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INTRODUCCION

La hemodiafiltracion en linea (HDF-OL) es una técnica de dialisis que suma al trasporte difusivo
propio de una hemodidlisis estandar (HD) una cantidad significativa de trasporte convectivo. Este
aporta un mayor aclaramiento de moléculas medias y grandes, dificiles de eliminar por difusién (1).
Clasicamente, la retencién de estas moléculas urémicas se ha asociado a diversas complicaciones
cronicas de los pacientes en hemodialisis. La disparidad de resultados clinicos en la literatura de las
técnicas de HDF se puede explicar por el diferente componente convectivo, siendo habitual que se
comparen erréneamente hemodiafiltraciones de 6 a 8 L de ultrafiltrado por sesién con otras de mas
de 20 L. Recientemente, se ha publicado que menores niveles de B2-microglobulina (B2-M) pueden
influir en la supervivencia de estos pacientes (2,3). En este sentido, comienza a existir consenso
sobre la necesidad de conseguir al menos 20 L de ultrafiltracion (UF) y tasas de reduccion de B2-M
mayores a un 70 % (4, 5,6).

El paciente que cuenta con un acceso vascular que permite un flujo sanguineo (Qb) real de 400
nil/min durante una sesion de HDF-OL, no tendra problemas en mantener 100 ml/min de UF
postdilucional sin que aparezcan problemas técnicos. Si la sesién dura 4 horas conseguiremos un
trasporte convectivo 6ptimo de al menos 24 L. Actualmente muchos pacientes tienen un acceso
vascular inadecuado, sobre todo aquellos portadores de catéteres permanentes, que apenas
consiguen un Qb real entre 250 y 300 ml/min. En estas circunstancias habria que reducir la UF
postdilucional a 60 ml/min o transformarla en predilucional. Teniendo en cuenta que la HDF-OL
predilucional tiene un rendimiento para moléculas medias entre un 1/2 a 1/3 menor que la
postdilucional (7), habria que recurrir a tasas de UF tan elevadas como 300 ml/min (18 L/h) e
infusiones concordantes que no todas las maquinas pueden lograr.

Cuando en la técnica de HDF-OL postdilucional (HDF-OL-P) sobrepasamos un coeficiente de
filtraciéon del 25% del Qb real se va a inducir una hemoconcentraciéon en el dializador que producira
interferencia en la difusion con la consiguiente disminucion del aclaramiento de pequefias moléculas
y tendencia a la coagulabilidad de los capilares, fendmeno que puede disminuir aun mas los
aclaramientos (2); en ocasiones se puede producir la coagulacion de todo el circuito sanguineo. Lo
anterior condiciona un aumento de la PTM, que en grados extremos (por encima de 300 mmHg), se
asocia a desnaturalizacién de las proteinas y hemdlisis con reduccion irreversible de la eficacia del
dializador (8). Para solucionar estos problemas se han ideado sistemas que combinan las ventajas
de ambas modalidades (pre y postdilucion) intentando minimizar sus inconvenientes, como las
técnicas de HDF-OL mixta (5) y mid-dilucional (9,10), pero que hasta el momento no estan
disponibles o precisan de material especial. Por lo anteriormente citado e intentando conjugar la
consecucion de ultrafiltraciones por encima de 20 L en postdilucional, o su equivalente en aquellos
pacientes con Qb reales limitados, hemos desarrollado la "HDF-OL-Secuencial" (HDF-OL-S). Esta
comienza siendo postdilucional y cuando la PTM alcanza los 250 mmHg se trasforma en
predilucional.

OBJETIVOS
Comparacién de los rendimientos de eliminacion de moléculas pequefias y medianas en
hemodialisis de alto flujo (HD-UF), HDF-OL-P y HDF-OL-S.

Valorar el desarrollo de la HDF-OL secuencial.
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MATERIAL Y METODO

Estudio prospectivo, controlado, en el que 16 pacientes en programa de hemodidlisis crénica son
dializados de forma aleatoria mediante HD-HF, HDF-OL-P y HDF-OL-S. Los pacientes se mantienen
en su técnica habitual de dialisis tres veces en semana y durante tres semanas consecutivas en la
sesion de mitad de semana se realizan las técnicas mencionadas en cada paciente, las cuales son
estudiadas y comparadas entre si.

Participaron 16 pacientes adultos, estables con diagnéstico de enfermedad renal crénica que se
dializaban tres veces en semana en nuestra unidad. Los criterios de inclusion fueron: edad entre 18 y
80 afos; niveles de hemoglobina dentro de rangos normales segun las guias europeas de
tratamiento de la anemia (1 1); acceso vascular con un Qb = 300 ml/min y recirculaciéon de urea
dentro de limites normales (menor del 12 % medida a bajo flujo). Los pacientes otorgaron
consentimiento para el estudio. Fue criterio de exclusién la mala tolerancia a las didlisis. En todas las
sesiones se utilizd maquina Fresenius 00 modelo H400-S dotada de dispositivo de OCM (on line
clearance monitor, dialisancia ionica) y BVM (blood volumen monitor, monitorizacion de los cambios
del volumen sanguineo) y como dializador se utilizé el BF80S (polisulfona, 1.8 m2; Fresenius O,
Hamburgo, Alemania). Se colocé un mandmetro digital portatil (Nagano®) entre la bomba sanguinea
y el dializador para medir la presion prefiltro (PPF).

En todas las sesiones estudiadas se mantenia el flujo sanguineo tedrico suficiente para
conseguir un Qb real (calculado por la maquina a partir de la presién negativa prebomba) de 400
ml/min. Si no se lograba esta cifra, se incrementaba el Qb hasta inducir una presién en la linea
arterial pre bomba de - 200 mmHg. Se indico flujo de bafio (Qd) de 800 ml/min, liquido de dialisis con
una concentracion de Calcio = 3 mEg/L y una conductividad total de 14 mS/cm. La duracion de las
sesiones era la habitual para cada paciente. En las sesiones de HDF-OL-P se utilizé una tasa de
infusién del 25% del Qb real. En las sesiones de HDF-OL-S se comenzé en fase postdilucional
programando una tasa de infusion de 100 mil/min sin pasar del 30% del Qb y una vez que la PTM
alcanzaba los 250 mm Hg se transferia el liquido de infusién a pre-diluciéon con una tasa de infusion
un 50 % superior a la anterior.

Se realizaron las siguientes determinaciones analiticas pre y post-didlisis: urea, creatinina,
B2-microglobulina, mioglobina, albumina y hematocrito (Hto). La muestra posterior a la didlisis se
obtuvo de la linea arterial reduciendo previamente la velocidad de bomba a 50 ml/min durante 2
minutos.

Se determind y registro durante cada sesién: Qb real calculado; presién en linea arterial (PA),
presion en linea venosa (PV), PTM, PPF y cambios en el volumen plasmatico (mediante BVM) cada
hora.

Para medir la eficacia de las diferentes técnicas se calculd la tasa de reduccién de urea,
creatinina, B2-microglobulina y mioglobina. Se midié el Kt final en todas las sesiones mediante la
OCM (dialisancia i6nica) y se calculo el Kt/V, calculando la V mediante la formula de Watson. Se
calculo el KtlV a partir de la urea pre y post-sesion mediante las formulas de Daugirdas (1993) y
Maduell. Se determind el porcentaje de hemoconcentracion al final de la sesion (HC) mediante la
siguiente ecuacion: [(Hto. post-sesion post-dializador x 100) / Hto. pre-sesién] - 100.

Los valores normales se expresaron como la media (x desviacion tipica). En ocasiones se anot6
el intervalo de valores. Para comparacion de variables cualitativas se utilizé "Chi" cuadrado o la
prueba de Fisher cuando era apropiada. Las diferencias entre las medias se han analizado mediante
el analisis de la varianza (ANOVA). Las variables normalizadas se correlacionaron entre si
(correlaciones bivariadas). Se consider6 como estadisticamente significativa una p<0.05. Los datos
se analizaron mediante el programa estadistico de Windows SPSS versién 12.

RESULTADOS

Los 16 pacientes, 9 mujeres y 7 hombres, tenian una edad media de 62 (+14) afios, peso seco

de 67 (+9) Kg,, Hto. 35 (+4.2) %.
La duraciéon de la dialisis fue de 219 (x15) minutos (min.195 — max.240). El tiempo medio de
transicion de post a predilucion en la HDF-OL-S desde el inicio de la sesion fue de 127 (£33) minutos
(min. 60 - max. 165), este guardaba una correlacion inversa con los niveles basales de Hto. (p=0.
005)

No existen diferencias significativas en el Qb real alcanzado en las tres técnicas. La tasa de UF
es significativamente mayor en la HDF-OL-S que en HDF-OL-P y HD-HF- l6gicamente al no variarse
la duracion de la sesién también lo es el volumen total ultrafitrado. ElI porcentaje de
hemoconcentracion es mucho mas marcado en la HDF-OL-P que en la HDFOL-S y en esta mas que
en la HD-HF.
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No encontramos diferencias en el Kt (dialisancia idnica), el Kt/V, tasa de reduccién de urea y de
creatinina entre las 3 técnicas, mientras que la tasa de reduccién de B2-microglobulina y mioglobina
fue significativamente mayor tanto en HDF-OL-P como en HDF-OL-S con respecto a la HD-HF
(p<0,000)- no habiendo diferencias entre ambas técnicas de HDF. Existi6 una correlacion directa
entre PTM y PPF a lo largo de la sesién en todas las técnicas (p<0.05), siendo 145 mm-Hg de PTM
la correspondiente a 395 mmHg de PPF. Ambas presiones aumentaron paulatinamente hacia el final
en HDF-OL-P. Encontramos que la PPF horaria presentaba una correlaciéon positiva con los niveles
basales de albumina sérica (p<0.03), con los niveles de Hto. (p<0.0l) y con el porcentaje de
hernoconcentracién del paciente al final de la dialisis (p<0.01l), lo cual no se pudo demostrar para la
PTM. La tasa de reduccion de B2-microglobulina y mioglobina guardaba una correlacion inversa con
la PTMy la PPF (p=OM3y 0.01).

Se objetivd una correlacion positiva entre la fraccion de filtracion y la tasa de reduccion de
mioglobina (p=0.01) en las sesiones de HDF-OL, no observandose esta relacién para el resto de las
moléculas.

No registrarnos complicaciones clinicas en ninguna de las sesiones estudiadas. unicamente, la
presencia de algun capilar coagulado al final de las sesiones de HDF-OL-P obligd a aumentar la
dosis de heparina en esta técnica.

DISCUSION Y CONCLUSIONES

La HDF-OL es la técnica de hemodialisis mas completa que disponemos actualmente en la
clinica (12,13) La modalidad postdilucional es la que logra mejores rendimientos en cuanto a
depuracion de toxinas urémicas (4,5) En esta modalidad, para lograr resultados adecuados, hay que
conseguir ultrafiltraciones por encima de 20 L (6). En pacientes con accesos vasculares 6ptimos se
pueden conseguir flujos Qb superiores a 400 ml/min que permiten lograr ese volumen en unas 4
horas, manteniendo una fraccién de filtracion del 25 %. Como se observa en los resultados de este
estudio el aclaramiento y la eliminacién de moléculas pequefas como urea y creatinina es semejante
en HD-HF que en las técnicas de HDF-OL. En algunos casos optimos con fracciones de filtracion
bajas y hematocrito no muy altos se podria lograr un aumento de hasta el 10 %.

De todas formas no es el objetivo de estas técnicas aumentar la depuracion de moléculas
pequenfas, sino el de las medianas y grandes moléculas y en estas si que vemos un claro aumento
con las técnicas de HDF-OL, superando hasta en un 70 % la tasa de reduccion de B2-microglobulina
y mioglobina. Hay que destacar que el dializador empleado en este estudio logra perse un nivel
significativo de eliminaciéon de B2-microglobulina en hemodiélisis ya que mediante la retrofiltracion
provoca una verdadera HDF-OL interna.

En la actualidad, el numero de pacientes con accesos vasculares que permiten lograr niveles
elevados de flujo sanguineo comienzan a ser una minoria. Con flujos sanguineos teodricos de
alrededor de 300 mi/min. es muy dificil alcanzar 20 L de ultrafiliracion en un tiempo estandar de
cuatro horas, Al intentar subir la infusién a 100 ml/min aparecen numerosos problemas técnicos
como elevacion de la PIX coagulaciéon parcial o total del sistema y disminucion del rendimiento
dialitico. En nuestro trabajo, estos problemas se detectan y relacionan mejor con la PPF que con la
PTM, aunque como se ha dicho anteriormente estas dos presiones guardan una relacion significativa
entre ellas. Los factores que contribuyen a la aparicion de estos problemas son la existencia de
hematocrito elevado, hiperproteinemia e hiperlipemia. Por otra parte si se intenta subir el flujo de
bomba podemos contribuir a la aparicion de complicaciones como disminucion acentuada de la
presion en la linea arterial o lo que es lo mismo disminucién de la relacion Qb real / Qb tedrico y
recirculacion del acceso vascular. En nuestro estudio el factor que mejor se correlacionaba con el
aumento de la PPF era el hematocrito y la hemoconcentracién progresiva a lo largo de la didlisis;
también se relacionaba la PPF con la albuminemia basal. La PPF en algunas ocasiones alcanzaba
niveles por encima de 700 mmHg. En las futuras maquinas para HDFOL seria util disponer de un
manometro para medir esta presion, mas util en ocasiones que la PTM. A pesar que muchos de
nuestros pacientes tienen hematocritos elevados y niveles de albumina normal si se respeta una
fraccion de filtracion de] 25 % no aparecen complicaciones clinicas en HDF-OL-P, como se ha
demostrado en nuestro estudio.

Probablemente en algunos casos en los que aumentan la PPF y la PTM llamativamente exista
una mayor interferencia entre los dos tipos de trasporte, disminuyendo el diflasivo y por consiguiente
obteniendo un menor aclaramiento de moléculas pequefias. Este fenémeno lo hemos objetivado en
el presente estudio incluso para moléculas medias como la B2-microglobulina y mioglobina, cuyas
tasas de reduccién guardaban una relacion inversa con la PPF y la PTM. El aumento de la capa de
proteinas en la membrana de los capilares cuando se aplicaba una elevada fraccion de filtracion
explicaria este fenédmeno.
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El problema es que algunos pacientes no alcanzan los 20 L deseados en el tiempo programado
de HDF-OL-P. En estos se puede conseguir ese volumen de ultrafiltracion con la técnica "Secuencial”
(HDF-OL-S). En este estudio se aumentd el nivel de UF-Infusion al pasar de postdilucional a
predilucional en un 50 %, aunque creemos que para lograr un mejor rendimiento se podria
incrementar mas, incluso al doble sin complicaciones. Con la HDF- se demostré una eliminacion de
moléculas medias mejor que en la HD-HF y semejante a la HDF-OL-P. En los pacientes con un QB
real mas limitado la HDF-OL-S es superior a la HDF-OL-P. En este estudio se han incluido pacientes
con Qb relativamente limitados, con una media de 370 ml/min, solo el 31 % de los pacientes no
alcanzaba los 350 ml/min de Qb. Probablemente la HDF-OL-S se pueda aplicar a pacientes con Qb
inferiores, alrededor de 300 ml/min, con buenos resultados. Técnicamente el cambio del lugar de
infusion es sencillo y no precisa ningun adiestramiento por lo que no encarece el costo de la técnica.
Creemos que la HDF-OL-S puede ser una técnica de hemodialisis util en pacientes con flujos
sanguineos limitados entre 300 y 370 ml/min.
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Tabla N° | Caracteristicas de las sesiones de didlisis.

HD-HF  [HDF-OLP-P |HDF-OL-S P
Qb efectivo (ml/min) [381 +34 (373 +27 370 £32 NS
Tasa de infus (ml/min) |0 Post 95+4 Post 99+11 [Pre 148+18 NS
Tasa de UF (mYhora) [7314-237 [620+251 1034 =1191 0.03*
Vol infus (L/sesién) |0 20 £2 25 +4 0.000
Hto% 34.7+3 [3515 35.4 +4 NS
HC % 15 +6 38 +22 21 +9 0.003**

Tabla N° Il Tasa de reduccién de pequefias y medianas moléculas y Kt/V durante las dialisis.

HD-HF HDF-OL-P |HDF-OL-S |p
Urea 77+6% 7915% 8018% NS
Creatinina 68+8% 72 6 % 7118 % NS
B2-M 61+7 % 7529 % 77 £5 % 0.000* /**
Mio~ina 12+15% (4214 % 33 £18% 0.000* /**
Kt/IV 1.6+0.1 1.6+0.2 1.5+0.2 NS
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