitis fibrosas y 16 a
formas de bajo recambio. La distribucion de los pacien-
tes con sintomas sugestivos de amiloidosis del dializado
en ambos grupos histologicos fue similar (fig. 2).
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Fig. 2.—Distribucion de formas histologicas 6seas en pacientes
sintomaticos y asintomaticos
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En siete pacientes en los que se realizo centellograma
cardiaco buscando participacion sistémica éstos fueron
negativos.

Discusion

La amiloidosis del dializado afecta fundamentalmente
el aparato osteoarticular. Los depésitos de amiloide se
producen sobre todo a nivel de las sinoviales articulares

del periostio™ ", desconociéndose hasta el momento
ra causa de la predileccion por esta localizacion. Algunos
autores, utilizando técnicas histoquimicas para f,-micro-
globulina, demostraron que ésta era la proteina constitu-

ente de las fibrillas de amiloide en los pacientes con ami-
roidosis del dializado, diferenciandose claramente de las
otras formas de amiloidosis conocidas ™ .

La afectacion osteoarticular amiloidética se traduce cli-
nicamente por la presencia de dolores articulares, sindro-
me del tanel carpiano y, en ocasiones, derrames articula-
tes y fracturas patologicas, sobre todo de cuello de fémur,
teniendo como hecho bastante caracteristico el aumento
del dolor durante la dialisis por mecanismos atn no acla-
rados. Radioldgicamente los quistes 6seos v las lesiones
de artropatia destructiva son las lesiones mas frecuente-
mente halladas ™3 .

En nuestra casuistica, la frecuencia de sintomas fue ele-
vada (43,8 %), aunque en este aspecto es dificil diferen-
ciar si el origen de los dolores 6seos es por amiloidosis
u obedece a otra causa, dada la complejidad de la pato-
logia 6sea de los pacientes en hemodidlisis. La presenta-
cion clinica de nuestros pacientes fue similar a la referida
en la literatura, y las manifestaciones mas comunes fue-
ron los dolores osteoarticulares, especialmente en hom-
bros, con aumento intradialisis en algunos pacientes, y el
sindrome del tanel carpiano. Ninglin paciente presento
fracturas patologicas atribuibles a amiloidosis.

Los hallazgos radiologicos concuerdan con los ya co-
nocidos, siendo las geodas las lesiones mas frecuente-
mente halladas y en las topografias ya referidas por otros
autores (hombros, rodillas, articulaciones coxofemorales).
En nuestro estudio se demostrd una relacién altamente
significativa entre la clinica y la radiologia, con confirma-
cion diagnostica anatomopatologica en seis pacientes. De
acuerdo a estos hallazgos, tanto los sintomas como las le-
siones radiologicas tendrian un importante valor de orien-
tacion diagnostica.

La prevalencia de la amiloidosis del dializado es suma-
mente variable seg(in la modalidad de dialisis (hemodia-
lisis o dialisis peritoneal) ', los criterios diagnosticos y el
tiempo en dialisis considerados, refiriéndose en la litera-
tura cifras sumamente variables, que van desde el 4%
cuando se considera solo la presencia de sindrome del ti-
nel carpiano en una poblacién con cuatro a nueve afios
en tratamiento hemodialiticc ' hasta el 100 % cuando se
toman en cuenta métodos diagnosticos muy especificos
y tiempos mas prolongados en hemodialisis*. Algunos au-
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tores han demostrado un aumento progresivo de la pre-
valencia de la amiloidosis del dializado a medida que au-
menta el tiempo en didlisis, valorada por criterios clinicos
y/o radiologicos?. No obstante, coincidimos con Van
Ypersele en que los calculos de prevalencia hechos sola-
mente en base a criterios clinicos subestiman la real fre-
cuencia de esta enfermedad 2. Nosotros encontramos una
prevalencia del 19 %, considerando criterios clinicos y/o
radiologicos de sospecha y/o criterios histologicos de
confirmacion, en una poblacion seleccionada con mas de
cinco anos en hemodialisis cuyo tiempo medio de trata-
miento era de siete anos.

~ Varios autores insisten en que el tiempo en didlisis es
un factor importante en el desarrollo de amiloidosis del
dializado™%". En nuestro trabajo no encontramos una
asociacion significativa entre sospecha clinico-radiologica
de amiloidosis del dializado y el tiempo en hemodialisis,
aunque éste era ligeramente mayor en los pacientes sin-
tomaticos y/o con lesiones radiologicas.

También se seialo que la edad es otro factor de ries-
go para la aparicion de amiloidosis del dializado™, con
mayor frecuencia de ésta a medida que aumenta la edad.
Nuestros resultados coinciden con esta observacion, ya
que hemos encontrado que los pacientes sintomaticos te-
nian una edad significativamente mayor al ingreso a dié-
lisis que los asintomaticos. Al analizar nuestra poblacion
por grupos etarios encontramos que la frecuencia de la
amiloidosis del dializado era francamente mayor cuando
los pacientes ingresaban a hemodialisis con 40 afios o
mas. Estos hechos sugieren, coincidentemente con los re-
portados por otros autores, que la edad de ingreso a dié-
lisis es un factor de riesgo importante para e% desarrollo
de esta patologia.

En relacion al metabolismo fosfocalcico, los parametros
humorales estudiados fueron similares en ambos grupos.
Con respecto a la vinculacion entre amiloidosis del diali-
zado y formas histologicas de osteopatia, los trabajos son
contradictorios, sefalando algunos autores una estrecha
relacion entre amiloidosis del dializado y sobrecarga 6sea
de aluminio, en tanto otros proponen cierta relacién en-
tre la B,-microglobulina y las formas de alto recambio '™,
En nuestros pacientes no encontramos asociacion entre
formas sintomaticas de amiloidosis del dializado y formas
histologicas 6seas, aunque los pacientes sintomaticos te-
nian significativamente mayor tiempo de exposicion al
aluminio.

Recientemente se han introducido conceptos tales
como la predisposicion determinada por ciertos antige-
nos HLA™ y la accion de las antiproteasas, entre las cua-
les la o,-macroglobulina seria una de las més importan-
tes, y cuya presencia impediria la degradacion de la f,-mi-
croglobulina, favoreciendo su deposito. Al grupo de las
antiproteasas perteneceria también el componente P, pro-
teina hallada en los depositos de todos los tipos de ami-
loide?.

La diversidad de resultados publicados en relacién a los
mecanismos patogénicos de la amiloidosis del dializado



esta indicando la complejidad de la misma y probable-
mente un origen multifactorial.

De nuestro trabajo concluimos: 1) que la amiloidosis
del dializado tiene una prevalencia en nuestro medio si-
milar a la comunicada por otros autores (19 % a los siete
afios de hemodidlisis); 2) que existe una buena relacion
entre las manifestaciones clinicas y radiologicas, teniendo
ambos factores un papel orientador importante en el diag-
nostico; 3) no hemos encontrado asociacion con ningu-
na forma histologica de osteodistrofia renal; 4) la edad al
ingreso a dialisis parece ser uno de los factores de riesgo
mas importantes para el desarrollo de esta enfermedad.

Nuevas investigaciones clinicas y experimentales seran
necesarias para seguir profundizando en el conocimiento
de la etiopatogenia de la amiloidosis del dializado y asf
poder actuar (fe forma profilactica y terapéutica efectiva.
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