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Tolerancia a la dialisis: factores implicados
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Durante la sesién de hemodiilisis es frecuente la
aparicién de una serie de sintomas directamente atri-
buibles al procedimiento, que son excepcionales con
la didlisis peritoneal. Un cuadro clinico constituido
por malestar, nduseas y vomitos, calambres y cefa-
leas, y acompanado de caida de la presién arterial,
aparece en un 20-30 % de los pacientes sometidos a
hemodialisis ' y es la principal causa de malestar du-
rante la sesién, dificultando en muchas ocasiones el
correcto balance hidrosalino del paciente.

Aunque algunos de estos sintomas pueden formar
parte de un discreto sindrome de desequilibrio, éste
s6lo se presenta en su forma desarrollada casi exclu-
sivamente en las primeras sesiones de hemodialisis.
Sin embargo, la hipotensién arterial intradialisis y su
sintomatologia asociada persiste a lo largo del tiempo
y puede ser un factor limitante para la puesta en
practica de las nuevas técnicas de didlisis de alta efi-
cacia y menor duracion.

La tolerancia a la didlisis debe ser uno de los obje-
tivos prioritarios a la hora de disefar el futuro inme-
diato de estas técnicas, conjuntamente con su efica-
cia. Por tanto, deberemos tener muy presente, a la
hora de prescribir la hemodialisis a un paciente, que
ésta debe ser asintomitica, lo que se podra conseguir

si logramos que se mantenga la estabilidad cardio-

vascular durante la sesidon.
Revisaremos a continuacién la respuesta hemodi-
ndmica que provoca la hemodialisis para analizar

después los distintos factores implicados en la inesta-

bilidad cardiovascular durante fa hemodiilisis y fina-

lizar con una revisién de las medidas terapéuticas a

poner en practica para conseguir una didlisis bien to-
‘lerada.

Desplazamientos de liquidos durante
la hemodiilisis

El paciente en hemodiilisis generalmente inicia la
sesién con su espacio vascular e intersticial aumenta-
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do y con una hiperosmolaridad dependiente de la re-
tencion de téxicos. Durante la hemodialisis es some-
tido a cambios rapidos en el volumen de liquido ex-
tracelular, de la osmolaridad y de la composicién
electrolitica. Posiblemente también a la extraccion
de hormonas reguladoras de la presion arterial, y por
Gltimo, el contacto de la sangre con las membranas
artificiales va a provocar la activacion de factores hu-
morales que también pueden afectar la regulacion de
la presion arterial. Los movimientos de liquidos ocu-
rrirdn en respuesta a gradientes de presién osmoética y
de presion oncética entre los diferentes comparti-
mientos, y estos desplazamientos liquidos y la res-
puesta hemodindamica consiguiente; si no es adecua-
da, son la causa de los episodios hipotensivos.

Durante la hemodialisis, dos procesos simultaneos
son llevados a cabo: la ultrafiltracién y la difusién,
cuyos efectos hemodinamicos son diferentes. La ul-
trafiltracion aislada, en ausencia de difusién, extrae
agua plasmaética de la sangre, libre de proteinas, y su
efecto principal es un aumento de la presién oncéti-
ca en el espacio vascular que actda rapidamente ex-
trayendo liquido intersticial 2. La diélisis en ausencia
de ultrafiltracién, es decir, el proceso de difusién pu-
ra, reduce la osmolaridad del espacio vascular sin al-
terar la presién oncética, y como los intercambios
difusivos entre el liquido intersticial y los capilares
son muy rapidos, las diferencias de concentracién
entre el espacio sanguineo y el intersticio nunca son
grandes. En estas circunstancias parece que también
el paso de solutos desde el interior de las células al
intersticio, especialmente urea, se realiza rapidamen-
te y el gradiente osmético creado entre el intersticio y
las células es pequeno.

Sin embargo, cuando el proceso de difusién es si-
multaneo al de ultrafiltraciéon, como sucede en la he-
modidlisis convencional y también en las técnicas de
hemodiafiltracién, los cambios de volumen vascular
son mas complejos. Normalmente el intersticio y el
espacio .vascular estdn en un equilibrio hidrostatico
con presiones coloidosméticas de 7 y 28 mmHg, res-
pectivamente; pero si la perfusion capilar se reduce
(lo que en la diélisis puede ocurrir como consecuen-
cia de la ultrafiltraciéon o por reduccién del gasto car-
diaco), este equilibrio se altera. En estas circunstan-
cias el agua se desplaza desde el intersticio al espa-
cio vascular, pero al disminuir la concentracién de
solutos en el espacio intersticial como consecuencia
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Fig. 1.—I: Espacios liquidos del organismo: A, espacio
intracelular; B, intersticial; C, vascular (con proteinas y
hematies). ll: Durante UF aumenta la presién oncética y hay un
paso rdpido de liquido intersticial a espacio vascular. lll: En
difusién sin ultrafiltracion, el descenso de osmolaridad plasmatica
favorece el paso de agua desde €l espacio vascular al intersticial
e intracelular. 1V: En hemodialisis, el efecto oncético de la
ultrafiltracién se ve contrarrestado por el descenso de
osmolaridad.

de la difusién, también habra movimiento de liquido
desde el intersticio al interior de la célula® 3. Un
gradiente osmoético tan pequefio como de 0,3
mOsm/l entre las células y el intersticio puede causar
movimiento de liquido hacia las células, aumentan-
do a su vez la presion coloidosmdtica intersticial,
que, en definitiva, hard que se desplace liquido des-
de los capilares. Por tanto, durante la hemodiélisis
(difusién combinada con ultrafiltracién) el efecto ne-
to puede ser de salida de liquido desde el espacio
vascular en dos direcciones: hacia las células a través
del intersticio y hacia el ultrafiltrado. Estos efectos se-
ran mas manifiestos cuanto més rapida y eficaz sea la
didlisis (fig. 1).

A este movimiento bidireccional de liquidos se
opondra el aumento de la presién oncética en el
plasma a medida que se va perdiendo agua. Sin em-
bargo, el aumento de la presion oncética estd limita-
do, puesto que cada miliosmol de gradiente de solu-
tos genera aproximadamente 18 mmHg de presion
transmembrana, mientras que un aumento deunl %
de las proteinas totales (lo que significaria un 20 %
de agua perdida desde la circulacion) sélo provoca
un discreto aumento de la presion coloidosmética 3.

La utilizacién de un liquido de dialisis con una os-
molaridad mas alta, lo que se logra de la forma mas
simple aumentando su concentraciéon de sodio, es
capaz de revertir la direccién de los gradientes osmo-
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ticos descritos previamente e impedir el movimiento
de agua desde el espacio vascular al interior de las
células. La demostracién practica de este hecho es
conocida desde hace muchos anos, pues cuando se
utiliza un liquido de didlisis con una concentracién
de sodio superior a 135 mEg/l, la incidencia de hipo-
tensiéon es menor, y también es menor la reduccion
del volumen sanguineo* °.

Sin embargo, esta mejoria de la tolerancia aumen-
tando el sodio en el liquido de dialisis quizé no sea
explicada solamente por los movimientos intercom-
partamentales de liquidos, sino por diferente respues-
ta hemodinamica, puesto que algunos autores han
comprobado que un liquido de dialisis con bajo so-
dio estimula la liberacion de prostaglandinas vasodi-
latadoras (PGE,) en mayor intensidad que cuando se
utiliza una concentracién elevada de sodio ®.

Respuesta hemodinamica a la hemodidlisis

La respuesta hemodindamica a la dialisis va a ser
determinante del adecuado o inadecuado manteni-
miento de la presién arterial. En este sentido se han
constatado diferentes respuestas a la ultrafiltracién y
a la difusién. En efecto, durante ultrafiltracién aislada
o hemofiltracién se observa una disminucién del gas-
to cardiaco como consecuencia fundamentalmente
de una disminucién del volumen de eyeccién y tam-
bién un aumento de las resistencias vasculares perifé-
ricas sistémicas sin cambios significativos en la pre-
sién arterial 7. La didlisis sin ultrafiltracién general-
mente produce una disminucién de la resistencia
vascular periférica sistémica y un aumento del indice
cardiaco fundamentalmente como consecuencia del
aumento de la frecuencia cardiaca sin cambios en la
presién sanguinea. Durante la didlisis convencional
(ultrafiltracion maés difusion) hay una disminucién del
gasto cardiaco y del volumen de eyeccién similar a
los encontrados en ultrafiltracién aislada, pero las re-
sistencias vasculares sistémicas o no varian o dismi-
nuyen, provocando frecuentemente hipotensién ® 2.

Catecolaminas y control de la presion sanguinea
en hemodiélisis

Las catecolaminas son de importancia primordial
para la regulacién de la funcién cardiaca y del tono
vascular y por ello han sido estudiadas extensamente
en los enfermos sometidos a didlisis. En condiciones
basales, es decir, antes de diélisis, las concentracio-
nes de noradrenalina (NA), adrenalina (A) y dopami-
na (DA) en plasma se han encontrado elevadas, aun-
que también hay pacientes que tienen niveles norma-
les o incluso disminuidos '°. La mayoria de los estu-
dios indicarian que existe un aumento del tono sim-
patico en los pacientes de hemodiélisis, aunque po-
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drian existir diferentes subgrupos. Sin embargo, los
niveles plasmaticos de la dopamina-beta-hidroxilasa
(DBH}) se han encontrado disminuidos o normales, lo
que sugeriria que el tono simpético no estd aumenta-
.do. La interpretacién de los niveles de DBH en los
pacientes urémicos es dificil, puesto que no se cono-
ce suficientemente si estd alterada su sintesis, distri-
bucién o metabolismo. Curiosamente se han encon-
trado niveles altos de DBH en los pacientes con ten-
dencia a los episodios de hipotensiéon durante dia-
lisis.

La respuesta a la hemodialisis también es variable
en diferentes estudios, algunos encontrando un ligero
aumento, otros no cambios y en algunos casos una
ligera disminucién de los niveles de NA. Los niveles
plasmaticos de A y de DA también muestran esta res-
puesta variable.

Se han estudiado las variaciones de NA en relacién
con los valores de actividad de renina plasmatica
(ARP) predialisis. Asi, en pacientes con ARP baja se
ha observado una caida de NA durante la diélisis,
mientras que en aquellos que tenian ARP alta, la NA
mostraba un claro aumento durante la diélisis, sugi-
riendo una estimulacién adrenérgica mediada por los
baroceptores en estos pacientes que serian angioten-
sinadependientes.

La temperatura del liquido de didlisis también pa-
rece influenciar la respuesta de la NA, habiéndose
demostrado un aumento de NA en pacientes hemodi-
nadmicamente inestables cuando la temperatura del li-
quido de diélisis se disminuia a 34 grados. Sin em-
bargo, no parece que la respuesta de la NA varie du-
rante la didlisis con alta concentracién de sodio res-
pecto a la baja concentracién de sodio. Por Gltimo,
la disminucién del potasio puede también jugar un
papel en la respuesta de las catecolaminas a la diali-
sis, habiéndose demostrado que los niveles de cate-
colaminas disminuyen cuando se dializa frente a un
bajo potasio y no varia durante dialisis isocaliémica.

Durante ultrafiltracién aislada y hemofiltracion,
donde el mantenimiento de la presion arterial es
mejor, existe un claro aumento de la liberacion de
NA en plasma, aunque los niveles de A no varian.
Los niveles de DBH aumentan de manera 5|m|lar en
hemodiélisis y en hemofiltracion '©

La diferencia en la respuesta de las catecolaminas
a la hemodialisis y a la hemofiltracién no parece
consecuencia de una mayor eliminacion de NA por
hemodialisis debido al extremadamente rapido acla-
ramiento metabdlico de NA tanto en sujetos norma-
les como en insuficiencias renales. Otra posible ex-
plicacién para esta diferente respuesta seria el de la
posible pérdida por conveccion de un soluto sufi-
cientemente grande para que su pérdida por difusién
fuese escasa o nula, es decir, entre 3.000 y 10.000
daltons. Este soluto tendria una accién supresora de
la liberaciéon de NA y es posible que tuviese una ac-
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cién vasodilatadora periférica. El segundo mecanis-
mo de explicacion seria consecuencia del liquido de
didlisis no estéril y de la interaccién de algin compo-
nente nocivo con elementos de la sangre, aunque no
se ha comprobado una relacién clara entre la libera-
cién de interleukina 1 por los monocitos estimulados
por el acetato o por pirégenos y la hipotensidn sinto-
matica''. En relacién con el posible primer mecanis-
mo deberia pensarse que el factor natriurético atrial
es capaz de bloquear la liberacién de NA y disminuir
las resistencias periféricas, habiéndose comprobado
que en insuficientes renales sus valores prediilisis es-
tan altos y disminuyen hasta valores normales como
consecuencia de la deplecién de volumen en la he-
modialisis '?

Por dltimo, existe evidencia de que también la res-
puesta periférica a las catecolaminas estd impedida
en los pacientes en hemodidlisis. Efectivamente, la
infusién de NA tiene una respuesta disminuida en los
enfermos urémicos, especialmente en los que tienen
tendencia a la hipotensién, y también la respuesta a
la infusién de angiotensina |l se ha encontrado dismi-
nuida. En ratas con insuficiencia renal crénica esta
disminucién de la respuesta presora a la administra-
cién de NA puede prevenirse mediante paratiroidec-
tomia, lo que sugeriria que un exceso de PTH puede
jugar algin papel en la reduccién de la respuesta
presora a NA.

En resumen, no sélo la escasa respuesta en la pro-
duccién de noradrenalina durante la hemodialisis, si-
no que la alteracion de los 6rganos diana contribui-
rian a la inestabilidad cardiovascular.

Disfuncién ventricular izquierda

La reserva cardiaca, es decir, la diferencia entre el
gasto cardiaco en reposo y el maximo, suele estar
disminuida en los insuficientes renales, especialmen-
te en los anémicos o en los que tienen hipertrofia
ventricular izquierda. El volumen de sangre circulan-
te normalmente es menor que el volumen de sangre
total como consecuencia de la acumulacién en reser-
vorios venosos. La compensacién, en circunstancias
normales, a una reduccién del volumen sanguineo
circulante consiste, en primer lugar, en la moviliza-
cion de sangre almacenada por venoconstriccion, se-
guida de aumento de la frecuencia cardiaca y de la
contractilidad para prevenir una caida del gasto car-
diaco. Este mecanismo es menos efectivo cuando
existe una enfermedad cardiaca subyacente3, Evi-
dentemente, la hipotensién en diélisis es un hecho
multifactorial > '3, El hecho final comin parece ser
una disminucién del llenado del ventriculo izquier-
do, puesto que la disminucién de la presién capilar
pulmonar precede siempre a la caida de la presion
arterial en los pacientes en que se ha estudiado. Los
mismos autores demuestran que bastante antes de



Tabla I. Factores implicados en la tolerancia a la

hemodidlisis

Dependientes del enfermo

Disfuncién diastélica del ventriculo izquierdo:
Miocardiopatia
Enfermedad coronaria
Arritmias
Pericarditis

Neuropatia auton6émica (?)

Anemia

Fistula arteriovenosa

Agentes antihipertensivos

Agentes inotrépicos negativos

Peso seco adecuado

Dependientes del procedimiento de hemodiilisis

Disfuncién autonémica aguda

Osmolaridad plasmatica (Na* en liquido de dialisis)
Acetato

Presién oncética (?)

Temperatura corporal (del liquido de dialisis)
Biocompatibilidad de la membrana

Técnica de depuracion

que descienda la presi6n arterial en dialisis cesa el
llenado diastélico pasivo de! ventriculo izquierdo.
La hipovolemia provocada por la hemodialisis es

contrarrestada por diferentes mecanismos regulado-.

res que acabamos de describir y la hipotensién apa-
rece cuando uno de estos mecanismos falla.

Factores implicados en la tolerancia
a la hemodialisis

Analizaremos a continuacién los diversos factores
implicados en la inestabilidad cardiovascular durante
la hemodialisis, dividiéndolos en aquellos que de-
penden claramente del paciente de los que son de-
pendientes del procedimiento de la hemodialisis (ta-
bla ).

Van a ser, sin duda, los factores dependientes del
paciente los que tengan una importancia primordial.
La experiencia clinica demuestra que hay determina-
dos pacientes con una especial predisposicion a la
inestabilidad cardiovascular, mientras que otros en-
fermos toleran cualquier procedimiento dialitico rela-
tivamente bien. En los primeros serd fundamental
evitar todos los factores sobreanadidos por la dialisis.

Factores dependientes del paciente

Disfuncién diastélica ventricular izquierda

Algunos autores'® demuestran que la falta de
adaptacién del ventriculo izquierdo puede predispo-
ner a los pacientes en didlisis a la hipotensién. En
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efecto, pacientes con hipotension recurrente en diali-
sis muestran en ecocardiografia didmetros del ventri-
culo izquierdo disminuidos, hipertrofia ventricular iz-
quierda (septal) y aumento del acortamiento fraccio-
nal. Cuando efecttian anélisis de la dindmica del lle-
nado ventricular. mediante ecocardiografia con Dop-
pler observan alteracién del llenado diastélico pre-
coz en pacientes con hipertensién recurrente. La hi-
potension suele estar precedida por cese del llenado
pasivo del ventricular izquierdo. Todo ello demostra-
ria que una alteracion del llenado ventricular izquier-
do secundaria a alteracién de las propiedades meca-
nicas durante la diastole serfa un factor contribuyente
a la hipotensién intradialitica.

La insuficiencia cardiaca diastolica en enfermos
con hipertrofia ventricular izquierda esté relacionada
con: 1) alteracién de la geometria ventricular iz-
quierda (relacién volumen/masa ventriculares dismi-
nuida; 2) alteracién de la relacién carga/tension
miocardicas por aumento del tejido conectivo mio-
cardico, y 3) relajacién miocérdica alterada proba-
blemente por alteracién de la secuestracién de calcio
en el reticulo sarcoplasmico. Todas estas alteraciones
han sido objetivadas en pacientes o animales urémi-
cos 3.

Los efectos perniciosos del acetato en el liquido de
dialisis respecto a la hipotensién, que posteriormente
comentaremos, pueden estar relacionados no sélo
con sus propiedades vasodilatadoras, sino con el
efecto inotrépico positivo de la didlisis, que proba-
blemente es consecuencia del aumento del calcio i6-
nico. Ambos efectos comprometerian el llenado del
ventriculo izquierdo, ya de por si alterado .

La disfuncién ventricular izquierda hace que los
pacientes con miocardiopatia importante, enferme-
dad coronaria, arritmias, pericarditis, miocardioscle-
rosis, etc., estén especialmente predispuestos a la hi-
potensién en diélisis 8.~

Neuropatia autonémica

Se han descrito una serie de anormalidades del sis-
tema nervioso auténomo en los insuficientes renales,
que incluyen disminucién de la sensibilidad de los
baroceptores, respuesta anormal a la maniobra de
Valsalva, reduccion de la respuesta de la presion san-
guinea al ejercicio de compresién de la mano, cam-
bios en la presién tras ortostatismo, test del frio, test
de inhalaciéon de nitrato de amilo, etc.

El test del frio estudiaria especificamente la via
simpatica eferente, el test de inhalacién de nitrato de
amilo valoraria los baroceptores de baja presién y la
via simpética eferente y la maniobra de Valsalva va-
lorarian los baroceptores de alta y baja presién, las
vias aferentes al sistema nervioso central y las vias
eferentes simpatica y parasimpatica .

La anormalidad mas frecuentemente encontrada
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Fig. 2.—Relacién o indice de Valsalva. A: En controles sanos y en pacientes sometidos a diferentes técnicas de hemodidlisis, antes dé
la sesidn (Pre), a la hora y al final de la misma (Post). B: Los mismos datos en pacientes sometidos a biofiltracién (BF), PFD,
hemodidlisis de alta eficacia (HDAE) y hemodialisis convencional (HDC).

afectaria a los baroceptores y a la via aferente del
sistema nervioso auténomo '*. Otros autores, utili-
zando una bateria de cinco test, demuestran que el
75 % de los insuficientes renales crénicos tienen
anormalidades del sistema parasimpadtico y el 24 %
anomalias del sistema simpético '°. ’

Pero si bien es cierto que la disfuncién autonémica
debe jugar un papel patogénico en la hipotensién en
hemodialisis en ciertas circunstancias, como sucede
en los pacientes diabéticos ', varios estudios recien-
tes no consiguen demostrar que exista una mayor al-
teracion de la funcidn adrenérgica en los pacientes
en dialisis con tendencia a las hipotensiones que en
los pacientes estables. En efecto, diversos autores
han encontrado incluso mayor alteracion de diversos
test de funcion del sistema nervioso auténomo en pa-
cientes con baja incidencia de hipotension intradiali-
tica que en otros con clara tendencia a la hipoten-
Sién13, 16, 17.

Nosotros hemos estudiado la relacién de Valsalva
en un grupo de pacientes sometidos a hemodialisis
convencional con cuprofin, a hemaodialisis de alta
eficacia con membrana de polisulfona y a dos dife-
rentes técnicas de hemodiafiltracion (biofiltracion
con membrana de AN 69 y PND con membranas de
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polisulfona y hemofan). Estos pacientes fueron some-
tidos a una maniobra de Valsalva con control electro-
cardiografico continuo de acuerdo con la técnica y
en las condiciones descritas por Campese y cols. '4,
previamente a la dialisis, al cabo de una hora de la
misma y al final de la sesién.

Hemos comprobado que nuestros pacientes tienen
una relacién de Valsalva inferior a la de los controles
normales, indicando asi que efectivamente existe una
disfuncién autonémica, como esta descrito en la lite-
ratura. Sin embargo, lo que mas nos ha llamado la
atencion es que al cabo de una hora de hemodiilisis
en cualesquiera de las técnicas la relacién de Valsal-
va disminuye alin mas, y sigue disminuyendo al final
de la sesion (fig. 2).

Curiosamente, la disminucién al final de la sesién
era mas marcada en aquellos pacientes que estaban
sometidos a técnicas que empleaban membranas mas
abiertas, es decir, hemodialisis de alta eficacia con
polisulfona y biofiltracién con AN 69. Nuestros ha-
Hlazgos sugeririan que si bien es cierto que los insufi-
cientes renales tienen una disfuncion del sistema ner-
vioso autébnomo, ésta se acentla durante la sesién y
lo hace de forma mds marcada en los pacientes diali-
zados con membranas més permeables. Podria decir-



se que existe, pues, una disfuncién aguda del sistema
nervioso auténomo provocada por la propia dialisis y
que pudiera estar en relacién con la extraccién de
una molécula de mediano o elevado tamano. -

La sugerencia de una disfuncién autonémica
aguda ha sido puesta de manifiesto por Zucchelli y
cols. '8, quienes observaron la falta de aumento de
NA y la menor relacién de Valsalva e indice de sensi-
bilidad del efecto baroceptor en pacientes sometidos
a hemodiélisis respecto a los tratados con hemofiltra-
cion. Estos autores observaron también que el test
presor al frio y el test postural después de hemodiali-
sis y hemofiltracién eran normales, lo que excluiria
una afectaciéon de las vias simpética y parasimpatica
eferente.

Otros factores dependientes del paciente

Aunque mucho menos documentados en la litera-
tura que los que acabamos de exponer, existen diver-
sos factores que pueden, alterando la situacién he-
modinamica del paciente, predisponer a hipotension
durante la hemodialisis. Entre éstos destaquemos la
anemia, que, como causa fundamental del estado hi-
perquinético del paciente, puede contribuir a la apa-
ricion de hipotension. Es un hecho frecuentemente
comprobado que el empeoramiento de la anemia de
un paciente conlleva una peor tolerancia a la dialisis.

El empleo de agentes antihipertensivos, de drogas
que inhiben la actividad del sistema nervioso auténo-
mo o de agentes con efecto inotrépico negativo pue-
de provocar frecuentemente hipotensién arterial.

La fistula arteriovenosa contribuye de una manera
sustancial al estado hiperquinético del paciente y en
ocasiones la mala tolerancia a dialisis puede ser con-
secuencia de su mal funcionamiento. Efectivamente,
la frecuente existencia de una estenosis venosa, so-
bre todo en las fistulas protésicas, al hacer aumentar
la presion venosa de retorno, puede provocar una ul-
trafiltracién excesiva si no se utilizan monitores de
ultrafiltracién controlada, lo cual puede provocar hi-
potensiones en enfermos que en otras circunstancias
toleran adecuadamente la didlisis.

Peso seco adecuado

Aunque aparentemente es elemental, la determina-
cién del peso seco del paciente no deja de ser un
procedimiento empirico, muchas veces basado en el
peso minimo que tolera el paciente sin la presencia
de hipotension durante dialisis. Quiere esto decir que
una correcta prescripcion dialitica supone la evalua-

cién periddica del peso seco del paciente, pues en.

ocasiones la mala tolerancia a la dilisis puede ser
consecuencia de mantener al paciente constante-
mente por debajo de su peso.

En este sentido, la hipotensién estaria asociada con
la deplecién de agua y sodio. La correcta evaluacién
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del peso seco lleva implicita una encuesta sobre la
existencia de vémitos, diarrea, fiebre e ingesta de so-
dio.

En otras ocasiones, la hipotensién es consecuencia
de una excesiva ultrafiltracién con franca hipovole-
mia y disminucién del volumen de eyeccion. Este
problema es particularmente frecuente en las dialisis
cortas que implican una rapida ultrafiltracion si existe
una estimacién incorrecta de la ultrafiltracién reque-
rida.

Esto implica que una correcta programacién de la
ultrafiltracién se hace con mas calidad cuando se uti-
lizan monitores de ultrafiltracién controlada volumé-
tricamente, que nos van a permitir el uso de dializa-
dores de alta eficacia. Sin embargo, el empleo de un
dializador de excesiva ultrafiltracién sin un control
volumétrico de la misma puede ser el causante de
intolerancia a la dialisis '°.

Factores dependientes del procedimiento de dialisis

Osmolaridad plasmadtica

Como ya hemos comentado anteriormente, se pue-
de prevenir el descenso de la osmolaridad plasmética
con una alta concentracién de sodio en el liquido de
dialisis o también con la infusién de manitol durante
la dialisis. Sin embargo, no parecen efectivos otros
agentes osmoticos como la glucosa o la urea.

El aumento de la osmolaridad del liquido de diali-
sis puede prevenir la hipotensién, evitando el despla-
zamiento de agua hacia el espacio extracelular o evi-
tando la liberacién de PGE, o facilitando la libera-
cién de NAS. :

Una concentracién de sodio adecuada deberia ser
superior a 135 mEg/|, aunque los efectos a largo pla-
zo de esta dialisis hiperténica son la estimulacién de
la sed con una mayor ganancia de peso interdialitica,
lo que podria empeorar la hipertensién o la insufi-
ciencia cardiaca. Algunos autores han evaluado pros-
pectivamente en doble ciego los efectos comparati-
vos de un sodio alto (144 mEq/l) frente a un sodio
bajo (132 mEg/l) en el liquido de dialisis. Los pacien-
tes con sodio alto presentaron menor nimero de epi-
sodios hipotensivos, nauseas, vomitos y calambres,
asi como menores necesidades de infusién de suero
salino. En estos pacientes, la concentracién plasmati-
ca de sodio y la osmolaridad predialisis eran mas al-
tas que en los de sodio bajo, asi como la ganancia de
peso interdiélisis, no encontrandose diferencias en la
presién arterial predialisis>.

Acetato en el liquido de didlisis

Desde la introduccién del acetato por Mion, en
1964, su utilizacién se generalizé como tampén utili-
zado en la hemodialisis, pero ya en los afos setenta
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Tabla Il. Prevencion y tratamiento

Evaluacién periddica del peso seco
Control de la ultrafiltracién (dializador, monitor, valoracién co-
rrecta, etc.)
Excluir:
Farmacos
Anemia aguda
Pericarditis
Sepsis
Arritmias
Malfuncién de la fistula
Aumentar Na* en liquido de dialisis (> 138 mEq/l)
Dialisis con bicarbonato, AFB
Bajar temperatura liquido de dialisis (34-35° C)
HF, HDF (AFB, PFD, etc.)
DPCA

aparecen publicaciones que muestran una mayor in-
cidencia de nduseas, cefaleas, vémitos, cansancio y
episodios hipotensivos que cuando se utiliza bicarbo-
nato. Este efecto beneficioso del bicarbonato seria
mas marcado cuando se utilizan concentraciones
bajas de sodio en el liquido de dialisis que cuando se
utilizan concentraciones altas y también con el uso
de dializadores de gran superficie, que proporcionan
una importante entrada de acetato en la circulacidn
que puede superar la capacidad del paciente para
metabolizarlo en bicarbonato.

El acetato atraviesa la membrana de didlisis mas
lentamente que el bicarbonato, por lo que una con-
centracién de al menos 35 mmol/l es necesaria para
exceder el transporte de masa del bicarbonato desde
el paciente al liquido de dialisis. El acetato se meta-
boliza a acetil coenzima A fundamentalmente en
musculos, y posteriormente a CO, y agua, consu-
miendo un hidrogenién y generando un anién bicar-
bonato. La tasa normal de oxidacién del acetato es
4,5 mmol/hora/kilo en sujetos normales y de 2,5-3,5
mmol/hora/kilo en pacientes dializados. Un 10 % del
bicarbonato, después de transformarse en acetil
coenzima A, se dirige a la sintesis de colesterol y 4ci-
dos grasos, aunque no se ha comprobado una mayor
incidencia de hiperlipidemia en los pacientes dializa-
dos con acetato °.

A pesar de la asociacion de la didlisis con acetato
con una alta frecuencia de sintomas, no existe una
clara correlacién entre la aparicién de estos sintomas
y las concentraciones de acetato en sangre. La pobla-
cién de pacientes intolerantes al acetato en los que
se demuestran niveles'de hiperacetatemia es aproxi-
madamente un 10 % de la poblacién de dialisis y
fundamentalmente se da en mujeres que tienen una
masa muscular reducida. Esta intolerancia es facil-
mente presumible en pacientes que no muestran au-
mento de la concentracién de bicarbonato después
de la dialisis %°.

Diversos estudios han demostrado que el acetato
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tiene un efecto vasodilatador directo. Algunos auto-
res han demostrado que disminuye la relacion
ATP/AMP en los tejidos en el perro, hipotetizando
que los niveles aumentados de AMP pueden dar lu-
gar a la generacién de adenosina vasodilatadora a
través de la accion de la 5’ nucleotidasa?'. A favor
de este efecto dilatador iria el hecho de que las resis-
tencias vasculares periféricas sistémicas disminuyen
en los dializados con acetato, mientras que no cam-
bian en los dializados con bicarbonato. La falta de
correlacién entre los niveles de acetato y los episo-
dios de hipotension podria explicarse porque el efec-
to vasodilatador del acetato puede ser compensado
con el aumento del gasto cardiaco y que la hipoten-
sién sélo ocurre cuando el aumento del gasto cardia-
co es insuficiente 8,

Estudios en animales sugieren que el acetato depri-
me la funcién miocérdica y existen datos controverti-
dos sobre su efecto inotrépico en humanos 8, siendo
lo mas probable que sea positivo a través de un au-
mento del calcio i6nico '°. Los estudios mas recien-
tes usando ecocardiografia demuestran que en pa-
cientes con una velocidad de acortamiento circunfe-
rencial disminuida mejoran con diélisis, pero esta
mejoria es mas marcada con bicarbonato que con
acetato, y en los pacientes con una velocidad de
acortamiento circunferencial normal sélo se observa-
ba una mejoria en la didlisis con bicarbonato, pero
no con acetato 2,

Por (ltimo, la hipoxemia provocada durante la he-
modiélisis con acetato puede también ser una de las
causas de hipotensidn. !

Presién oncdética

Ya hemos expuesto previamente el papel de la pre-
sion oncdtica en el rapido desplazamiento del liqui-
do del espacio intersticial al vascular en ultrafiltra-
cion aislada. Para valorar el efecto de la presion co-
loidosmética en la estabilidad hemodinamica en dia-
lisis, nuestro grupo ha estudiado la presién coloidos-
moética antes y después de diferentes pautas de he-
modidlisis con acetato y bicarbonato, asi como en
hemodiafiltracién, utilizando siempre una concentra-
cién de sodio de 138 mEq/l en el liquido de dialisis.
Hemos observado que en la hemodiélisis con aceta-
to, especialmente cuando la diélisis era mas corta,
habia una incidencia significativamente mayor de hi-
potension que con las otras técnicas, pero no pudi-
mos observar diferencias significativas en los cam-
bios en la presion coloidosmética entre los distintos
métodos dialiticos evaluados. El incremento de la
presion: coloidosmética dependié del volumen ultra-
filtrado 2*. Posteriormente hemos efectuado estas
mismas mediciones en diversos grupos de pacientes
sometidos a hemodialisis de alta eficacia con polisul-
fona, a biofiltracion con membrana de AN 69 y a
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Fig. 3.—Concentraciones p/aéméticas de Leucotrieno C4 (RIA), en la linea arterial y venosa durante hemodiélisis con membrana de

cuprofin (A) y de AN 69 (B).

PFD con membrana. de polisulfona y hemofan, sin
observar tampoco correlacién en las variaciones en
la presion coloidosmética y la incidencia de sintoma-
tologia.

Temperatura corporal

Algunos autores han sugerido que una de las cau-
sas de la hipotensién durante la didlisis era el aumen-
to de la temperatura corporal como consecuencia del
calentamiento de la sangre en el dializador. En efec-
to, una disminucién de la temperatura del liquido de
dialisis a 34 grados desciende la incidencia de hipo-
tensién significativamente .

Es curioso destacar que en ultrafiltracion y hemofil-
tracion la sangre también entra al paciente a una
temperatura mas baja que la de salida. El efecto va-
sodilatador del calor a nivel de la piel podria ser uno
de los determinantes de la peor tolerancia. Ademas,
durante la dialisis con liquido frio hay un aumento
significativo de los niveles de NA en comparacion a
cuando se utiliza el liquido de didlisis caliente, y
también se ha sugerido que la baja temperatura po-
dria inhibir la activacién de interleukina 12.

Biocompatibilidad de la membrana

Es posible que la bioincompatibilidad de las mem-

branas de cuprofan tenga algan papel en la intoleran-
cia a las didlisis, puesto que las anafilotoxinas C3A y
C5A pueden liberar histamina a partir de las células
cebadas, aumentando la permeabilidad vascular,
aunque la activacién del complemento es precoz y la
hipotensién es mas frecuente a partir de la tercera
hora de hemodialisis. Sin embargo, ha sido reportada
una mejor tolerancia a la didlisis con membranas
biocompatibles e incluso con dializadores reutiliza-
dos que con dializadores nuevos y especialmente
bioincompatibles 8.

Los leucotrienos, formados por los leucocitos peri-
féricos, tienen, ademas de un efecto estimulador de
la adherencia, quimiotaxis y agregacién leucocitaria,
otros efectos generales, entre los que destaca el au-
mento de la permeabilidad vascular. In vitro se ha
demostrado una mayor generacion de leucotrieéno B4
(LTB4) incubando polimorfonucleares con fragmen-
tos de membrana de cuprofan. Este efecto no se ma-
nifiesta con membrana biocompatible de AN 69. No-
soros hemos medido in vivo niveles séricos de leuco-
trieno C4 (LTC4) en la linea arterial y venosa de pa-
cientes hemodializados con diferentes membranas,
observando, con cuprofan, un aumento significativo
de los niveles en el sistema venoso al cabo de quince
minutos de hemodialisis, que se mantienen al cabo
de una hora, para descender al final de la hemodili-
sis. Durante la hemodialisis con membrana de
AN 69 no se observaron variaciones significativas
(fig. 3). Este aumento de LTC4 coincide en el tiempo
con la maxima leucopenia y la mayor produccién de
C5a en la dialisis con cuprofan, lo que apoyaria el
posible papel de los leucotrienos como mediadores
en la reaccion inflamatoria de bioincompatibilidad.
Su posible papel en la inestabilidad cardiovascular
en la hemodialisis estd por demostrar.

La generacién de interleukina 1 puede tener un
efecto vasodilatador, mediado quizéd por la produc-
ci6n de prostaglandinas, pero su participacién en la
inestabilidad cardiovascular tampoco estd compro-
bada.

El sindrome de primer uso, observado con mem-
branas de cuprofan esterilizadas con éxido de etile-
no, también provoca hipotensién, aunque dentro de
un cuadro clinico que puede ser mucho mas grave.

Procedimiento de depuracion

Ya hemos comentado las diferencias en cuanto a
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tolerancia entre la hemodiilisis y la hemofiltracién.
Sin embargo, por otras razones relacionadas funda-
mentalmente con el coste y duracién del tratamiento,
la_hemofiltracién haya disminuido su implantacién
como técnica alternativa a expensas de una mayor
eficacia de las distintas técnicas de hemodiafiltra-
cion. En nuestra experiencia, al comparar la estabili-
dad cardiovascular en hemodialisis corta con cupro-
fan de alta superficie, hemodislisis de alta eficacia
con polisulfona y las técnicas de hemodiafiltracion
(biofiltracién con AN 69 y PFD con polisulfona y he-
mofén), no hemos observado diferencias significati-
vas en la tolerancia en relacién con la técnica y si
con la utilizacién de acetato. En efecto, cuando se
utilizaba acetato como tampén en alguna de estas
técnicas, la tolerancia era significativamente peor.

Parece, pues, que las técnicas de hemodiilisis de
alta eficacia y de hemodiafiltracion pueden aportar
una didlisis adecuada y muy eficaz realizada en corto
espacio de tiempo sin una tolerancia sensiblemente
diferente frente a la hemodiélisis mas larga cuando se
utiliza el mismo tampén, o incluso con mejor tole-
rancia, segln algunas experiencias ?>. Por las razones
anteriormente sefialadas en todas estas técnicas cor-
tas de alta eficacia es aconsejable la utilizacién de
bicarbonato.

Prevencion y tratamiento

En [a tabla Il resumimos las medidas a poner en
practica ante un enfermo con clara intolerancia a la
dialisis. Debemos insistir en descartar los mas ele-
mentales errores que pueden favorecer la incidencia
de hipotensién. En primer lugar, hay que reevaluar el
peso seco del paciente por si fuera necesaria una me-
nor ultrafiltracién y, asimismo, hacer una éncuesta
sobre la ingesta de sodio, la toma de medicacién an-
tihipertensiva en las horas previas a la dialisis o la
utilizacién de drogas con efecto inotrépico negativo.

Asimismo debe descartarse, especialmente en pa-
cientes que previamente toleraban mejor la didlisis,
la existencia de un proceso agudo que empeore la
tolerancia, como pueda ser una pericarditis, sepsis,
arritmias, empeoramiento de la anemia o mal funcio-
namiento de la fistula, con aumento de la presién de
retorno y ‘exagerada ultrafiltracién.

Posteriormente debe reconsiderarse el tipo de dia-
lizador y el tiempo de dialisis utilizado, especialmen-
te si no se dispone de monitores con control volumé-
trico de la ultrafiltracién que puedan estar provocan-
do una ultrafiltracién excesiva. Descartado lo ante-
rior, las siguientes medidas para mejorar la tolerancia
se refieren al liquido de dialisis. El incremento de la
concentracién de sodio parece obligado no utilizan-
do concentraciones menores de 138 mEq/l. No pare-
ce que un mayor incremento de sodio mejore consi-
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derablemente la tolerancia. En enfermos con marca-
da intolerancia a la didlisis o intolerantes al acetato

serd obligado cambiar a dialisis con bicarbonato o

utilizar una técnica que sélo emplee este tampé6n por
via i.v., como la biofiltraci6n sin acetato. Sin duda,
ésta es una de las medidas mas eficaces de cuantas
se pueden poner en practica para mejorar la toleran-
cia a la dialisis y proporcionar una correcta normali-
zaci6n del equilibrio 4cido-base. Es de destacar que
la dialisis con bicarbonato va a mejorar el aclara-
miento de fésforo del paciente.

Otra posible medida a tomar es disminuir la tem-
peratura de!l bano a 34-35° C, lo que también conse-
guird mejorar la incidencia de hipotensién. Por lti-
mo, el tipo de monitor es importante, - puesto que con
un-monitor de ultrafiltracion controlada volumétrica-
mente podremos programar de una forma mas ade-
cuada y exacta el liquido a perder por el paciente. Es
obligada una correcta valoracién de esta cantidad te-
niendo en cuenta la perfusion de suero salino duran-
te la dialisis, la ingésta que el paciente efectde duran-
te la misma, etc. Es evidente que acortar el tiempo
con hemodilisis convencional pasa obligadamente
por la utilizacién de monitores con control volumé-
trico de ultrafiltracion. Una posibilidad en enfermos
que toleran mal la ultrafiltracién es realizar ésta al
principio de la dialisis, cuando la tolerancia suele ser
mejor, sin que necesariamente sea obligado hacer ul-
trafiltracion-diélisis secuencial porque alarga el tiem-
po del procedimiento.

El tratamiento del episodio hipotensivo agudo re-
querird la perfusién de suero salino, lo que puede
comprometer en muchas ocasiones la ultrafiltracion.
Alternativamente se puede emplear cloruro sédico
hipertonico al 10 %, administrado en dosis de 20 ml
cada hora en pacientes muy mal tolerantes.

En casos extremos de intolerancia a la hemodili-
sis, que suelen verse fundamentalmente en enfermos
diabéticos, habria que considerar la utilizacion de la
hemofiltracion o 6la didlisis peritoneal ambulatoria

continua > 8 19, 26,
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