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1. INTRODUCCION

1.1SITUACION ACTUAL

El fracaso renal agudo (FRA) es una complicaciéauente y grave en los pacientes
hospitalizados, sobre todo en aquellos que se etrameingresados en una unidad de
cuidados intensivos (UCI), donde suele presentmsel seno de un cuadro clinico de
disfuncion multiorganica. El estudio FRAMI (1), pidado en el 2006, puso de
manifiesto la magnitud de este problema en las @§pafnolas, mostrando una
incidencia del FRA del 5,7%, con una mortalidad 42|3%, y una necesidad de
técnicas continuas de depuracion extrarrenal (TGI2E38%.

La necesidad de cuantificar la incidencia real ste grave problema, y los numerosos
conceptos de FRA existentes sin una definicionaglahizo que la Acute Dialysis
Quiality Initiative (ADQI) Group, publicara en el @0 (2), tras la segunda conferencia
de consenso de la ADQI en el 2002, y previa regilimade una exhaustiva revisién de
la literatura, una nueva clasificacion de FRA, a#tcada segun la escala RIFLE,
acronimo de las palabras inglesask (riesgo),injury (dafio), failure (fallo), loss
(pérdida prolongada de la funcion renahd (end stage, fin irreversible de la funcién
renal).

El objetivo de esta nueva clasificacion es utilizaterios estandarizados para la
definicion, clasificacion, prevencion y tratamierdel FRA. La mayoria de estudios
publicados desde el 2006 sobre el FRA incluyeruemetodologia los criterios RIFLE,
lo que ha permitido una comparacién mas fiableedos diferentes trabajos y estudios

realizados a partir de la inclusién de los criteRIFLE.



ADQI Y ESCALA RIFLE. Un nuevo concepto de Fracaso renal agudo.

El concepto de insuficiencia renal aguda o fracasal agudo (FRA) ha ido sufriendo
cambios a lo largo de los afios. Clasicamente alamin hace referencia a un sindrome
clinico, secundario a multiples etiologias, camdzaelo por un descenso brusco del
filtrado glomerular, expresandose en sangre comauamento de las toxinas urémicas.
Para poder eliminar estas toxinas urémicas es amégesna perfusion sanguinea
adecuada, un parénquima renal integro y una peitideabde las vias excretoras.
Dependiendo de la alteracion hablaremos de fracaisal agudo prerrenal, renal o
parengquimatoso y obstructivo o postrenal si ebflujinario se encuentra interrumpido.
En la dltima década se esta produciendo un canmbla romenclatura, sobre todo, en
paises de origen anglosajon. El origen de este icasebencuentra en la necesidad de
estandarizar esta definicion y evitar que cadarautibbice una definicion diferente en
los diferentes estudios realizados, ya que hastmma@hento se habian llegado a
identificar hasta 30 definiciones diferentes dedsm renal agudo (3). El FRA es un
sindrome clinico frecuente que se puede presentkusepacientes criticos, y se asocia
de manera independiente con un peor pronostica @,7, 8).

Se cree ademas, que una nueva definicion es niecpsaa reflejar con exactitud la
incidencia de esta entidad clinica, que constituyegrave problema en los pacientes
criticos (2, 3, 9).

La falta de una definicion adecuada para el FRAididpdurante mucho tiempo la
comparacion entre estudios y poblaciones, y produja ralentizacion en la
investigacién en este campo.

La limitacibn que pueda tener esta nueva defini@démue no contempla las formas
prerrenales y las obstructivas, refiriéndose caslusivamente al cuadro clinico que

conocemos como necrosis tubular aguda.



Los parametros utilizados para estratificar el riwte de la funcion renal, como se

muestran en la figura 1, son el descenso deldidtiglomerular basal, el aumento de la
creatinina sérica o la disminucién de la diuregsis e caso de los tres primeros
elementos del acronimo (RIF), y la pérdida de t&iftn renal a lo largo del tiempo de

evolucion en los dos ultimos (LE).

La especificidad diagnostica del sistema RIFLE aateneonforme nos desplazamos por
las letras del acrénimo hacia la derecha, miempasla sensibilidad lo hace en sentido

contrario.

Indice de filtracién glomerular Gasto urinario

Creatfinina séricax 1.50
Riesgo disminucion del indice de filtracién
glomerular (IFG) = 25%

Gasto urinario (GU) menor de ™
.5mL'%kg /h por 6 horas

Lesié Incremento creatinina x 2 o GU menor de .5 \ Alta
esion disminucién del IFG > 50% || mL/kg /h por 12 horas (" sensibilidad
Incremento creatinina GUmenorde.3 /
Falla x 3, IFG >75%, o creat § ml/kg /h por 24 h.
=4mg/dL Anuria x 12 h. i
X Falla renal persistente: /r B
Pérdida de funcién % pérdida completa de la /

'\funcién por = de 4 semanas
Alta especificidad

A4

. ,

\ Enfermedad /

Enfermedad renal terminal Y\ renal terminal: f
5 -

Y, mas de 3 meses /[

L -

Figura 1. Escala RIFLE de estratificacion del FRA



Risk (riesgo): incremento de la creatinina sérica lebeg o una disminucion en el
indice de filtrado glomerular mayor del 25% con wuharesis menor a 5 mL/Kg/h
durante 6 horas.

Injury (lesion): incremento de la creatinina sérica 2egeel valor basal o una
disminucién en el indice de filtracibn glomerulaayor del 50% con una diuresis
menor de 5 mL/Kg/h durante 12 horas.

Failure (fallo): incremento de 3 veces el valor de la tind@a sérica 0 una disminucion
de mas del 75% en el indice de filtracibn glomeralana creatinina sérica mayor a 4
mg/dl con una diuresis menor de 3mL/Kg/h duranté@4s o anuria durante 12 horas.
La definicién de insuficiencia renal crénica agadia entra en esta deficinicion.

Loss (pérdida): se considera fallo renal agudo persistdurante mas de 4 semanas.

End stage kidney disease (enfermedad renal terminal): es el fallo renaltesuslo

durante mas de 3 meses.
Dada la gravedad que implica el FRA en el paciamrféco, su tratamiento ha
experimentado una gran evolucién en los ultimosafi@s, y en particular en todo lo

referente a la aplicacion de las TCDE.

Desde la publicacion del estudio de Ronco C. @&9@e0 (10), recomendando una dosis
de ultrafiltrado no inferior a 35mL/Kg/h por su iagio en la supervivencia de los
pacientes, y siguiendo las recomendaciones estd#ideen las diferentes conferencias
de consenso de la ADQI, son muchas las cuestiaresi@s hemos ido replanteando a
lo largo de estos afios. Cuestiones con impacte dalsupervivencia en los pacientes,
como dosis de tratamiento, estadiaje del FRA emahento de inicio de la técnicas,
beneficio de las técnicas continuas sobre lasnmtentes, modalidad de la técnica

utilizada, son aspectos que han suscitado mayesiigacion.



Estudios recientes aportan datos reveladores a txstas cuestiones controvertidas. El
estudio DO-RE-MI (11) mostré que ninguna de lasaldes relacionadas con la técnica
estan asociadas con la mortalidad. Si se obsentvé s supervivientes, una menor
estancia en UCI y menor duracion en los dias detilaeidn mecéanica. Mas

recientemente, en el 2009, el estudio RENAL (1®)paco mostrd impacto sobre la
mortalidad a los 90 dias en la aplicacion de déeratites pautas de tratamiento (25

mL/kg/h vs 40 mL/Kg/h), ni en los dias de venti@acimecénica ni estancia en UCI.



1.2 ANTECEDENTES HISTORICOS

Sobre las bases del conocimiento de la didlisiserional empleada en los pacientes
cronicos, se han ido desarrollando las bases dpudoactualmente constituyen las
técnicas continuas de reemplazo renal. Es en B XX cuando Thomas Graham
introduce el término de didlisis asociado a la G8smoomo mecanismo a través del cual
un solvente atraviesa una membrana semipermeablturamdn del gradiente de
concentracion de las sales en ambos compartimdntosduciendo el término difusion
como mecanismo a través del cual un soluto puedavestar una membrana
semipermeable en funcion del gradiente de cona@airase puede afirmar que se
inicia la hemodialisis clinica como técnica quenpiez la eliminacion de todas aquellas
toxinas urémicas derivadas de la pérdida de ladanenal.

El conocimiento del tratamiento de la insuficienoeénal cronica (IRC) basado en la
realizacién de técnicas de depuracién renal intentés ha constituido la base para el
desarrollo de un sistema que permitié el tratatoide las disfunciones renales agudas,
siendo a finales de la década de los afios 70 cusnagioer (13) introduce la depuracién
extrarrenal en modalidad continua a través de steraa extracorpOreo arteriovenoso.
La introduccion por parte de Storck (14) de una @rmeristéltica para impulsar la
sangre hacia el circuito extracorpéreo y permitpaso de moléculas hacia el otro lado
de la membrana ha supuesto el cambio hacia elmsisteenovenoso utilizado
actualmente. A lo largo de las siguientes décadatahel momento actual el avance
tecnoldgico ha permitido una mejora en todos lesnehtos que conforman el sistema
extracorporeo, tales como las membranas utilizadadiquidos de dialisis empleados,

la monitorizacion de los sistemas extracorpOre@s &accesos vasculares, la

10



biocompatibilidad de todos los elementos del siatepermitiendo todo ello una
mejoraria en la eficacia y eficiencia de dichasitéas.

Podemos afirmar que dentro de todas las terapiasmlate utilizas en las unidades de
medicina intensiva, las TCDE son aquellas que hasemtado un mayor avance
tecnolégico en la dltima década, y cuyas indicaesp modalidades técnicas,
dosificacion, y todo lo referente a los propios pomentes del sistema extracorpéreo se
encuentran actualmente en constante cambio. Lamggitacion de esta técnica en las
unidades de medicicina intensiva ha supuesto umriampie avance en el manejo del
paciente critico con FRA, habiéndose generalizadose en las unidades de cuidados

intensivos.

1.3 DEPURACION DE MOLECULAS MEDIANTE TCDE

La depuracion de moléculas a través de técnicaioas de depuracion extrarrenal se
basa fundamentalmente en 2 mecanismos fisicossi@ifuy conveccion, otros
mecanismos son la adsorcion y retrofiltracion, érdd estos mecanismos menor

importancia en lo que se refiere a la depuraciomdiéculas.

- TransporteDIFUSIVO

Es el mecanismo de transporte de moléculas erakkelbasa la hemodialisis. El paso
de moléculas a través de una membrana se basdesndia Fick de la difusion, la cual
establece que la tasa de difusion es directanpeap®rcional al producto del gradiente
de concentracion y el area de la superficie de mamaba través de la cual se produce la

difusion (ver figura 2), segun la férmula:
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_ AxDxdc
Q= dx

Figura 2. Formula basada en la ley de Fick de la difusién

Donde:

Q = la velocidad de paso del soluto (mg/seq) pernpalmente a la interfase.

dc/dx = gradiente de concentracién (cambio de conceatram mg/ml a lo ancho de la
interfase que separa las dos soluciones).

A = é&rea de la interfase (cm?).

D = coeficiente de difusién (cm?/seg).

La membrana impide el paso de aquellos solutos taryaio molecular sobrepase el
tamafio de los poros de la membrana. El transpdttsivib permite que las moléculas
se desplacen del area de mayor concentracion al d@emenor concentracion (ver
figura 3).

En el caso de las TCDE las membranas son delgadasppros grandes, por lo que
podemos hablar de membranas de alta permeabilidas$. moléculas que
fundamentalmente se transportan mediante este mpwalon las de peso molecular

(PM) bajo, inferior a 500 daltons.
Difusion

- -

Difusion: El movimiento de solutos va del area de
mayor concentracion al area de menor concentracion.

Figura 3. Transporte difusivo
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Para la optimizacion de este mecanismo de trarspbitquido de didlisis se coloca a

contracorriente respecto al de la sangre.

- TransporteCONVECTIVO

El transporte convectivo de moléculas se realizdiamée hemofiltracion, en la que la
extraccidn de una determinada cantidad de aguangte® se produce mediante la
generacion de un gradiente de presion transmemi(Rhl). Esta extraccion de
liguido plasmatico se acompafara de las molécelggeso molecular inferior al tamafio
de los poros de las membranas (ver figura 4). lten@ibn de un flujo de ultrafiltrado
(Quf) depende de lo permeable que sea cada memhblamgua y del gradiente de
presiones que creamos a ambos lados de dicha menbimael caso de las TCDE , que
utilizan siempre membranas de alta permeabilidadatiable mas importante a la hora
de limitar el Quf sera la diferencia de presionesecambos lados de la membrana, la

PTM, que se expresa mediante la siguiente férmula:

PTM = (Pcap — Ponc) — Pefl
Donde:
PTM = Presion transmembrana.
Pcap = Presion media intracapilar.
Ponc= Presién oncotica del plasma.

Pefl = Presién del efluente.
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El tamafio del poro de las membranas que se utibraas TCDE tienen un punto de
corte entre 40.000 y 50.000 daltons, siendo éstanehiio maximo de las moléculas

transportables (moléculas de mediano calibre).

Un concepto importante dentro del mecanismo coiwedas el de la Fraccién de
Filtracion (FF) que es la cantidad de agua plasm&jue retiramos del circuito
extracorpéreo respecto de la que introducimos, \qunelra dado basicamente por el

flujo de la bomba de extraccion de sangre del péejse expresa:

FF = Quf/ Qpl

Donde FF es la fraccion de filtracion en %; Quikflujo de ultrafiltrado (ml/min); y
Qpl es el flujo plasméatico (ml/min) que es el fludie bomba de sangre prescindiendo de
los elementos formes de la sangre.

La fraccién de filtracibn recomendada para losatragéntos en las TCDE es inferior al
25%, siendo este valor el mismo que se producemeaf fisiolégica a nivel de los

glomérulos renales.

Ultrafiltracion-Conveccion

r

Presion positiva Presion negativa

Ultrafiltracion: El paso de liguido a traves de la membrana se produce
por diferencia de gradiente de presion.

Figura 4. Transporte convectivo
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- ADSORCION

Mecanismo de eliminacion de moléculas que tiene meaor eficacia depurativa.
Como se muestra en la figura 5 se basa en la cighde la membrana para retener en
su superficie determinadas moléculas. Este mecanireliminacion de moléculas es
saturable e implica cambios frecuentes del filaoapsu optimizacion.

Las propiedades fisico-quimicas de las membranas ynodificacion mediante la
adicién en su superficie de nuevas moléculas esaumpo actualmente en continuo
estudio, y cuyas aplicaciones mas importantes par@star destinadas al paciente
critico séptico con fracaso renal agudo, de taméorque la mayor adsorcién de
citoquinas por dichas membranas modificadas pufrdaar la cascada proinflamatoria
y procoagulante que desencadena la disfuncién ergdinica propia del paciente en
shock séptico.

El proceso de adsorciébn de moléculas permite tamkiéeliminacion de toxinas

urémicas asi como de determinados antibioticos dosmaminoglicésidos.

Adsorcion

Adsorcion: Adherencia molecular en la cara interna
de la membrana.

Figura 5. Mecanimo de depuracion por adsorcion
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1.4 COMPONENTES DE UN SISTEMA EXTRACORPOREO PARA TCDE

El avance tecnoldgico en la ingenieria médica hanipido desarrollar equipos de
TCDE que proporcionan al clinico abundante inforidacasi como una completa
monitorizacion de todo el sistema extracorpore harametros que nos proporcionan
los monitores, y su correcta interpretacion, nosmpge optimizar el tratamiento
extracorpéreo del enfermo critico.

Los principales elementos que componen el sistema s

1. Catéter de doble luz intravascular que se inserta en ena ¢entral. El catéter
ideal es aquel que es biocompatible, flexible meno suficiente rigidez para no
acodarse ni colapsarse. En cuanto a la longitusl,egiceso es yugular/subclavia
derecha se recomienda una longitud de 15-20cmyitss que dependen del
sistema vena cava inferior (venas femorales) dalmamzar los 20-24cm (15).

2. Linea arterial del circuito hematico o linea aferente. Es ladisuada entre la
luz arterial del catéter del paciente y la bombasdaegre. La linea arterial
finaliza con una conexion al polo arterial o aféeeel filtro.

3. Filtro. Debe estar compuesto por membranas biocompatildes alta
permeabilidad, baja resistencia, y con capacidaaddercion de sustancias que
se deseen depurar. El tamafio del poro de la memfrario a su superficie, es
el factor mas importante para determinar su capddiidtrante. Existe relacion
entre el punto de corte del poro con la capacidactldninar moléculas de
tamafio medio como los mediadores inflamatoriosnywo posible beneficio en
la detoxificacion en procesos como la sepsis. Enidiltros con diferentes

superficies, desde 0,6 m2 hasta 2 m2,
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4. Linea venosadel cirucito hematico o linea eferente. Present aonexion al
polo venoso o eferente del filtro y finaliza en ll&z venosa del catéter
intravascular.

5. Linea de ultrafiltrado o linea de efluente. Recoge ademas del ultrafdtra
generado del mecanismo convectivo el liquido ddistiautilizado en el
mecanismo difusivo; ello dependera de la modalidaderapia utilizada, asi
como de la pérdida o balance negativo que habreaasdo.

6. Linea de didlisis.Linea a través de la cual discurre el liquido idégis (técnica
difusiva) a contracorriente del flujo de sangre.

7. Linea de reposicion El ultrafiltrado o cantidad de agua plasmatigtraégda
mediante terapia convectiva debe reponerse (la@iém de agua plasmatica
puede llegar a los 2- 4 litros/hora), y es a trad@®sta linea donde se realiza
dicha reposicion, bien en la linea arterial (regési prefiltro o predilucion) o en
la venosa (reposicion postfiltro o postdilucion).

8. Maquina de TCDE. Se dispone actualmente de diferentes modelogs teitbs
con grandes prestaciones.

Todo sistema extracorpéreo de TCDE dispone ademds lnombas peristélticas , 4

sensores de presion y diversos sistemas de sedurida

BOMBAS:
1. Bomba de sangre.
2. Bomba del efluente (ultrafiltrado + dializado + giéla o balance).
3. Bomba del liquido de reposicion.
4. Bomba del liquido de didlisis.

5. Bomba para administrar el anticoagulante del sigtem

17



SENSORES DE PRESION:
1. Arterial.
2. Prefiltro.
3. Postfiltro o de retorno.
4. Efluente.
SISTEMAS DE SEGURIDAD:
1. Detector de aire previo a la entrada de la sangmofiltrada al paciente.

2. Detector de fugas hematicas en la linea del effuent

El objetivo de los modernos equipos de TCDE escefral clinico una muy detallada
informacion de todos los parametros de tratamigntmmo evolucionan las constantes
del circuito extracorporeo (presiones del sistefBa)trabajo del clinico con todos estos
datos realizar una correcta interpretacion derissnos para optimizar el rendimiento
del tratamiento depurativo. En la figura 6 se nmaestodos los componentes del

sistema extracorpdreo descritos previamente.

Retum pressure Ajr detector
iy >
& i P
Blocd pump  Reftum Clamp

Syringe pump

Hemofilter HD—[

Patient

@ <

Access pressure

i Filter pr&asureg
; i | }j
Fosg/ o Pre
Sy

Replacament

Figura 6. Componentes de un sistema extracorporeo para TCDE
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1.5. VARIANTES TECNICAS DE LOS TRATAMIENTOS DE TCDE

El importante desarrollo tecnolégico en todos losmponentes del sistema
extracorpéreo que ha envuelto a estas técnicassaiitimos afios, ha propiciado que se
amplien las indicaciones de estas técnicas indusi@ del ambito del fracaso renal
agudo, siendo una terapia muy importante dentda deedicina intensiva. Por tanto, la
utilizacién de las diferentes variantes técnicapeddera del objetivo que pretenda
alcanzar el clinico en funcion de la indicaciénaplarcual se decide iniciar la terapia de
depuracion extracorporea. En una conferencia iatésnal sobre TCDE en 1995, en
San Diego (16) se alcanzé un consenso en las defies, abreviaturas y
nomenclaturas a utilizar. Las abreviaturas y nomaém@s de las técnicas debian estar
basadas en las caracteristicas de funcionamiertaddemétodo con especial énfasis en
las fuerzas primarias que originaban la eliminaciéniquidos y solutos. La descripcidn
de los componentes (tipo de membrana, fluidos) etcdebian ser consideradas en la
definicion, pero debian ser descritas en las cporedientes publicaciones. Por otro
lado se definieron las técnicas continuas como lEguetilizadas 24 horas al diay 7

dias a la semana. Las principales variantes té&cdiefinidas en este consenso fueron:

- Hemofiltracion venovenosa continua (HFVVC).
- Hemodialisis venovenosa continua (HDVVC).
- Hemodiafiltracion venovenosa continua (HDFVVC).

- Ultrafiltracion lenta continua (UFLC-SCUF).

19



A continuacién se describen en detalle las difeetécnicas:

Hemofiltracion venovenosa continua (HFVVC)

El fundamento de esta técnica, como se muestra figura 7, consiste en hacer pasar
un flujo de sangre generado por la bomba de samgteavés de un filtro de alta
permeabilidad hidraulica y biocompatibilidad, imeesto entre las linea arterial y
venosa del circuito; la generacion de una presiansmembrana (PTM) mediante la
presurizacion del sistema con una bomba perisaatigina el volumen de ultrafiltrado,
siendo éste directamente proporcional a la PTMrgeiae En esta variante el volumen
de ultrafiltrado generado excede las necesidadegmida de fluidos del paciente, por
lo que necesitamos realizar reposicion (pre o iitos)f ajustandose a las necesidades
de balance que queramos conseguir en cada monhesttiquidos de reposicién seran
soluciones de composicion fisiolégica que son aados para sustituir los elevados
volimenes de ultrafiltracion generados durante tésicas que usan mecanismos
convectivos para realizar los aclaramientos. Losiidios de reposicion, como se
observa en la figura 7, pueden ser administradqeefilucion si éstos son infundidos
en la sangre antes de la entrada de ésta enre] fltbien, postdilucién si éstos son
infundidos en la sangre después de su salida fidtre!

El mecanismo fisico de membrana generado en estantea es el convectivo. El
aclaramiento realizado con esta variante sera igliabolumen de ultrafiltracion
obtenido por unidad de tiempo para moléculas geelgmu pasar libremente a través de
los poros de la membrana, inferiores a 50.000 aslto

Los flujos utilizados en esta técnica oscilan etdse150-200 mi/min de sangre y los

15-35 mi/min de ultrafiltrado.
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Figura 7. Componentes de un sistema extracorporeo para HFVVC

Hemodialisis venovenosa continua (HDVVC)

Variante que utiliza la difusibn como mecanismactisde membrana para realizar el
aclaramiento de moléculas. Como se describe eiguaaf 8, y a diferencia de otras
variantes, existe una bomba peristéaltica que inaputs flujo lento continuo de liquido
de didlisis a través del compartimento del efluetgkfiltro a contracorriente del flujo
sanguineo (para mantener un cierto gradiente deentmaciones durante toda la
longitud del filtro). Al pasar por el compartimendel efluente del filtro un flujo lento
continuo de liquido de dialisis a contracorrien&l fujo sanguineo conseguimos
enfrentar la sangre del paciente cargada de toxirgasicas con un liquido de dialisis,
estéril y apirégeno, a través de una membranaabgizindose al maximo la difusion
de moléculas de pequefio tamafio. El liquido desti&e hace pasar una sola vez por el
compartimento del efluente del filtro a un flujonie, de forma que se produzca la
mayor capacidad de difusion en cada momento y emedol la practica saturacion del
dializador para las moléculas de pequefio tamafsn (pelecular < 500 daltons). El

paso de agua a través de la membrana es pequeflo goe no sera necesaria la
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reposicidn de volumen (como se observa en la figuraiendo el efluente producido la
pérdida de peso del paciente.

Esta técnica estd especialmente indicada en pesieon insuficiencia renal cronica
agudizada en situacién clinica de inestabilidad diinémica; en este contexto estos
pacientes se benefician de la tolerancia hemodo#upiie les proporciona la técnica
continua y se mantiene la difusion como mecanisendapuracion de toxinas urémicas
como en las técnicas intermitentes.

Lo flujos utilizados en esta modalidad oscilan ehdxs 50-200 ml/min de sangre y los

10-30 ml/min de liquido de didlisis.
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Figura 8. Componentes de un sistema extracorpéreo para HDVVC

Hemodiafiltracion venovenosa continua (HDFVVC)

Combinacién de las dos técnicas descritas previanenombinando ambos
mecanismos fisicos de membrana que intervienen anprbduccién de los
aclaramientos, difusion y conveccion. Esta es taitd@ mas utilizada en la practica
clinica actual (11) y la empleada en los protoca@etblecidos para realizacion de

estudios clinicos recientes (12). Como se muestia éigura 9 existe una bomba que
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impulsa el flujo del liquido de dialisis hacia étré como en la HDVVC, y ademas al
combinar con una técnica convectiva es necesaailizae reposicion del ultrafiltrado
generado para conseguir un adecuado balance dedjwa diferencia de la HFVVC la
reposicion ha de ser pre o postfiltro, no es pesitgalizar una reposicidon pre y
postfiltro de forma simultdnea junto con la técniiusiva. Los flujos utilizados son

similares a los utilizados en las dos técnicassgelie procede.
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Figura 9. Componentes de un sistema extracorpéreo para HDFVVC

Ultrafiltracion lenta continua (UFLC-SCUF)

Cuando la HFVVC se utiliza en pacientes en los gu®bjetivo es realizar una
extraccion lenta y continua de fluidos hablamosUfe.C, tipico en pacientes con
insuficiencia cardiaca congestiva refractariosagaimiento diurético. Se trata de una
variante de la HFVVC cuya utilidad reside en eltoainde fluidos en situaciones de
sobrecarga hidrica. En esta variante necesitamoscamtrol volumétrico de la
ultrafiltracién para adaptarla a las necesidadelsali@nce deseado y evitar por tanto la

reposicion.
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Como se muestra en la figura 10, en esta modabdadira una bomba que regula la
produccion del ultrafiltrado que corresponde corbabnce deseado, por tanto no se
utilizard liquido de reposicion. Los flujos utild@s en esta técnica oscilan entre los 50-
100 ml/min de sangre y 2-5 ml/min de ultrafiltrado.
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Figura 10. Componentes de un sistema extracorpéreo para UFLC

1.6. MEMBRANAS UTILIZADAS EN LAS TCDE

Las sustancias acumuladas en el organismo pordalédiminacion renal se denominan
toxinas urémicas. Clasicamente se han clasificasi¢olxinas urémicas por su tamafio o
peso molecular: moléculas pequefias (<500 Da); mialgenedianas (500-5.000 Da); y
moléculas grandes (5.000-60.000 Da). Los filtrosarescompuestos de membranas
cuyas propiedades fisico-quimicas determinan gpacidad para realizar de forma
eficiente el transporte difusivo, convectivo o ambloa evolucion de los materiales de
las membranas ha permitido optimizar los trataroeen las TCDE. Histéricamente la
hemodidlisis intermitente se realizaba con memisrada celulosa que por sus

propiedades fisicas eran Optimas para la reafimade transporte difusivo. En los
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altimos 40 afios han ido apareciendo membranas tisagé (figura 11) cuyas
propiedades han permitido la realizacion de las ECDas caracteristicas de las
membranas sintéticas son las siguientes:

1. Son membranas data permeabilidad, con poros lo suficientemente grandes
para permitir el paso de moléculas medias y graelgmunto de corte out-off
de estas membranas es de 30.000-50.000 Da, ptanlayérdida de albumina
cuyo peso molecular es de 60.000 Da).

2. Son membranas de mayor grosor, eficaces parallaa@éan de la conveccion
al poder soportar altas diferencias de presiondémsia 400 mmHg.

3. Son membranas ddta biocompatibilidad, entendiendo este concepto como el
grado de severidad de la respuesta del organisnoordactar la sangre del
paciente con un elemento extraiio como es la membtanbiocompatibilidad
de la membrana tiene repercusion clinica de forqwa@a en forma de dafio
pulmonar vy alteracion en la oxigenacion, hipot@msy de forma crénica, a
largo plazo, produciendo desnutricion, dislipenaideriosclerosis, o una mayor
susceptibilidad a las infecciones por alteracioereda respuesta inmunoldgica

del paciente.

Filter / membrane structure

Filter Cross section Membrane structure Microscopic
membrane structure

Figura 11. Estructura de una membrana sintética
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1.7 INDICACIONES DE LAS TCDE

Las indicaciones de las TCDE son de dos tipos:

- Renales

- Norenales

Indicaciones RENALES:

El objetivo del tratamiento del FRA de un pacieatiéico es diferente al del paciente
con insuficiencia renal cronica, mientras que @a ékobjetivo es retrasar al maximo el
inicio de la depuracién extracorpérea, en el paeiarritico con FRA se intenta
minimizar al maximo las complicaciones metabdligas pueden afectar negativamente
a la evolucién global de los pacientes de UCI, ytpnto su instauracion es mas precoz.
Existen estudios que apoyan la utilidad de lasitésncontinuas en el fracaso renal
agudo (17).

Ademas, existe evidencia de que el control metabdbtenido mediante una técnica
continua es superior al obtenido con hemodialisisvzencional por el efecto rebote en
la concentracion de solutos que se produce cdgdagcas intermitentes (18).

Las TCDE presentan varias ventajas cuando se campeon tratamientos de
depuracién convencionales, y generalmente se @masidas técnicas de eleccidén para
el tratamiento del FRA en pacientes criticos (D#yersos estudios han comparado la
evolucion de pacientes con FRA tratados con HDdon TCDE (20, 21, 22). La
mayoria de ellos encuentran una tendencia haciangj@ evolucion de los pacientes

tratados con alguna de las técnicas continuas.
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Indicaciones “NO RENALES”

Una de las grandes aportaciones de las TCDE haekidansiderar que los beneficios
no sélo se limitan a ser una buena técnica de deidurrenal en los pacientes criticos.

La capacidad de eliminar importantes cantidadeffudios de manera progresiva se ha
aprovechado en el manejo de pacientes con insufiaiecardiaca, manteniendo una
correcta estabilidad hemodinamica (23). Algunosrasthan demostrado su utilidad en

pacientes sometidos a by-pass cardiopulmonar paigia cardiaca (24).

1. Insuficiencia cardiaca congestiva

En aquellos casos de refractariedad al tratamidntigético su utilidad se basa en la
capacidad de las TCDE de eliminar grandes cantdddddiquido plasmatico de forma
lenta y continua. La técnica de eleccion en ese saria el SCUF.

2. Intoxicaciones

La eliminacion continua y lenta de téxicos supom@ wentaja en el tratamiento de
intoxicaciones por drogas; el elevado volumen dsriducion y alta afinidad para
unirse a proteinas plasmaticas de muchos de &stm®s hace que puedan presentar
efecto “rebote” cuando son aclaradas rapidamentéapaécnicas intermitentes, como
ocurre en la intoxicacién por litio.

3. Acidosis lactica

La posibilidad que presentan las TCDE de admimisgeandes cantidades de
bicarbonato sin el riesgo de hipernatremia ni stdnga de fluidos, ha posibilitado su
utilizacion para el manejo de la acidosis lactie®d)( La eliminacion del lactato
mediante estas técnicas limita la utilidad de patdmetro como marcador de gravedad

en pacientes sépticos.
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4. Alteraciones hidroelectroliticas

Practicamente cualquier diselectrolitemia puedetisgada de forma eficaz con una
eleccion idénea de la técnica en combinacion coadetuado liquido de reposicion.
Las TCDE de alto volumen ayudan al control de lasatremias graves en el paciente
critico. Se ha mostrado eficaz para tratar tempwate situaciones de hipercalcemia
resistente al tratamiento médico, asi como otrastdrnos hidroelectroliticos y del
equilibrio 4cido-base (26).

5. Tratamiento de la hipertemia y de la hipotermia

La externalizacion de los circuitos extracorporepsrmite el enfriamiento o
calentamiento de la sangre del paciente, como fodmatratar hipertermias o
hipotermias refractarias al tratamiento convendiorMediante el control de la
temperatura del liquido de reposicion es posibtgrotar la temperatura corporal. Las
TCDE tienen ademas utilidad como mecanismo de eetahiento rapido en casos de
hipotermia accidental severa (17).

Las TCDE, como método extracorpOreo que son, puediémarse para facilitar la
normohipotermia del paciente con determinadas @gitaé, como el TCE grave, control
que parece tener una gran implicacion pronosticaicR y Bellomo han introducido
criterios de control de la temperatura entre ldscaciones de las TCDE en el paciente
critico (27).

6. Rabdomidlisis ycrush syndrome

La mioglobinuria se asocia a la existencia de rabdlisis, que consiste en la liberacién
de mioglobina libre por los muasculos esqueléticespdés de producirse necrosis
muscular, liberandose los componentes intracelkilgaencialmente téxicos por la

disolucién del sarcolema muscular.
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La rabdomidlisis traumatica se relaciona conceaish syndrome o sindrome de
aplastamiento, el sindrome compartimental y la d@sga prolongada de las
extremidades. El FRA representa una de las maymmeplicaciones del sindrome de
aplastamiento, aunque también puede aparecer éragoirados. Es interesante sefialar
que los factores criticos que predisponen al FRAoghbindrico son la
hipovolemia/deshidratacion y la aciduria.

La mioglobina, proteina de 17.500 Da de peso mtdegufijacion limitada a proteinas
puede ser eliminada a través de las membranazadtls en las TCDE, existiendo en la
literatura referencias que confirman una eliminaaignificativa de la misma (28).

7. Grandes quemados

El paciente “gran quemado” es un tipo particulatrdematizado grave, siendo junto
con el TCE grave, el paradigma de paciente hipabédito. El control 6ptimo del
estado hipercatabdlico y el manejo de la volemiastos pacientes, lo convierten en
pacientes diana para las TCDE. La incidencia de EB#&un trauma térmico grave es
variable en la literatura, sin embargo, las neeelid de tratamiento extracorpéreo en
esta poblacién de FRA oscila entre el 1 y el 29%3@0 y suele producirse en la
segunda semana de ingreso, en relacion con ebsiedde disfuncion multiorganica.
La experiencia con las TCDE en este grupo de padess buena, permitiendo un
control 6ptimo del estado catabdlico y del manegjdlagidos.

8. Sindrome de disfuncién multiorganica

La agresién que supone el ingreso de los pacienté&s UCI evoluciona frecuentemente
a una situacion en la que se altera de forma deafiencion de otros érganos que no
estaban inicialmente afectados, configurando urtaagdn fisioldgica que se

diagnostica de forma global como sindrome de d@fummultiorgdnica (SDMO). El
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avance en la comprension de los mecanismos queicemé la situacion de SDMO ha
permitido nuevos abordajes terapéuticos entre ERFCDE.

En los estudios de experimentacién animal, en nogdde sepsis o pancreatitis, se
encuentra que las TCDE aportan beneficios fisioldgyiy clinicos, sobre todo cuando
las técnicas se inician de forma temprana. Encgjriras las experiencias en animales,
diversos autores han analizado la utilidad de @BH en el SDMO con o sin FRA. El
estudio de Jiang y cols (31) en pacientes con pafitts aguda grave encuentra que,
ademas de una mayor dosis de depuracion, el ipigooz de las técnicas conlleva
mejores resultados prondésticos. En un estudio eremq@as politraumatizados graves
(32) en situacion de SDMO y sin FRA se observo neejen la hemodinamica y
oxigenacion de los pacientes, asi como un desaeteivo de la mortalidad del 15%

en el grupo sometido a TCDE.

1.8. HEMODIALISIS INTERMITENTE (HDI) VS TCDE

Las TCDE presentan diversas ventajas cuando se atampcon tratamientos
convencionales, y se consideran en general lagcéécde eleccion para el tratamiento
del FRA en pacientes criticos. Sin embargo, aufacibtan mucho el manejo de estos
pacientes, no se ha demostrado claramente quetéstésas mejoren la supervivencia.
Varios estudios han comparado la evolucién de ptasecon FRA tratados con HDI o
con TCDE (33,34). La mayoria encuentran tenderataahuna mejor evolucion de los
pacientes tratados con una técnica continua, yteexis claro sesgo en contra de las
técnicas continuas, ya que muchos de los pacisetescionados para recibir HDI no

podian completar el estudio por severa inestakilfdamodinamica.
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En un metaanalisis publicado en 2002 (35) con téaw®studios realizados hasta ese
momento (13 estudios con 1400 pacientes) se emauguoe cuando se comparan
pacientes con similar nivel de gravedad, la disgigude la mortalidad en el grupo de
las TCDE es significativa (p<0,01). Ademas, en ®ststudios se observa que la
recuperacion del FRA es significativamente mejom#&s rapida cuando se utilizan
técnicas continuas.

Aspectos practicos a favor del uso de las TCDEI|gra@ente critico son la elevada
capacidad de eliminacion de fluidos en pacientesstables hemodinamicamente,
adecuandose a cada momento evolutivo del paciengé gontrol metabdlico. En
diselectrolitemias graves e intoxicaciones es sopat obtenido mediante HDI, ya que
se evita el efecto rebote en la concentracion lgas) que se produce con las técnicas

intermitentes.

1.9 TCDE COMO SISTEMA EXTRACORPOREO. IMPORTANCIA DE LA

COAGULACION

Las TCDE, como su nombre indica, se basan en sastextracorpéreos que constan de
un circuito sanguineo por donde se extrae y deedalgangre del paciente, haciéndose
pasar a través de un cartucho o hemofiltro (menareon el objeto de eliminar agua y
solutos del plasma.

Conceptualmente los sistemas extracorpéreos debcoagularse. Son varios los
factores, como los catéteres, lineas vy filtros, fgwerecen la coagulaciéon del circuito
extracorpéreo. Por un lado, el contacto de la sarmgm material extrafio (cuya
biocompatibilidad sera variable) activa las célutbs la sangre, con formacion de

agregados plaquetarios, activando finalmente |@acks proteica de la coagulacion
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hasta llegar a la formacion de fibrina y del coag#or otro lado, la activacion de la
coagulacion se produce con el contacto sangreeirdas camaras atrapa-burbujas, o
tras un incorrecto purgado del sistema. Y finalraglats caracteristicas intrinsecas de la
sangre, como su viscosidad, pueden llevar a lautaagn del sistema, asi como una
fraccion de filtracion excesiva.

En determinados casos el paciente critico presemt&stado procoagulante, como
ocurre en el paciente séptico. Es esta situacidnpdgcoagulabilidad la que determina
qgue los filtros rapidamente presenten un fendmenaahgulacion, ello obliga a su
recambio frecuente, lo cual implica una peor deparadel paciente, mayor pérdida
hematica y mayor coste al precisar un mayor nurderbltros. Por ambos motivos, el
estado procoagulante del paciente y la utilizadi@n materiales extracoporeos, el
sistema tiende a coagularse, siendo necesarigisaagulacion (36,37,38).

Hasta la actualidad, en nuestro medio, el agenteoagulante de eleccion es la
heparina sédica no fraccionada (39), aunque tanphiéden emplearse otros farmacos

anticoagulantes. Los principales farmacos utilizagtn:

- Heparina no fraccionada (heparina soédica): farmaw@s utilizado en la
actualidad para la descoagulaciéon del sistema axprareo. De forma
consensuada se utiliza una dosis de 5-10 Ul/Kglidjéndose ajustar la dosis
para alcanzar un tiempo de tromboplastina tisutéivada (TTPA) del sistema
entre 35-45". El ajuste de dosis de heparina pusattificarse en cada situacion
clinica, valorando riesgo-beneficio (sangrados e&p®wos, estados de

procoagulabilidad, técnicas y procedimientos, etc).
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- Heparinas fraccionadas o de bajo peso moleculaisteexnucha menos
experiencia en el uso de estas heparinas. Asi misenprecisa monitorizacion
del valor del factor anti-Xa, no disponible endsdios centros.

- Citratos: especialmente utilizado en EEUU. La ad#ig anticoagulante se debe
a su capacidad para quelar el calcio idnico, cofaohprescindible en los
diferentes pasos de la cascada de la coagulacéqui€te de una estrecha
monitorizacion de los tiempos de coagulacion, codw las potenciales
alteraciones electroliticas derivadas de su efpatdante del calcio.

- Prostaciclina (PGI2): es el mas potente inhibiderlal agregacion y adhesion
plaquetaria existente. Su corta vida media (2-3),munto con los flujos
empleados en la hemofiltracién, hace que la magdepmlel farmaco se inactive
en el circuito extracorpéreo. Su principal indiéeci es en casos de
contraindicacion de heparina, alto riesgo hemotggly en pacientes con

trombocitopenia.

Existe una serie de estrategias dirigidas a lamipaicion del rendimiento del sistema

extracorpéreo y a prolongar la duracion de |dsoft

1. Disefo de los circuitos: los circuitos idealmengdeh de ser cortos y carecer de
elementos que obstaculicen el circuito.

2. Utilizacion de catéteres apropiados: el calibra phgitud deben adapatarse a la
vena y al flujo que necesite nuestro tratamientocdtibre es importante y
determina el flujo de sangre, siguiendo la ley desé¥Ville, donde el flujo es
directamente proporcional a la cuarta potencia rdéio. Se recomiendan

catéteres de didmetros > 12Fr en adultos, longieidl6 cm para el cuello
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derecho (acceso yugular y subclavia), de 20 cm ehraello izquierdo y de
entre 20 y 24 cm para ambas femorales (15).

3. Utilizacion de membranas de alta biocompatibilidadcontacto de la sangre
con un material extrafio (la membrana) a baja ve@#mtipuede originar la
trombosis del filtro. La geometria y la estructupaimica de la membrana
condiciona la biocompatibilidad, y por tanto, ekgnxial trombogénico de la
membrana.

4. Modificar la fraccion de filtracion (FF): entenddm por FF la cantidad de agua
plasmatica que retiramos del circuito extracorpdren relacion a la que
introducimos. A mayor FF, mayor hemoconcentraciamval de los capilares
del filtro, y mayor probabilidad de coagulaciénlde capilares del filtro.

5. Cambios precoces de circuitos: los fabricantes memadan cambiar los
circuitos cada 72 horas.

6. Preveer la coagulacion del filtro: ello se puedeseguir haciendo una correcta
interpretacion de los valores registrados por ferehtes sensores de presion,

en los diferentes tramos del circuito.

Contraindicaciones de la anticoagulacion:

1. Trombopenia con cifra de plaquetas de 50.000-704Q00

2. TTPA del sistema > 60".

3. Tiempo de Protrombina (TP) con un INR > 2, entemdiceel INR como el Ratio
Internacional Normalizado.

4. Presencia de sangrados espontaneos significativos.

5. Coagulopatia intravascular diseminada.
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1.10 DOSIS DE DIALISIS

Como todo tratamiento, las TCDE requieren de ursifidacion. El problema de la
dosis 6ptima en pacientes con FRA sigue siendo aeractualidad un tema de
controversia (10,40), y por ello realizaremos umdsion historica de los estudios que
han ido marcando las pautas de actuacion clinista flagar a la situacion real actual.

El término de dosis de dialisis es adaptado dechaddidlisis intermitente (HDI); el
conocimiento de los parametros que van a incidiagrauta de una dosis de dialisis en
una técnica intermitente es algo claramente esfdblgor los nefrélogos, y es a partir
de estos parametros cuando se toma la decisida desis adecuada en una técnica
intermitente. No ocurre asi en las técnicas coan&stos mismos parametros no son
Utiles para decidir la dosis de tratamiento debadtas carécteristicas del paciente
critico. Es por ello que la basqueda de la damifiin 6ptima en una técnica continua
ha sido objeto de constante estudio, sobre todta aiitima década, estando en el

momento actual pendiente la publicacion de essuglie clarifiquen la dosis éptima.

1.10.1 DOSIFICACION EN LA HEMODIALISIS INTERMITENTE

En pacientes con IRC la toxicidad urémica se delaeescasa o nula eliminacién renal
de sustancias de bajo, medio y alto PM; no obstantelas de bajo PM a las que se les
atribuye un papel fundamental en los sintomas deciaia.

En el caso de la HDI el aclaramiento de soluteserdado por la superficie y eficacia
depuradora de la membrana, los flujos de sangfquydb de didlisis y el tiempo de
duracion de las sesiones de didlisis. Estos 3 praminfluirdn en la dosis que se va a

pautar a un paciente que reciba HDI.

35



Para realizar una correcta evaluacion de la dosiglidlisis lo ideal seria basarse
principalmente en la medicion de la urea total glada, pero debido a la dificultad

técnica de esta medicion, se tiende a valorar Ksdde dialisis mediante la urea
plasmatica. Sin embargo hay que tener en cuentdagueea plasmatica no depende
s6lo de la urea plasmaética eliminada, sino tambi&rda generada, por tanto valores
bajos de urea plasmatica no necesariamente réfiejma dialisis adecuada.

Para evitar esta situacién paradodjica se utilizaalelo cinético de la urea, mucho mas

fiable. Los mas empleados son:

1. Coeficiente de reduccién de urea (CR)J este cociente, como se muestra en la
formula, refleja la cantidad de urea eliminada dteda dialisis. Este indice
tiene la ventaja de ser rapido y poco complejop piene el inconveniente de
que no tiene en consideracion el rebote de lanirkzafuncion renal residual. Se
considera adecuado un coeficiente >70%.

CRU= 1- (C2/C1) »a
Donde C2 y C1 son la concentracionrée post y predialisis, respectivamente.

2. Kt/V: es un indice que mide el aclaramiento total dea (Kt), donde K
representa el aclaramiento de urea del dializgmwrel tiempo de duracién de la
didlisis (t) , dividido por el volumen de distriban de la urea (V), que equivale
aproximadamente al agua corporal total Se corsulewvalor adecuado >1,3.

3. TAC UREA: es la concentracién media de urea en el tiempe €os sesiones

de didlisis o la “ exposicidbn media a la toxinarmiea”.

En cualquier caso todos estos parametros que pedadidir al nefrdlogo cual es la

dosis adecuada de didlisis para sus pacientesRforeh HDI, por las particularidades
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propias de las técnicas continuas, en el casoadédnte critico no permite encontrar la
dosis 6ptima a través de las mismas formulas.

No se conoce con exactitud el papel que puede gesemla duracion de la didlisis ya

gue va unido a la dosis de dialisis. Si parecer teneefecto beneficioso en facilitar la

eliminacién de solutos de alto peso molecular, raejta tolerancia a la técnica, un

mejor control del volumen extracelular y de lagntpnsion arterial, y de la correccion

de la acidosis. La tendencia actual es incremehté&mpo e incluso a realizar sesiones

de hemodialisis diarias.

1.10.2 DOSIFICACION EN LAS TCDE

La historia de las TCDE es una historia de busqyeslalucion hacia una dosis 6ptima
de tratamiento. En 1977, Kramer (13) desarrolléh&mofiltracion arteriovenosa
continua (HFAVC) con una capacidad limitada pamielar toxinas. En 1991 Storck
(14) compara la HFAVC con una modalidad impulsada pomba, permitiendo un
mayor control en la dosis pautada y mostrando onmeato en la tasa de supervivencia.
Desde entonces la dosis 6ptima en las TCDE enmgasieon FRA ha sido objeto de
larga controversia. Es a partir de la publicaciéhahsayo del grupo de Vicenza (10)
cuando las principales guias de practica clinida4@ han venido recomendando en
estos pacientes una dosis de ultrafiltrado de alos&@5 mL/Kg/h, sensiblemente més
alta que la dosis usada tradicionalmente de 20 g/b/KOtro de los aspectos muy
importantes de este estudio radica en que fueta garentonces cuando se comenzé a
relacionar la dosis de la terapia continua conesbpdel paciente. Desde mediados de

2008, sin embargo, diversos estudios, entre los dpstaca el ensayo americano
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RENAL (12) y el australiano ATN (43), han cuestidoa seriamente estas
recomendaciones.

El articulo publicado por Ronco et al en el afio®ea la revista Lancet (10) es un
estudio clave para entender la controversia exestem este campo, siendo considerado
por algunos autores como el “big bang” de la ereademofiltracion de alto volumen.
En este ensayo unicéntrico, prospectivo, randorpizadcontrolado en el que se
incluyeron 425 pacientes con FRA, se asignaronoded aleatorizada a uno de 3
brazos que se trataron con una dosis convenciendltrmfiltracion de 20 mL/Kg/h, con
35 mL/Kg/h o con 45 mL/Kg/h (ver figura 12). La supivencia a los 15 dias de
suspender el tratamiento fue significativamente b&a en el grupo tratado con dosis
tradicionales de 20 mL/Kg/h, mientras que fue samén los grupos tratados con dosis

de 35 0 45 mL/Kg/h.

100%-
90%-
80% 57% 58%

41%

70%-
60%-
50%-
40%-
30%-
20%-
10%-

0%-

Do
sep

0
FR

20 ml/Kg/h 35 ml/Kg/h 45 ml/Kg/h

TP HAOAOZM<H<O®MoOCWO

Figura 12. Analisis de supervivencia segun dosis de TCDE idgib

En un analisis de subgrupos, como se muestra tabla 1, los pacientes con sepsis

parecian obtener un beneficio adicional en la singmcia con la dosis de 45 mL/Kg/h
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comparada con la de 35 mL/Kg/h, de ahi la denordnage “dosis de sepsis” a las
dosis de 45 mL/Kg/h. En cualquier caso, si se dabpeno este resultado también
deberiamos aceptar los resultados de los otroguguigy Si comparamos los grupos de
35 frente a 20 ml/Kg/h, concluiriamos que la llamédosis de fracaso renal agudo” (la
de 35mL/Kg/h) sélo son efectivas en pacientes ejusis, mientras que en los pacientes

con sepsis serian preferibles las dosis converei®ada 20 mL/Kg/h.

Tabla 1. Supervivencia por subgrupos en el ensayo de Y&en

Subgrupo  No sepsis Sepsis

20 mlfkg/h 55/124

35 ml/kg/h ?E,’lw aflw 0,001

S

45 mifkg/h  74/125 (59%) ?;1@ 0,256

Con posterioridad al estudio de Ronco (10) se patdn otros ensayos que comparaban
la mortalidad con las dosis convencionales frentasadosis mas altas. En 2002,
Bouman y cols (44) publicaron un ensayo en el qaghcientes con fallo renal agudo
fueron asignados aleatoriamente a un brazo de figawén de alto volumen (HFAV)
precoz (72-96 L/24h), a un brazo de HFVVC convemgi@recoz (24-36 L/24h) 0 a un
brazo de HFVVC convencional tardia, sin que se minaran diferencias significativas
de mortalidad. También en el 2002 Schiffl y colS)(gublicaron un ensayo en el que
los pacientes con FRA se asignaban de forma altey@adialisis intermitente diaria o a
un grupo con dialisis intermitente convencionah(& semana). La mortalidad fue del
46% en el grupo control y se redujo hasta el 28%l @nupo con tratamiento intensivo

(p = 0,01); estos resultados hicieron que algundasgde practica clinica incluyeran la
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recomendacion de realizar sesiones diarias emnqtasi con FRA tratado con didlisis
intermitente (42).

En 2006, Saudan (46) publicé un ensayo en el gu@dgientes se aleatorizaban a un
grupo con HFVVC convencional o a uno con HDFVVC ehque a la dosis
convencional de hemofiltracion se afiadia una dissidialisis. Los resultadotes fueron
espectaculares, con una mortalidad a los 90 djaffisativamente mas baja en el grupo
tratado con HDFVVC (41% frente al 66%).

Los resultados de los ensayos disponibles antsriar€2008 indicaban una clara
superioridad de las dosis altas frente a las canopales en pacientes con FRA. Ello
hizo que diversas guias clinicas, entre ellas l&adgociedad Espafiola de Nefrologia
(41) recomendaran dosis no inferiores a 35 mL/Kailpacientes con FRA y SDMO
con un grado de evidencia alto (Grado de recoméi&). Sin embargo, a partir del
2008, las cosas parecen bien distintas.

En el 2008 se publicé el ensayo ATN (43) , en @ s@ incluyeron 1124 pacientes, que
se asignaron aleatoriamente a una estrategia ivderms a una estrategia menos
intensiva. Como se muestra en la tabla 2, tantarerbrazo como en el otro, la
modalidad de hemofiltracion utilizada se ajustabka aituacion hemodinamica del
paciente: en el caso de inestabilidad hemodinasgocampleaban técnicas continuas (o
hibridas como el SLED) con una dosis de efluent88lenL/Kg/h en el grupo de
estrategia intensiva frente a 20mL/Kg/h en el grapatrol; en el caso de pacientes
estables, se aplicaban técnicas intermitentes ndftA¥ de 1,2 y una frecuencia de 6
dosis semanales en el grupo intensivo y de soOlesBbises semanales en el grupo
control. No hubo diferencias significativas en dsos aspectos analizados como la
duracion de las TCDE, el tiempo hasta la recupénage la funcion renal, los distintos

subgrupos analizados, los acontecimientos advegsages, e incluso la estrategia
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intensiva se asocié con una mortalidad a los 68 ldjaramente superior a la estrategia

convencional (53,6% versus 51,5% en el grupo dategia menos intensiva).

Tabla 2. Estrategias de tratamiento en el estudio ATN

Estrategia Intensiva Estrategia menos intensiva

Inestables HDFWC (35 ml/Kg/h) HDFVVC (20 mif¥g/h)
SLED idiaria) SLED (3/semana)
Estables HOI (Kt/V =12, 6/sem) D (K =12, 3/sem)

Mas recientemente, un estudio publicado en el 2669%I! New England Journal of

Medecine, ha causado impacto por sus resultaddstaale un estudio norteamericano,
el ensayo RENAL (12), el mayor ensayo realizaddaehesmomento en pacientes con
FRA (n= 1508 pacientes), se trata de un estudidiceatrico, en el que se comparaban
dos dosis de tratamiento diferentes utilizando caéumica la HDFVVC, una de 25

mL/Kg/h frente a otra dosis superior de 40 mL/Kd/bs resultados como se muestran
en la tabla 3 confirmaron los hallazgos del eng&yN. La mortalidad a los 90 dias de
los grupos experimental y control fue idéntica 4#]7%, y tampoco hubo diferencias
en la duracion de la estancia en UCI y hospitgldaaduraciéon de la ventilacion

mecanica, media en la duracion del tratamiento,ianéd filtros usados al dia, o la

aparicion de disfuncién multiorganica.
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Tabla 3. Resultados del estudio RENAL

Dosis de 40ml/Kg/h Dosis de 25 ml/Kg/h

Mortalidad a los 90 dias 44. 7% 44. 7%
Media duracion tratamient] 6.3+8.7 5.8+7.7
Media de filtros usados al ( 0.93+0.86 0.84+0.81

Pacientes tratados con HI

7.6% 7%
en UCI
Dias en UCI 11.8 +14.1 11.8 £14.2
Dias en hospital 26 £25.8 25.7 £24.7
Dias de VM 7.3+5 7.4+5

Después de repasar cronolégicamente los resultddodos principales estudios
publicados desde el afio 2000 hasta la actualidaa, grincipal finalidad era llegar a
una dosis Optima de tratamiento, a fecha de hguede decir que parece que tiene el
mismo impacto sobre la supervivencia de los paggeabha dosis de 20-25 mL/Kg/h que
otra dosis superior de 35 mL/Kg/h, esta Ultima gatplada por Ronco en su estudio de
Vicenza del afio 2000(10). Sin embargo, todavia ree que no existe suficiente
bibliografia para concluir cual es la dosis éptimo@ debemos de administrar a nuestros
pacientes que tratamos con TCDE. Pendiente decpehliin en el momento actual se
encuentra el estudio europeo IVOIRE, que compasadderentes dosis de tratamiento
(70 mL/Kg/h vs 35 mL/Kg/h) en pacientes afectas shock séptico y FRA

(estratificados segun la escala RIFLE).
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2. HIPOTESIS DE TRABAJO

A pesar del importante avance que han experimenfado TCDE, y de su
implementacion de forma mayoritaria en todas lassUIBs estudios mas recientes (11)
no han conseguido hallar variables relacionadadact#tnica que estén asociadas a una
mayor supervivencia. En este sentido, hemos questiadiar otras posibles variables

gue puedan influir en el prondstico de estos paesen

3. OBJETIVOS

Obijetivo principal:

- Analizar la diferentes variables que puedan esaciadas a la mortalidad, en
los pacientes ingresados en UCI, sometidos ad&smiontinuas de depuracion

extrarrenal (TCDE).

Objetivos secundarios:

- Analizar las caracteristicas clinicas de los paegenngresados en UCI,
sometidos a TCDE.

- Analizar el momento de inicio de las TCDE en funcile la estratificacion del
FRA segun la escala RIFLE.

- Analizar el grado de cumplimiento de las recomeiwtes establecidas por las
guias, en relacion a las dosis aplicadas a lom&s criticos sometidos a

TCDE.
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4. MATERIAL Y METODOS

4.1 Ubicacioén del estudio:

Servicio de Medicina Intensiva del Hospital Germares i Pujol. Consta de una UCI
polivalente de 22 camas y una UCI de 8 camas ewuka ingresan pacientes

postoperados de cirugia cardiaca.

4.2 Protocolo de tratamiento con las TCDE:

Los pacientes son sometidos a TCDE, segun logiostestablecidos en las guias de
consenso (2,41). Todos los aspectos relacionadas laotécnica, tales como la
dosificacion empleada, el momento de inicio de danica, la modalidad técnica
empleada, la duracién del tratamiento, son deasiotomadas por el médico

responsable del paciente.

4.3 Descripcion del material:

En nuestra unidad se utilizan dos monitores de TdBEmaflex® y Aquarius®, que

permiten la realizacion de todas las modalidadesridas en el estudio. El material de
las membranas de hemofiltraciébn son poliacrildoiten el caso de Prismaflex® y
polisulfona en Aquarius®. La eficacia de los mesaris fisicos de depuracion de
moléculas en el que se basan las TCDE son equipar@mn los dos tipos de

membranas.
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4.4 Diseino del estudio:

Estudio observacional retrospectivo, sobre datgistrados prospectivamente, en el que
se analiza una muestra de 29 pacientes, ingresadelsServicio de Medicina Intensiva
del H. Germans Trias i Pujol, en el afio 2008, qieedn sometidos a técnicas continuas

de depuracion extrarrenal.

4.5 Pacientes

Los pacientes incluidos fueron aquellos sometiddb€AE.

- Criterios de inclusion:

Pacientes ingresados en UCI, sometidos a TCDE.

- Criterios de exclusioén:

Pacientes menores de 18 afos, o con expectatwidalenferior a 6 meses.

4.6 Variables analizadas:

En la muestra estudiada se analizaron las sigsieargables:
- Edad.
- Sexo.
- Motivo de ingreso en UCI.
- APACHE Il al ingreso en UCI.
El APACHE II (Acute Physiology and Chronic Health Evaluation) es un sistema que
permite clasificar a los pacientes ingresados gmutadades de cuidados intensivos

mediante la utilizacién de escalas fisioldgicas s@e&orrelacionan con la gravedad
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de la enfermedad actual y la evaluacion del estiedsalud previa del paciente. El
sistema APACHE Il permite mediante célculos maté&unat establecer una
probabilidad de muerte de los pacientes duranestancia en UCI y la mortalidad

hospitalaria (47) (Tablas 4 y 5).

Tabla 4. APACHE Il (Acute Physiology and Chronic Health Evaluation)

[Variahles fisioldgicas Rango elevado Rango Bajo

+i +3 +2 +1 0 +1 +2 +3 +i
Tempsralura rectal {Asxial = 41" I AR IARY Aa-384 3435 Iz-aam 310 < 2.0
+1.5°C)
Prasion artarial media (mmHg) R 130159 H0-129 Ti-109 a0 =49
Frecuancia cardiaca = 180 L40-179 110-139 To-10 5569 al-54 =39
(respuesia vantriculary
Frecuancia respiratoria {no =50 A5 353 1224 -1t H- =5

wanlilado o venlilado)
Cigenacion - Elegirac b

a. SiFiC2 = 0,5 anotar P = 300 350490 2349 < M)

|4-a0Z

b. Si FiDZ2 < 0.5 anotar Pa02 = T 6170 5560 =55

pH artarial (Praferido) =717 TH-1.59 7.5-7.5% 133-749 T.25-732 T15-T24 <715
HCO3 sérico (venoso mEgl) 252 41-351.9 KRS 21519 18219 15-17.9 =13

Sodio Sérico (MEg) = 150 L1749 135159 150134 1 3= 14 120124 L1L-1149 = LI
Polasio Sarice (mEgl} 27 Gh0 5559 13554 i34 2320 <23

Crealinina sérica (mg'dl} =335 2-34 1Li-1% 0614 <lif

Cuoble puntuacidn en caso de
fallo renal agudo

Hemaloorito (%) =bl 50599 Ab—39.9 30459 -2 =20
Leucocilos {Takimm3 en =40 3959 15-199 S ER 129 <l
miles}

Escala de Glasgow
Punfuacion=15-Glasgow
aciual

Al APS (Acute Plivsiology Seore) Total: Suinea de las 12 variables individuales

B. Puntuacidn por edad (=44 =0 punto: 45-54 = 2 puntos; 35-64 =3 puntos: 83-74 = 5 puntos; =75 = & puntos)

y por enfermedad cronica (ver mds abajo)
Puntuacion APACHE 11 {Suma de A+B+C)

Puntuacion por enfermedad crénica: Si el pacieate thistoria de insuficiencia
organica sistémica o esta inmunocomprometido, spomde 5 puntos en caso
de postquirdrgicos urgentes o no quirdrgicos, y unhtgs en caso de
postquirdrgicos de cirugia electiva.
Los criterios de valoracion para la enfermedadicebson:
» Higada Cirrosis (con biopsia), hipertension portal
comprobada, antecedentes de hemorragia gastroiatesita
debida a HTA portal o episodios previos de fallpatio,

encefalohepatopatia, o coma.

= Cardiovascular Clase IV segun laNew York Heart

Association.

» Respiratorio Enfermedad restrictiva, obstructiva o vascular
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que obligue a restringir el ejercicio, o0 hipoxiadmica
probada, hipercapnia, policitemia secundaria, t@perdén
pulmonar severa (>40 mmHg), o dependencia resp@ato

= Renal Hemodializados.

» Inmunocomprometidosque el paciente haya recibido terapia

que suprima la resistencia a la infeccion (por gjem
inmunosupresion, quimioterapia, radiacion, tratatoe
cronico o altas dosis recientes de esteroides,eopaqulezca
una  enfermedad suficientemente avanzada para

inmunodeprimir como por ej. leucemia, linfoma, SIDA

Tabla 5. Relacion entre el Score del APACHE Il y la modali

0-4 4
5-9

10-14 15
15-19 25
20-24 40
25-29 55
30-34 75
>34 85

Estratificacion RIFLE.

Ventilacibn mecénica.

Dosis recibida de TCDE.

Modalidad técnica de TCDE realizada.
Dias de terapia con TCDE.

Mortalidad.
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4.7 Método estadistico:

El andlisis estadistico ha sido realizado con gupte SAS para Windows, por la
Unidad de Epidemiologia del Hospital Germans Tri&jol. En primer lugar se ha
realizado un estudio descriptivo de todas las bltadependientes e independientes,
describiéndose las variables continuas como medies¥iacion estandar de la media y
las variables categéricas como un porcentaje (%)an&lisis de las variables y su
relaciéon con la mortalidad fueron realizadas medi&ws test de Chi cuadrado y Fisher

para variables cualitativas y el test de t de Studara variables cuantitativas.
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5. RESULTADOS

5.1 DESCRIPCION DE LA POBLACION ESTUDIADA

Durante el periodo de un afio, se estudié una pidblate 29 pacientes, que ingresaron
en la Unidad de Medicina Intensiva, y fueron sadesta TCDE. ElI 52% eran varones
y la edad media fue de 66 afios. La distribuciémpatologia de ingreso en UCI fue la
siguiente: peritonitis en 12 pacientes (41%), pustados de cirugia cardiaca en 14
pacientes (48%) y otras patologias en 3 pacie(&%o0). El valor medio del APACHE

Il al ingreso en UCI fue de 19,51. En cuanto aslaatificacion del fracaso renal segun
la escala RIFLE 12 pacientes (41,37%) se encontrabeel estrato RIFLE-RR{(sk) en

el momento de iniciar las TCDE y 17 pacientes (B&p se encontraban dentro del
estrato RIFLE-I knjury) o RIFLE-F Eailure). El 75,8% de los pacientes se encontraban
sometidos a ventilacion mecanica. En cuanto adaahes relacionadas con la propia
técnica, la media de dosis recibida fue de 37,88Kgh, los pacientes fueron
sometidos a TCDE una media de 6,96 dias y la naathliécnica mas utilizada fue la
HFVVC en 15 pacientes (52%) mientras que la HDFVA&Cutilizdé en 14 pacientes
(48%). La mortalidad observada fue del 41,37%.dsumen de todos estos datos se

pueden observar en la tabla 6.
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Tabla 6. Resumen de las caracteristicas de la poblacion

VARIABLE

POBLACION (n=29)

Edad (afos)
Varones (%)
Patologia ingreso UCI (%)
* Peritonitis
» Postoperados cirugia cardiaca
» Oftros
APACHE Il
ESCALA RIFLE inicio TCDE
* Escala “R” (Risk)
» Escala“l” (Injury) + "F” ( Failure)
VM ingreso
Media dosis recibida TCDE (mL/Kg/h)
Media dias de terapia
Modalidad de la técnica
« HFVVC
« HDFVVC

EXITUS (%)

66,24 (DS 12,09)

15 (51,72%)

12 (41,3%)

14 (48,27%)

3 (10,43%)
19,51 (DS 6,09)
12 (41,37%)

17 (58,62%)

22 (75,8%)
37,88 (DS 0,58)

6,96 (DS 4,66)

15 (51,72%)
14 (48,28%)

12 (41,37%)
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A. Analisis segun la edad y sexo.
De los 29 pacientes estudiados el 51 % eran hombaesdad media era de 62 afos.

Ver figura 13.

MUJERES
49%

ARONES
51%

Figura 13. Analisis por edad y sexo

B. Andlisis segun patologia motivo de ingreso en UC

Como se muestra en la figura 14 dos grandes ginfegraban la poblacién estudiada.
El 41% de los pacientes ingresaron con el diagrwdde peritonitis, el 48% eran
pacientes programados postoperados de cirugiaacardiel resto de pacientes

ingresaron por patologia médica.

% pacientgs 501 413

40_ 4813

20+ 10,4

PERITONITIS C.CARDIACA OTROS

Figura 14. Motivo de ingreso en UCI o1



C. Analisis segun estratificacion RIFLE al inicio & las TCDE.
El 59% de los pacientes, al inicio de las TCDE resontraba en un estadio “I + F” de
estratificacion de FRA segun la escala RIFLE, iaddo que la técnica globalmente se

iniciaba con un mayor deterioro de la funcién réwer figura 15).

% pacientes

‘R” 1+ F

Figura 15. Escala RIFLE al inicio de la TCDE

D.Andlisis de la poblacion segun indice de GravedadPACHE I1.
El APACHE Il al ingreso en UCI fue de 19 de medi&s(6), la relacion de dicho score
con la mortalidad esperable es entre el 25 y @,40endo la de la poblacion estudiada

del 41,37%.

E. Dias de terapia con TCDE.

Los pacientes fueron sometidos a la técnica derdejdn extrarrenal una media de 6,9

dias (DS 4,6).
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F. Andlisis de los pacientes sometidos a ventilanitnecanica (VM).

Como muestra la figura 17, el 76% de pacientes m®ngraban bajo VM en las
primeras 24 horas de ingreso en UCIl. No obstantsmyo muestra la figura 32, al
realizar un analisis de subgrupos la mayoria desepertenecian al grupo de

postoperados de cirugia cardiaca.

% pacientes so-

70+

60+

50+

40

30+

20+

10+

o-
VM NO VM

Figura 17. Pacientes sometidos a ventilacion mecénica

G. Modalidades técnicas de TCDE utilizadas.

Las dos variantes técnicas se emplearon practitamnea el mismo n° de pacientes.

% pacienteseso

50- 52
401
30-

20+

10+

0,
HDFVVC HFVVC
Figura 18. Modalidades técnicas
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5.2 ANALISIS DE LA MORTALIDAD DE LOS PACIENTES INGR ESADOS EN

UCI SOMETIDOS A TCDE

Para determinar las diferentes variables asociad&s mortalidad de los pacientes
ingresados en UCI sometidos a TCDE, separamopablacion en vivos y fallecidos, y
se analizaron las diferentes variables (ver tapla 7

Los pacientes vivos son aquellos con mayor edadiéntke edad de 70 afios frente a los
62 afos de los fallecidos), viven mas los postajmerale cirugia cardiaca (un total de
10 frente a los 4 afectos de peritonitis) y los gaesometieron a las TCDE menos dias

(una media de 4,94 frente a los 10 dias de medi@sdeacientes fallecidos).

Tabla 7. Anélisis de la mortalidad

EXITUS VIVOS P
(n=12) 41,3% (n=17) 58,7%
Edad (media) 62 70 <0,05
Sexo 6 hombres 9 hombres NS
6 mujeres 8 mujeres
Patologia ingreso UCI | Peritonitis: 8 Peritonitis: 4
Cir.Cardiaca: 4 Cir.Cardiaca: 10 < 0,05
Otros: 0 Otros: 3
Apache I 19 20 NS
Escala RIFLE inicio ‘R™. 6 “R™ 6
TCDE NS
“I+F". 6 “I+F": 11
VM ingreso 10 (83,3%) 12 (70,5%) NS
Dosis recibida TCDE |35,97 mL/Kg/h 39,22 mL/Kg/h NS
(media)
Dias de terapia TCDE |10,08 4,94 <0,01
(media)
Modalidad de la HFVVC: 5 HFVVC: 10 NS
técnica HDFVVC: 7 HDFVVC: 7
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Las variables que se asociaban a la mortalidad/alom estadistico significativo fueron
la edad (fig.19), la patologia que motivo el ingres UCI (fig.20) y los dias en que los

pacientes estaban somentidos a las TCDE (Fig.21).

N° pacientes

104

V7

g

¥ B EXITUS
| - @ VIVOS
V7

g

PERIT. POSTOP  OTROS
EXITUS VIVOS
Figura 19. Edad y supervivencia Figura 20. Motivo de ingreso y supervivencia

Dias de terapia

121 10.08 P <0,01

101

EXITUS VIVOS

Figura 21. Dias de terapia y supervivencia
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Sin embargo, otras variables méas directamente ioeladas con la técnica
extracorpdrea, y que a priori pudieran tener mgseato en la supervivencia, como la
dosis de tratamiento recibida o la modalidad técoilizada no mostraron impacto en
la mortalidad. Del mismo modo, el estar sometideeatilacibn mecanica tampoco
mostro el impacto esperado. La dosis recibida (#@2) tanto en vivos como fallecidos
fue superior a 35 mL/Kg/h., cumpliendo las recona@muhes de la ADQI (2).No

obstante, estudios mas recientes (12) no mostiarpacto sobre la supervivencia la

utilizacién de dosis inferiores de hasta 25 mL/Kg/h

N° pacientes
mL/Kg/h

50 P NS

39.22

40+

301 E EXITUS

O VvVIVOS

201

101

0_

EXITUS VIVOS HDEWC HEWC

Figura 22. Dosis recibida y supervivencia Figura 23. Modalidad técnica y supervivencia

N° pacientes
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VM INGRESO NO VM

Figura 24. Ventilacion mecéanica y supervivencia
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La puntuacion del APACHE Il fue similar en los paties fallecidos y vivos (figura 25),

con un valor de 20 la mortalidad esperable se em@uentre el 25 y el 40%. Por

diferencia de sexo (figura 26) el numero de fatlesi y vivos fue practicamente el

mismo.

N° paciente

APACHE I

QR NP PN D O
NN N NN N NN

EXITUS VIVOS HOMBRE

Figura 25. APACHE Il y supervivencia Figura 26. Sexo y supervivencia

La estratificacion RIFLE mostré que los pacientes mayor deterioro de la funcién

renal (RIFLE “I + F”) en el momento de inicio detécnica vivian mas (figura 27).

N° paciente
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Figura 27. Escala RIFLE y supervivencia
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5.3 ANALISIS DE LA POBLACION SEGUN PATOLOGIA DE | NGRESO

El analisis de la mortalidad expuesto con antetémtimostrd resultados no esperables
como la ausencia de impacto sobre la mortalidadederminadas variables como la
estratificacion RIFLE del FRA al inicio de las TCPE influencia de la ventilacion
mecanica, dosis de tratamiento recibida o la puitnaobtenida en la escala de
gravedad APACHE Il con una tedrica implicacion prstica en los pacientes
ingresados en la UCI. Para intentar obtener datds concluyentes realizamos un
analisis de los 2 grupos mas numerosos (peritonjisstoperados de cirugia cardiaca),
prescindido del tercer grupo por tamafio muestrgli@@o (3 pacientes).

Al realizar el analisis de la poblacion por patdédogle ingreso (ver tabla 8) los
resultados obtenidos fueron los siguientes: la ededia de los pacientes fue superior
en los operados de cirugia cardiaca con 71 afote feelos 62 afios de las peritonitis,
predominan los varones (66%) en el grupo de petigosiendo el 35% en el grupo de
postoperados. En cuanto a las escalas de graved®A€HE Il fue superior en las
peritonitis con una puntuacion media de 21 frenté6aen los postoperados, y la
estratificacién del FRA segun la escala RIFLE nmiostrayor deterioro de la funciéon
renal en el momento de inicio de las TCDE en epgrde postoperados con un 71,4%
de los pacientes en estrato RIFLE “I + F” , freate41,6% en ese mismo estrato las
peritonitis. En cuanto a las variables relacionadas la técnica, la media de dosis
recibida fue muy similar (38,65 mL/Kg/h en las pamitis y 37,23 mL/Kg/h en los
operados de cirugia cardiaca), las peritonitisoiudratadas una media de 8,26 dias
frente a los 6 dias de los postoperados y la HDF¥&da técnica mas empleada en los
postoperados (un 71,4% frente al 33,33% de lagopérs). La mortalidad fue del

66,66% en las peritonitis y del 28,57% en los op@sale cirugia cardiaca.
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Tabla 8. Analisis de la poblacion por patologias

POSTOPERADOS PERITONITIS P
CIRUGIA (n=12)
CARDIACA
(n=14)

Edad (afios) 71,1 (DS 9,54) 62,2 (DS 11,15) <0,05
Varones (%) 5 (35,71%) 8 (66,66%) NS
APACHE II 16 (DS 4,6) 21 (DS 5,4) <0,01
ESCALA RIFLE inicio TCDE NS

. Escala "R’ (Risk) 4 (28,5%) 7 (58,3%)

« Escala “I+F”" (Injury) |10 (71,4%) 5 (41,6%)
VM ingreso 13 (92,8%) 7 (58,3%) < 0,05
Media dosis recibida TCDE | 37,23 (DS 8,38) 38,65 (DS 9,8) NS
Media dias de terapia 6 (DS 4,15) 8,26 (DS 5,45) NS
Modalidad de la técnica NS

. HEWC 4 (28,5%) 8 (66,66%)

. HDEVVC 10 (71,4%) 4 (33,33%)

4 (28,57%) 8 (66,66%) NS

EXITUS (%)
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En la poblacion que hemos estudiado se observénaar mortalidad en la poblacién
de menor edad. Como muestran las figura 28 y [2@naisis de subgrupos segun la
patologia que motivd el ingreso en UCI evidenci@® da media de edad de los
postoperados de cirugia cardiaca era menor qud grugo de peritonitis, por el
contrario el APACHE Il era mayor en las peritonitisdo ello explicaria la menor
mortalidad encontrada en pacientes postoperadogudga cardiaca, dado que se trata

de una cirugia programada (figura 31)

APACHE II
Edad
80 P<0,05 257
75+ 204
704 o
65 15+
60+
10+
55
50+ 54
45+
40+ 0-
CIR.CARDIACA PERITONITIS CIR.CARDIACA PERITONITIS
Figura 28. Media de edad. Figura 29. APACHE Il por grupos
% paciente % paciente
P:NS 70-
601 P:NS
80
50
70
60 72 40+
50 30
40 | 204
30 ESCALA "I+F"
20 28 104
10 ESCALA "R" 0- -
0 CIR. CARDIACA PERITONITIS
CIR. CARDIACA PERITONITIS
Figura 30. Escala RIFLE al inicio de Figura 31. Mortalidad en los dos grupos

la TCDE en los dos grupos
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Observamos una mayor proporcién en postoperadatiacas sometidos a VM al

ingreso (fig.32), que no en pacientes con peri®nieé mayor gravedad, influenciado

por los protocolos de destete ventilatorio estatddescen pacientes postoperados en

nuestra unidad en el 2008. Las dosis de terapianagtradas en ambos grupos fueron

similares (fig. 33), y destaca que en el grupo aktqperados cardiacos, todos aquellos

pacientes que fueron sometidos a TCDE mas de issiguwbron exitus (Fig.35)
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Figura 32. Ventilacion mecénica al ingreso Figura 33. Dosis media de TCDE recibida

60

50

40 1

30

20

P:NS

% paciente

HFWC

CIR. CARDIACA PERITONITIS

Figura 34. Modalidad técnica utilizada ¢ EXITUS
VIVOS
PERITONITIS DOSIS CIRUGIA CARDIACA
(mL/Kg/h) e
S P:NS
* a o
<& ® 55
<o
° : < 45
< ° o g o
<
A4 35 o
) * & 8 ®

;, 1‘0 1‘5 2‘0 25 0 ‘2 4 (‘5 z‘a 1‘0 1‘2
Dias de terap

Figura 35. Dosis y dias de terapia recibidos por gruposcyepdes

T T T
14 16 18 20

Dias de terap

61



6. DISCUSION

En la actualidad el FRA constituye una de las carapiones mas graves de los
pacientes ingresados en las unidades de cuidatissivos, el estudio FRAMI (1)
puso de manifiesto esta realidad en las UCI espafmmn una mortalidad del 42,3%,
siendo necesario en el 38% de los pacientes iNGAIE.

En el estudio incluimos 29 pacientes que ingresarota UCI durante el afio 2008 y
fueron sometidos a TCDE. Observamos que dicha naukestonformaban dos grandes
grupos en funcién de la patologia que motivé erdag en UCI, postoperados de
cirugia cardiaca y peritonitis, un total de 26 pat#s entre los dos grupos, un tercer
grupo estaba formado por 3 pacientes. Dado el itaps@bre la supervivencia del
paciente critico que implica el FRA y el estar stdeea las TCDE, analizamos
diversas variables y su posible relacion con latatidad de los pacientes.

Las Unicas variables relacionadas con la mortalgtadel tipo de patologia motivo de
ingreso en UCI, la edad y los dias de terapia d@BH. En cuanto al tipo de patologia
los pacientes afectos de peritonitis tienen unaomanprtalidad que los postoperados de
cirugia cardiaca (p: NS). Respecto a la edad, dogeptes mas jovenes se mueren mas
(p<0.05), y los pacientes con mayor mortalidad lesnque se someten mas dias a
TCDE (p<0,01). En el afio 2009 se habia publicado estudio prospectivo
multicéntrico observacional, en 30 UCI de 8 paissestudio DO-RE-MI (11), que
evidencio que ninguna de las variables relacionadada técnica tenian relacion con la
mortalidad.

Respecto a la escala RIFLE, en el grupo de postdpsrde cirugia cardiaca, los
pacientes en el momento de iniciar la TCDE se ymiumayoritariamente (71,4%) en

los estratos de mayor deterioro de la funcion ré&l&LE-1 y RIFLE-F. Ello podria
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explicarse porque el motivo por el que estos paeseson sometidos a TCDE suele ser
por un fracaso renal con hiperhidratacién en etexdo de un sindrome cardiorenal tipo
1, en el que secundariamente a un empeoramient fdacion cardiaca se produce
fracaso renal agudo, sin que exista una situacatd de disfuncion multiorganica.

Por el contrario, en el grupo de pacientes afed®eritonitis existe una mayor
proporcion de pacientes (58,3%) que en el momeatmidiar la TCDE se encuentran
en los estratos de menor afectacion de la fun@naly segun la escala RIFLE (RIFLE-
R). Estos pacientes suelen llegar a la UCI endiinade disfuncién multiorganica, y no
se retrasa el inicio de la TCDE dado que el olijetin estos pacientes no es sélo el de
tratar el fracaso renal agudo, sino el de deput@eicas inflamatorias y otras moléculas
de alto peso molecular implicadas en la cascatmatoria, y responsables en parte de

la disfuncién multiorganica.

En la muestra estudiada, se observa una mayor lidadaen la poblacién de menor
edad. El perfil del paciente sometido a cirugializaa es el de una persona de mayor
edad que se opera de forma programada, teniendesgo quirargico inferior al 10%.
Es logico pensar que una cirugia programada tenganenor mortalidad que la cirugia
urgente, por lo que el APACHE Il de estos paciesggfa menor que el de los pacientes
afectos de peritonitis. Por el contrario, las jpaiiis tienen una edad media inferior,

pero con un APACHE Il y mortalidad mayores.

Los dias sometidos a TCDE muestran una relacionl@osupervivencia. Terapias
prolongadas en el tiempo muestran mayor mortalida;puede explicarse porque los
pacientes intervenidos de cirugia cardiaca, conomsypervivencia, son los que son

sometidos menos dias a TCDE, dado que el motivoepgue se someten a dicha
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técnica suele ser hiperhidratacion con disfuncEmalk, tratables en pocos dias, y no
tanto la disfuncion multiorganica propia del patéecon sepsis de foco abdominal, de
mayor complejidad en el tratamiento. En este sentidy suficiente evidencia para
iniciar las TCDE en situacion de compromiso hemaudtiito y respiratorio (evidencia
IA segun la Sociedad Espafiola de Nefrologia (41).

La duracion de la técnica tiene un interés creeieRecientemente ha sido introducido
el concepto de Dyalitrauma (48), que se refiera anbrbilidad asociada a una mala
dosificacion de las TCDE. Las més frecuentes smsndiselectrolitemias, la pérdida no
deseada de moléculas (proteinas, glucidos, vitanata), la hipotermia y los eventos

hemorragicos secundarios a un inadecuado régimteatdeniento anticoagulante.

La ventilacibn mecanica (VM) al ingreso es unaatae que no muestra diferencias
significativas entre pacientes fallecidos y vivdsxiste un mayor porcentaje de
pacientes con VM al ingreso en el grupo de maypemsivencia. Se trata de pacientes
postoperados de cirugia cardiaca, que hasta hacrirmpdamente un afio salian de

quiréfano intubados, para realizar el destete latatio en la UCI.

La dosis media de terapia utilizada en la poblaegindiada ha sido de 37,88 mL/Kg/h.
Las guias mas recientes (41) recomiendan dosisfaor a 35 mL/Kg/h. No obstante,

se debe remarcar que estudios mas recientes pordirda esta dosis como Optima. El
estudio ATN, publicado en 2008 (43), en el queleatarizaba a los pacientes en dos
tipos de tratamiento diferentes, 35 vs 20 mL/Kgih mostré diferencias en la

mortalidad de ambos grupos a los 60 dias, ni diféas en cuanto a la mortalidad
intrahospitalaria, duracion de las técnicas ni tammientos adversos graves. Mas

reciente, en el 2009, el estudio RENAL (12) no mbshpacto sobre la mortalidad a
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los 90 dias en la aplicacion de dos diferentesagadé tratamiento (25 mL/Kg/h vs 40
mL/Kg/h), ni en los dias de ventilacibn mecaniastancia en UCI.

A la vista de los resultados de estos estudiosrer@entes, en el momento actual se
aconseja aplicar dosis de 25 mL/Kg/h. No obstaggamportante tener en cuenta que
cuando se inicia las TCDE en un paciente, las rugperones en la terapia no son
infrecuentes, circunstancias como el cambio defrofil o la realizacion de
procedimientos diagndsticos, tales como trasladaa@ente a la sala de radiologia para
realizar pruebas complementarias, no permiten atartiento continuo durante las 24
horas. Por ello, seria interesante determinar @& dhabria que pautar para conseguir

una dosis real de tratamiento de 25 ml/Kg/h.

De las dos modalidades mas frecuentes de TCDEF\&/C y la HDFVVC, ambas
técnicas se han utilizado practicamente por igielutilizacién de cada técnica viene
dada por el objetivo que se busque en cada pacigatebserva un predominio de la
HFVVC en los pacientes afectos de peritonitis, pbdmente porque el objetivo no es
s6lo el de corregir la disfuncion renal, sino taénbila eliminacion de citocinas
implicadas en la cascada inflamatoria. En los péesepostoperados de cirugia cardiaca
predomina la HDFVVC, el objetivo no es tanto lamétiacion de moléculas de mayor
peso molecular, sino la realizacion de balance tivegg eliminacion de toxinas
urémicas, de menor peso molecular. La tendencisalast como queda reflejado en el
estudio ATN (43) con la diversidad de pautas dé¢amngentos que contempla el
protocolo, es adaptar las modalidades técnicas gldais a los pacientes, o lo que es lo
mismo, el tratamiento extracorpéreo debe ser dic@ngi proporcional, acorde a una

situacion clinica, también dinamica y no es estdd®).
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En resumen, las variables que se asocian a unmeate en la mortalidad, de los
pacientes ingresados en UCI sometidos a TCDE, as@atblogia que ha motivado su
ingreso en UCI, la edad y el nimero de dias deitera

En la muestra de pacientes analizada observamasigaimente dos grupos con
diferentes caracteristicas clinicas: las peritenitios postoperados de cirugia cardiaca,
gue son las patologias principales que se somel&@Dd. Las peritonitis representan
una patologia de extrema gravedad con un APACHEaMor (p< 0,01) que se asocia a
una elevada mortalidad, siendo la poblacién qumidorma la de menor edad. En este
grupo de pacientes el FRA se instaura en el cantdgtun sindrome de disfuncién
multiorganica (SDMO), predomina la depuraciéon cativa (HFVVC) y requieren
mayor nimero de dias de terapia.

Los pacientes operados de cirugia cardiaca soeraside menor riesgo, aunque son
pacientes de mayor edad, suelen provenir de ungigiprogramada, y el FRA se
produce principalmente en el contexto de un sindroandiorenal tipo 1, sin SDMO en
la mayoria de los casos, conllevando una menoraficat.

La técnica de depuracion extracorpérea se inidiesagn las peritonitis, y por tanto, el
grado de disfuncién renal segun la escala RIFLEmesmor. En cambio, en los
postoperados de cirugia cardiaca se inicia la T@DEestadios mas avanzados de
disfuncion renal.

En nuestra unidad se realiza un correcto seguimigntumplimiento de las guias
publicadas, en relacién a la utilizacion de lasDEC En el afio 2007 la Sociedad
Espafiola de Nefrologia publico las guias SEN saloteacion en el fracaso renal
agudo. En ellas se realiza las siguientes recorncemdss: para el tratamiento de
pacientes criticos con FRA con TCDE se recomienokisdde tratamiento igual o

superior a 35 mL/Kg/h (Grado de recomendaciéon B).cEanto a la técnica utilizada
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parece ser igual utilizar conveccién solamenterdfiliracion) o sumando difusion vy
conveccion (efluente) con un grado de recomendakidn la muestra que analizamos
se realiz6 HDFVVC en el 48,28% de los pacientes tégnicas continuas parecen
ofrecer ventajas sobre las intermitentes en pasemon mayor severidad y/o
inestabilidad hemodinamica (grado de recomendaBipnel Score del APACHE I

registrado en nuestros pacientes hacia esperamamalidad entre el 25 y el 40%.
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7. CONCLUSIONES

1. En los pacientes ingresados en UCI, sometidos aE[@&> variables que se
asocian a un incremento en la mortalidad, son felg@ia que ha motivado su
ingreso en UCI, la edad y el nimero de dias deitera

2. Observamos principalmente dos grupos de paciemieetglos a TCDE, las
peritonitis, que se asocian con mayor mortalidddsypostoperados de cirugia
cardiaca.

3. Una menor edad se asocia con mayor mortalidad ,(i),0que se relaciona con
el tipo de patologia (peritonitis).

4. El mayor tiempo de tratamiento depurativo que seleanen la peritonitis se
asocia a una mayor mortalidad.

5. El tipo de terapia es distinto segun el tipo deolpgia, convectiva en la
peritonitis y convectiva-difusiva en los operadescdugia cardiaca.

6. No hemos podido demostrar una asociacion estaatigticte significativa entre
el momento de inicio de las TCDE vy la estratifiéacdel FRA segun la escala
RIFLE. Sin embargo, hemos observado que en la rfeaglerperitonitis se inicia
las TCDE en fases mas precoces de disfuncién gereaén los postoperados de
cirugia cardiaca.

7. En nuestra unidad se realiza un correcto seguimigntumplimiento de las

guias publicadas, en relacion a la utilizacionadeTICDE.
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8.LIMITACIONES DEL ESTUDIO

El estudio que hemos realizado tiene una serigrd&tiones.

El tamafio de la muestra es probablemente insufecigara llegar a unos resultados mas
concluyentes.

Por otro lado, la poblacién estudiada pertene@al2008, siendo a partir de este afio
cuando se han publicado importantes estudios gedepusignificar en breve cambios

en las guias de actuacion de la técnicas contoleidepuracion extrarrenal.
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10. ABREVIATURAS

ADQI; Acute Dialysis Quality Initiative

APACHE; Acute Physiology and Chronic Health Evaluation
CRU; coeficiente de reduccion de urea

Da; dalton

FF; fraccion de filtracion

FRA; fracaso renal agudo

HDI; hemodialisis intermitente

HFAV; hemofiltracién de alto volumen

HFAVC; hemofiltracidn arteriovenosa continua
HDVVC; hemodialisis venovenosa continua
HDFVVC; hemodiafiltraciébn venovenosa continua
HFVVC; hemofiltracién venovenosa continua

INR; ratio internacional normalizado

IRC; insuficiencia renal cronica

PGI2; prostaglandina 12

PM; peso molecular

PTM; presion transmembrana

Quf; flujo de ultrafiltrado

RIFLE; acrénimo dérisk, Injury, Failure, Loss, End stage
SCUF;slow continuous ultrafiltration

SDMO; sindrome de disfuncién multiorganica
SLED; sustained low-efficiency dialysis

TCDE; técnicas continuas de depuracién extrarrenal

TCE; traumatismo craneoencefélico
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TP; tiempo de protrombina

TTPA; tiempo de tromboplastina tisular activada
UCI; unidad de cuidados intensivos

UFLC; ultrafiltracion lenta continua

VM: ventilacién mecénica
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