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La calidad del agua usada para hemodialisis puede variar considerablemente debido a los
distintos tipos de tratamientos que se le apliquen, no estando libre de contaminaciones
bacterianas puesto que se trata de circuitos abiertos. La asociacion para el avance de la
instrumentacion médica (A.A.M.1.) y el National Kidney Foundation, recomendaron que el
limite de bacterias en agua debe ser inferior a 200 colonias /mI*% En el afio 1971, Robinson el
al® demostraron que bacteriemia transitoria o reacciones pirégenas durante los tratamientos con
hemodialisis podrian estar relacionadas con elevados contajes de colonias bacterianas y/o
elevadas concentraciones de endotoxinas en el liquido de dialisis. En el afio 1973, Raif el al*
comprobaron que los pacientes en hemodialisis que presentaban fiebre estaba relacionada con la
contaminacion del liquido de dialisis y en un 63% de los pacientes examinados se les encontrd
elevadas tasas de endotoxinas con cultivos negativos. Estudios realizados in vitro han mostrado
que las endotoxinas o fragmentos de ella pueden atravesar las membranas dialiticas y
relacionarse con reacciones de fase aguda que presentan los enfermos durante la hemodialisis”.
Datos publicados muestran que la frecuencia de reacciones pirdgenas en USA entre 1973-1983
fue entre el 11 y 15%>°. Los sintomas durante la hemodiélisis que se han ido observando y
relacionados con la calidad del agua y de los liquidos dialiticos han ido decreciendo en los
ultimos afios, debido a la mayor importancia que se le ha ido dando a la calidad del agua. No
obstante, con la incorporacion de la membrana de alta permeabilidad que podrian permitir el
paso de las endotoxinas con més facilidad al torrente circulatorio, la calidad del agua es un tema
que cobra una gran importancia. En 1987, Dianarello et al publicaron los primeros trabajos de
eliminacién de endotoxinas y bacterias por ultrafiltracion usando membranas capilares’ a tal
efecto, Baz et al en el afio 1991 publican resultados beneficiosos a largo plazo con la utilizacion
de liquidos dialiticos libres de endotoxinas en relacion con la incidencia del Sindrome del tunel
carpiano CTS, mostrando que la probabilidad de presentar un CTS es significativamente mas
baja en los pacientes tratados con agua ultrapura que en el grupo tratado convencionalmente,
concluyendo que la utilizacion del agua ultrapura minimiza la produccion y secrecion de B,-
microglobulina y que el uso simultaneo de agua ultrapura y membrana de alta permeabilidad
puede reducir la amiloidosis de estos pacientes®.



OBJETIVOS DEL TRABAJO

Comprobar la eficacia de los dispositivos U.7000 (UF) disefiados para la obtencion de
liquidos dialiticos libres de bacterias y endotoxinas, asi como, la posibilidad de su reutilizacién
con desinfeccién quimica.

MATERIAL Y METODO

Modificacion del circuito hidraulico de monitor de hemodialisis Monitral SC30,
aumentando el caudal del liquido de dialisis que nos permitiera un flujo de ultrafiltrado de 450
ml/m cuando colocadbamos en linea el ultrafiltro UF de membrana de poliamida en capilar de 60
micrometro de espesor de pared, un &rea efectiva de ultrafiltracién de 1,4 m% un didmetro
interno de la fibra (Hallow Fibes) 215 micrometro y esterilizado con oOxido de etileno. Se
procederia a la simulacion de hemodidlisis diariamente durante 2 sesiones de 3 horas, con
desinfeccion con &cido peracético al 0,1% y exposicion al mismo durante el periodo de no
utilizacion. Se tomaron muestras del liquido de didlisis pre y post filtro para determinacion de
cultivos bacterianos y niveles de endotoxinas. Todo este proceso de realiz6 a lo largo del tiempo
hasta que las determinaciones de endotoxinas en el liquido dialitico postfiltro superaron la
sensibilidad del método de deteccion utilizado y utilizando 3 UF. El método empleado para la
determinacion de endotoxinas fue el Unitest de la firma Pyrotel (Lumulus Amebociter Lisate)
semicuantitativo, siendo los margenes de deteccion 0,06 UE/ml limite superior. Los cultivos se
realizaron de forma convencional.

RESULTADOS

Comprobamos que los liquidos dializantes ultrafiltrados a través del UF presentaban
niveles de endotoxinas no detectables por nuestro método durante las primeras 36 horas de
ultrafiltracion continuada. En las siguientes 10-12 horas detectamos niveles entre (0,06/0,125
UE/ml), superandose el nivel superior de nuestro método (0,25 UE/ml) a partir de este momento

(Fig. 1)
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Las 12 muestras para cultivo del ultrafiltrado fueron negativas en todo el tiempo del ensayo,
mientras que los cultivos del liquido de dialisis preultrafiltracion fueron reiteradamente positivos
para pseudomonas putidas, Klebsiella y en ocasiones estafilococo (Fig. 2) Durante todo el
tiempo del ensayo también comprobamos que el flujo del ultrafiltrado no se modifico
manteniéndose estable en 450 ml/m en los 60 H de ultrafiltracion.
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DISCUSION

La ultrafiltracién con el UF nos dio un producto libre de bacterias y endotoxinas hasta las
36 horas de utilizacion en 12 muestras respectivamente, a pesar de la excesiva exposicion desde
nuestro punto de vista del UF acido paracético, mostrandose éste también como un producto
idoneo para mantener el circuito libre de contaminacion bacteriana durante el proceso de
utilizacion y crecimiento bacteriano mientras no es utilizada.

El flujo de ultrafiltrado por minuto se mantuvo estable a lo largo de todo el ensayo, sin
observar caida significativa. En la determinacion de las endotoxinas hemos utilizado el método
semicuantitativa LAL de la firma Pyrotell, el mas usado y que nos orienta a que el dispositivo es
eficaz en la reduccién de endotoxinas presentes en el liquido de didlisis. Las endotoxinas estan
formadas por distintas moléculas (lipopolixecaridos LPS, lipido A peptidoglicano,
muramilpéptido) Los LPS y peptidoglicano son moléculas grandes y probablemente rechazados
por cualquier membrana dialitica, sin embargo los muramilpéptidos (0,4-1 KD), las subunidades
naturales del peplidoglicano, asi como el lipido A en forma monomérica (2-4 KD) subunidades
de LPS por su tamafio pueden no ser rechazados por las membranas en general y ser lo
suficientemente pequefio para pasar disuelto en agua por la membrana High Flutx.
Recientemente se ha comprobado que alguna bacteria Gram(-) Como las pseudomanas pueden
secretar exotoxinas de peso molecular tan bajo Shaldon® Los test utilizados para comprobar los
materiales, tales como, agua, suero, etc., se encuentran libres de pirdgenos y son dos: LAL y el
otro es el test de pirdgenos en conejos, sin embargo estos métodos pueden presentar algunas
limitaciones, aunque el test de LAL es muy sensible para detectar LPS y lipido A (limite de
deteccién (1 pg/ml)) falla al detectar otros pirdgenos como podrian ser las exotoxinas y los
muramilpéplidos, por lo que se ensayan otros métodos mas sensibles, tales como, cultivos de
monocitos. Por estos motivos, no podemos tener la certeza de que el UF sea totalmente eficaz en
la reduccién de todos los tipos de endotoxinas, pero datos publicados por Bambaner el al
muestran que las elevaciones durante y post hemodidlisis de la interleuquinas (IL-1) es menor en
los pacientes dializados con liquidos sin endotoxinas donde se utilizé el UF que en los pacientes
que realizan dialisis convencional, como expresién de que la reduccion de endotoxinas es
manifesto.

CONCLUSIONES

La ultrafiltracion del liquido de didlisis es eficaz para la reduccion de endotoxinas, que
los dispositivos a tal efecto pueden ser reutilizados, siendo el acido peracético probablemente el
desinfectante idoneo y que el monotest LAL de Pyrotell puede ser la técnica de eleccion dada su
sencillez para el control de calidad de estos sistemas durante su utilizacion continuada. Si bien,
se precisa una readaptacion de los monitores de dialisis convencionales para que nos permita la
utilizacién de los ultrafiltros de los liquidos dializantes y que precisara tiempo, sera sin duda una
técnica de implantacion progresiva hasta la generalizacién como esta ocurriendo con la dialisis



con Bicarbonato, por sus claros beneficios a los pacientes que reciben tratamiento con

hemodialisis.
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