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RESUMEN

La hemodidlisis arteriovenosa continua con polisulfona o poliacrilonitrilo parece su-
perior a la hemodialisis convencional en pacientes criticos.

Hemos evaluado los dializadores de fibra hueca de cuprofin en 10 procedimientos
de hemodidlisis arteriovenosa continua en ocho pacientes criticos con fracaso renal (oli-
gurico en siete), con edad (promedio + DS) de 58 + 4,8 arios y un Simplified Acute physio-
logy score promedio de 19,5+ 4,3. Cinco pacientes con inestabilidad cardiovascular re-
quirieron apoyo inotrépico. Se utilizaron accesos vasculares femorales y heparinizacion
continua en siete procedimientos, solucion de dialisis peritoneal isotonica o, alternativa-
mente, una solucién modificada como liquidos dializantes, con flujos de 16,6-33,2
ml/min; no se requiri6 bomba impulsora extracorporea.

Realizamos 441,5 horas totales de hemodialisis arteriovenosa continua con membra-
na de cuprofan, con promedio de 41, + 26,9 horas y un consumo de 1,8 + 0,9 filtros por
procedimiento. La tasa media de ultrafiltracion fue de 184 + 120 mi/hora. Fl aclaramiento
de creatinina de 19,4+ 4,7 ml/min y el de urea de 21,3+ 6,2 ml/min. No se requirio
solucién de reposicion y se obtuvo buen control electrolitico y del volumen circu?ante.

El promedio del nitrogeno ureico sanguineo fue 133,4% 49,2 mg/dl previo y
59,8+ 30,7 mg/dl posterior al procedimiento (p < 0,001); la creatinina sérica fue 8,8 + 7,4
mg/dly 4,3+ 3,4 mg/dl, respectivamente (p < 0,05). Las complicaciones fueron hipergli-
cemia en cinco procedimientos, una desconexion de linea arterial y una trombosis ve-
nosa femoral profunda.

Conclusiones:

1) La hemodidlisis arteriovenosa continua con membrana de cuprofin muestra resul-
fjdoi comparables con los publicados utilizando membranas de alta permeabilidad hi-

raulica.

2) Debido a su menor costo y mayor disponibilidad, esta técnica es una opcién ex-
celente y posible para reemplazo continuo de la funcion renal en el paciente critico.
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CONTINUOUS ARTERIOVENOUS HEMODIALYSIS WITH CUPROPHAN MEMBRANE

SUMMARY

Polisulfone or Polyacrylonitrile based continuous arteriovenous hemodialysis (CAVHD)
seems superior to standard hemodialysis in critically ill patients.
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We have evaluated the Cuprophan hollow fiber filters in ten continuous arteriove-
nous hemodialysis procedures in eight critically ill patients with renal failure (oliguric in
seven). Age (mean + SD) was 58 * 4.8 years, mean SAPS score was 19.5 £ 4.3. five patient
presented cardiovascular instability and required inotropic support. Femoral vassels were
used for vascular access, continuous heparinization was needed in seven procedures, iso-
tonic peritoneal dialysis solution or alternatively a modified solution were used as dialysis
fluid at 16.6-33.2 ml/min dialysate flow, no extracorporeal pump assistance was employed.

We perfomed 441.5 total hours of Cuprophan based continuous arteriovenous he-
modialysis in ten procedures, average procedure time was 44.2 £ 26.9 hours, mean filter
consumption 1.8 £ 0.9 per procedure, mean ultrafiltration rate was 184 + 120.2 mi/hour,
mean creatinine clearence was 19.4 + 4.7 ml/min mean urea clearance was 21.3% 6.2
mi/min, no replacement solution was required and good electrolytic and circulating vo-

lume control was achieved.

Average blood urea nitrogen was 133.4 £ 49.2 mg/ml prior and 59.8 + 30.7 after the
procedures (p < 0.007) whereas average serum creatinine was 8.82% 7.4 mg/dl and
4.34 + 3.4 mg/dl respectively (p < 0.005). '

Hyperglucemia was observed in five procedures, one arterial line rupture and one fe-
moral vein thrombosis were the main complication in our study.

In conclusion: 1) Cuprophan based continuous arteriovenous hemodialysis results are
closely similar to those reported using higher permeability membranes. 2) Due to lower
price and better availability this technique is an excellent and feasible option for conti-
nuous renal replacement in critically ill patients.

Key words: Continuous arteriovenous hemodialysis. Cuprophan.

Introduccion

El apoyo dialitico al paciente criticamente enfermo re-
presenta un desafio particular para el nefrologo. La situa-
cion hemodinamica inestable, los requerimientos aumen-
tados de volumen, el estado hipercataboélico y la variabi-
lidad en el tiempo de las condiciones del paciente son el
escenario al cual el procedimiento dialitico debe adaptar-
se'.

Los objetivos de las clasicas técnicas (hemodidlisis, di-
lisis peritoneal) en estos pacientes son: a) remocion ade-
cuada de solutos; b) mantenimiento de la volemia y li-
quido extracelular normal; ¢) correccién y mantenimien-
to del equilibrio hidrosalino y acido-base; d) permitir una
nutricion adecuada para el estado critico. Estos proposi-
tos rara vez se logran en los pacientes criticos; la situa-
cion hemodinamica inestable hace dificil, ineficiente o im-
posible la hemodialisis convencional y el estado hiperca-
tabolico frecuentemente supera la limitada capacidad de-
purativa de la didlisis peritoneal. El retiro de volumen en
periodos cortos empeora lasituacion hemodinamica y
condiciona hipovolemia lo que atenta contra la recupera-
cién del fracaso renal agudo y perpetia el fallo, multior-
ganico’.

Los procedimientos dialiticos continuos iniciados en
1977 por Kramer? han aportado nuevas alterativas al tra-
tamiento de este tipo de pacientes, disponiendo en la ac-
tualidad bésicamente de la hemofiltracion y hemodialisis
continua en sus diferentes variedades.

Ambos métodos desde el inicio usaron membranas de
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alta permeabilidad hidraulica (poliacrilonitrilo-polisulfona),
de alto costo y no siempre disponibles en nuestro me-
dio. En hemodialisis arteriovenosa continua (HDAVC) sélo
ocasionalmente han sido utilizadas membranas de cupro-
fan*$, y en una revision acabada de la bibliografia a tra-
vés de MEDLINE no encontramos una razon convincente
para desechar su uso en este tipo de técnica.

Nuestro objetivo fue evaluar la utilidad de la membra-
na de cuprofan para la realizacion de HDAVC en el pa-
ciente critico en relacion a su eficiencia dialitica, ultrafil-
tracion, duracién, mantenimiento del medio intemo, ne-
cesidad de anticoagulacion, costos, efectos hemodinami-
cos y complicaciones.

Material y método

Entre diciembre de 1990 y febrero de 1991 realizamos
prospectivamente 10 HDAVC en ocho pacientes del Hos-
pital Clinico de la Universidad de Chile, hospital universi-
tario con aproximadamente 800 camas, y que cuenta con
una unidad para pacientes criticos nefrologicos de 10 ca-
mas. Los criterios de ingreso al procedimiento fueron: fra-
caso renal con indicacion clasica de hemodialisis de agu-
do en presencia de: a) contraindicacion hemodinamica
para hemodialisis convencional; b) no disponibilidad de
dialisis convencionales; ¢) postoperatorio de gran cirugia,
y d) fracaso de la hemodialisis convencional.

Todos los pacientes fueron clasificados en su gravedad
a través del indice Simplified Acute Phsiology Score



(SAPS)” al iniciar el procedimiento. Usamos en todos ellos
accesos vasculares femorales instalados exclusivamente
para el procedimiento. Como acceso arterial, un catéter
introductor 8 F, y como acceso venoso, un catéter de he-
modidlisis de doble lumen, ambos instalados segin téc-
nica de Seldinger. El circuito extracorpéreo se constituia
en su porcion arterial y venosa por lineas de hemodialisis
Gambro habituales acortadas para esto con volumen to-
tal no mayor de 15 ml. Completaba el circuito un dializa-
dor de fibra hueca de cuprofan (rayon cupramonio) mar-
ca Terumo, modelo Clirans C 101, con una superficie efec-
tiva de 1,0 m* (Terumo Corporation; Tokyo, Japon). Insta-
lados los accesos vasculares y el circuito extracorpéreo ya
cebado segln lo descrito en la literatura, los pacientes re-
cibieron un bolo inicial de 2.000 a 4.000 Ul de heparina
intravenosa y luego una infusién continua de entre 400 y
600 Ul/hora por la linea arterial. La dosis de mantenimien-
to fue ajustada segin controles de tiempo activado de
tromboplastina (TTPK) para obtener un TTPK dos a 2,5 ve-
ces el basal.

Como soluciones dializadoras se utilizaron solucién de
dialisis peritoneal isotonica fabricada por laboratorio San-
derson (sodio, 145 mEq/I; cloro, 110 mEq/l; calcio, 3,5
mEq/l; lactato, 36 mEq/l; magnesio, 1,5 mEq/l; glucosa,
1,5 g/dl) y alternativamente una solucion preparada por
nosotros en forma estéril que contiene sodio, 140 mEq/l;
cloro, 115 mEq/I, bicarbonato, 25 mEq/|, y glucosa, 2,5
g/dl (solucion «S»).

Una vez conectado el circuito se inici6 el paso de so-
lucion dializadora en contracorriente al flujo sanguineo.
Se calculé un balance horario y se controlaron los siguien-
tes parametros: nitrogeno ureico (NU), creatinina (Cr),
electrolitos plasmaticos, bicarbonato y TTPK del paciente
y del sistema cada doce horas. Simultineamente, en el ul-
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trafiltrado se determinaron: nitrégeno ureico y creatinina
para calcular los aclaramientos, seg(in la siguiente formula:

_QoxCo
Cl - Cp
Donde Qo = tasa de flujo del dializado (ml/min) en el
sector de salida, Co = concentracién en el dializador
mg % y Co = concentracion en el plasma (linea arterial).
Todos los filtros fueron usados hasta que estuvieron to-
talmente coagulados, siendo reemplazados entonces por
otro. El procedimiento se mantuvo hasta que cesé la in-
dicacion inicial, el paciente estuvo en condiciones de re-
cibir hemodidlisis convencional o fallecio.
_Toda la informacion se expresa como promedio
(X) £ DS, y la significacion estadistica de las diferencias en-
tre los resultados pre y posprocedimiento fue evaluada
por el test «t» de Student, con un nivel de confianza
p < 0,05.

Resultados

1. Caracteristicas clinicas (tabla I): Se realizaron 10 pro-
cedimientos en ocho pacientes (cinco hombres y tres mu-
jeres), con una edad promedio de 58 + 4,8 afos (rango,
39 a 77). Al momento de ingresar al procedimiento, seis
de los ocho pacientes cursaban con cuadros infecciosos
graves, cinco necesitaban apoyo inotrépico para mante-
ner la hemodinamia (en un caso mas de una droga va-
soactiva) y cuatro se encontraban en ventilacion mecéni-
ca. Al inicio de la HDAVC, el NU fue en promedio
133,4 + 49,2 mg % (rango, 65 a 190) y la Cr promedio fue

Tabla I. Caracteristicas clinicas de ingreso en ocho pacientes sometidos a diez procedimientos de HDAVC®

con membrana de cuprofin

N.° proce-

NU/creatini- Diuresis

Paciente dimiento Edad/sexo Diagnésticos Indicacién SAPS* Inotropos VM** NPT*** na**** (mg%) (ml/24 h)
A 1 63/M  Nefropatia diabética Inestabilidad 15 + + 128/10,3 200
Sindrome ureico, sepsis Hemodinamia
B 2 57/F  Peritonitis aguda difusa Inestabilidad 19 + + 177/ 7.1 2.800
apendicular, IRA° Hemodinamia
C e 3 45/M  IRC™, sindrome urémi- Hemodialisis 25 183/23,0 200
co no disponible
[ I 4 39/M HPN*™, IRA, sindrome Hemodialisis 12 190/19,2 60
urémico no disponible
5 77/F 17/ 2,7 630
E s 6 77/F  Sepsis, IRA, FOM§ Inestabilidad 20 + v+ + 75/ 2,3 200
7 63/M
Fronennnn 8 63/M  Endocarditis infecciosa, Inestabilidad 19 ++ + + 65/ 2,8 140
FOM
SR 9 56/F  Pielonefritis apostema- Hemodialisis 23 157/ 6,3 0
tosa, IRA no disponible
H ... 10 64/M  Shock séptico, IRA Fracaso HD 23 + + 171/12,0 0

OHDAVC: hemodidlisis arteriovenosa continua; * SAPS: Simplified Acute Physiology Score; ** VM: ventilacién mecanica; *** NPT: nutricién parenteral total; **** NU/crea-
tinina; * IRA: insuficiencia renal aguda; ® IRC: insuficiencia renal crénica; * HPN: emoglobinuria paroxistica noctuma; § FOM: falla organica moltiple.
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de 8,82 + 7,4 mg % (rango, 2,3 a 23). La media del indice

SAPS fue 19,5 + 4,3 puntos (rango de 12 a 25). :
En seis procedimientos, la indicacion fue la inestabili-

dad hemodinamica, y en otros tres la no disponibilidad

de hemodialisis convencional. Un paciente ingreso al pro-

cedimiento por fracaso de la hemodialisis de agudo fren-
te a la situacion hemodinamica inestable (procedimiento
10). Todos los enfermos, excepto uno, se encontraban oli-
garicos al iniciar el procedimiento.

2. Depuracion: Se realiaron un total de 441,5 horas de
HDAVC, con un promedio de 44,15 + 26,9 horas por pro-
cedimiento {rango de doce a noventa horas). Se utiliza-
ron 1,8+ 0,9 filtros en promedio (rango de 1 a 3 fil-
tros/procedimiento) y la duracion media de cada filtro fue
de 24,5 horas. Se calcularon 31 Cl de urea, con un pro-
medio de 21,3 + 6,2 ml/min (rango, 11,2 a 33 ml/min).
El promedio de los 32 Cl de Cr calculados fue de
19,4 £ 4,7 ml/min (rango de 14,2 a 26,9 ml/min). Ambos
aclaramientos se mantuvieron constantes en el tiempo de
uso del filtro. La evolucion del NU en el tiempo se mues-
tra en la figura 1. El NU inicial de 133,4 £ 49,2 mg % cay6

NU (Mg %)
200~

190 4
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Fig. 1.—Evolucion del nitrégeno ureico sanguineo durante 10
procedimientos de hemodidlisis arteriovenosa continua con
membrana de cuprofn.
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a 59,8 + 30,7 mg %, siendo estadisticamente significativo
(p <0,001). La Cr descendi6 de 882+74 mg% a
4,34 3,4 mg % (p < 0,05).

En cinco casos se utilizo solucion de dialisis peritoneal
isotonica y en otros tres solucion «S». En dos casos se usa-
ron ambas en forma consecutiva. El flujo de solucién dia-
lizadora fue de 16,6 ml/min en siete procedimientos y de
33,3 mi/min en tres. En dos casos se disminuy6 de 33,3
ml/min a 16,6 mi/min en un intento de controlar la hi-
perglicemia, que no se controlaba con insulina.

3. Ultrafiltracion (UF): El promedio de UF fue de
184,0  120,2 ml/hora. La tasa de UF de todos los filtros
mostr6 una tendencia a decaer en el tiempo que alcanzé
significacion estadistica (p < 0,05) (fig. 2).

Al relacionar la UF horaria con la presion arterial media
(PAM) de las primeras veinticuatro horas de procedimien-
to observamos una correlacion, pero no puede someter-’
se a un andlisis estadistico por el tamafio de la muestra.

4. Hemodinamia, equilibrio hidroelectrolitico y acido-
base: Durante el procedimiento no hubo variaciones sig-
nificativas en la presion arterial media (fig. 3) ni en el so-
dio, potasio o bicarbonato plasmatico (fig. 4).

5. Anticoagulacion: En siete de los 10 procedimientos
se anticoagul6 con heparina. Se excluyeron de esto un pa-
ciente (procedimientos 7 y 8) que por ser portador de una
valvula protésica cardiaca recibia antiprotrombicos y otro
paciente (procedimiento 10) que cursé con una coagula-
cién intravascular diseminada grave, considerando por
ello sus tratantes que era contraindicacion de hepariniza-
cion. La dosis deé mantenimiento promedio en los siete
procedimientos fue de 614 Ul/hora (rango de 200 a 1.500
Ul/hora). Durante las primeras veinticuatro horas se con-
trolaron un promedio de 2,4 TTPK por paciente y 1,6 TTPK
por sistema. El TTPK medio de los pacientes fue 1,8 ve-
ces el normal, y el de los sistemas, 1,7 veces el normal.
No hubo complicaciones hemorragicas.

litrafiltracién (ml/hora)
320+
240 ' .
160
80 - )
t t f 1
0 10 20 30 40 Tiempo(horas)

Fig. 2.—Decaimiento de la ultrafiltracion horaria en relacion al tiempo
de uso del filtro.
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Fig. 3.—Evolucién de la presién arterial media durante la hemodialisis
arteriovenosa continua con membrana de cuprofin.

6. Evolucion y complicaciones: Cinco de nuestros
ocho pacientes fallecieron (mortalidad, 62,5 %). De ellos,
dos fallecen durante el procedimiento y tres en tiempos
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alejados a la HDAVC. De estos (ltimos, dos se encontra-
ban en hemodialisis convencional por persistir en insufi-
ciencia renal al momento de fallecer (pacientes E y G). El
otro caso fue considerado irrecuperable, suspendiéndose
las medidas de apoyo y falleciendo el paciente sin recibir
hemodialisis nuevamente (paciente F).

En cinco procedimientos, los pacientes (dos de ellos
diabéticos) desarrollaron hiperglicemia entre 300 a 600
mg %, que generalmente se controlaron con insulina y/o
disminuyendo el flujo de la solucion dializadora. En"un
caso hubo una desconexion accidental de la linea arterial
durante el procedimiento, sin consecuencia para el pa-
ciente. Un paciente present6 una trombosis venosa pro-
funda de la vena femoral utilizada para acceso venoso. En
los tres sobrevientes y uno de los pacientes fallecidos (ca-
sos B, C, D y E, respectivamente) se realizaron estudios
de doppler arterial de las extremidades inferiores, siendo
todos normales. A

7. Costos: El costo neto de los insumos en nuestra ins-
titucion para cuarenta y ocho horas de HDAVC con mem-
brana de cuprofan fue de 423,35 délares US. El costo de
HDAVC con hemofiltro de poliacrilonitrilo, considerando
igual gasto en los demés insumos, es de 530,63 délares
US.

Discusion

La membrana de cuprofan ha sido utilizada sélo oca-
sionalmente en HDVAC, no existiendo en la literatura ra-
zones formales que contraindiquen su uso méas amplio en
este procedimiento*t. En medios de recursos limitados,
el costo del filtro de membrana de cuprofan puede sig-

Bicarbonato (mEq/l)
21-
20
19 \
Potasio (mEq/) 181
80 7 174 N
Sodio (mEg/l) 70 1 164 <
160 - 60 15 -
150 50 - 14
140 v _° 401 —4 13 -
130 - 30 1 12
110 + 20 11 -
120 - 10 10 4 ,
Pre Post Pre Post Pre Post
X X X X X X fig. 4.—Sodi tasio y bicarbonat
ig. 4.—Sodio, potasio y bicarbonato
1+386 ;14017 1112 304 g 1:3%6 1+62’5§ pfasméticos prey postl{emodiélisis
- v - - arteriovenosa continua con membrana de
cuprofan.
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nificar una ventaja considerable, al permitir aplicar un pro-
cedimiento de avanzada a un menor costo y en lugares
donde no existen centros de dialisis o personal especia-
lizado®. Con esta experiencia iniciamos una evaluacion
critica de las caracteristicas de la membrana de cuprofan
para su utilizacién en HDAVC en pacientes criticos.

Nuestros resultados demuestran que los aclaramientos
de urea y creatinina (Cl de 21,3 y 19,4 ml/min, respecti-
vamente{se comparan favorablemente con los obtenidos
usando membrana de alta permeabilidad hidraulica y de
mayor costo®", destacando ademas que esta propiedad
se mantiene en el tiempo.

La tasa de ultrafiltracion horaria de 184,0 ml/hora, si
bien menor que lo obtenido con membranas mas per-
meables®', es adecuada para el manejo de pacientes cri-
ticos que se presentan sin excesiva sobrecarga de volu-
men y que requieren un aporte total de volumen/dia de
4 a 5 | (nutrici6n parenteral, drogas, antibioticos). A dife-
rencia de Sigler y Teehan *, obtuvimos un decaimiento li-
neal y no logaritmico en la UF/hora en relacion al tiem-
po de uso del filtro. Nos parece que la tasa de ultrafiltra-
cion obtenida tiene ventajas importantes, como el no
rquerir reposicion obligada de una parte del ultrafiltrado,
un menor riesgo de producir hipovolemia accidental, re-
duccion de costo por concepto de solucion de reposi-
cion y menor consumo de tiempo de enfermeria. La si-
tuacibn hemodinamica se mantuvo estable durante el
procedimiento, como ha sido descrito en HDAVC utili-
zando membranas biocompatibles.

Esta técnica permitié efectiar un manejo dindmico del
medio intemno, adaptandose a las variables propias del es-
tado ¢ritico, por lo cual no hubo cambios significativos en
los aspectos hidrosalino y acido-base estudiados en esta
experiencia. ‘

Los requerimientos de anticoagulacion (614 Ul/hora de
heparina) no difiere de lo publicado en otros procedi-
miéntos con continuos® 68, Los niveles de anticoagula-
cion se acercan al rango inferior de lo aceptable (1,7 ve-
ces lo normal). No observamos complicaciones hemorra-
gicas ni efectos negativos en la vida 0til del filtro.

Tuvimos cuatro episodios de hiperglicemia, iifia deseo-
nexion de la linea arterial y una trom%osis femoral por el
contrario, no hubo complicaciones arteriales. El pronésti-
co de nuestros pacientes (62,5 % de mortalidad) es simi-
lar al de pacientes de gravedad comparable; a los que por
su i(rj\dice SAPS les corresponde un 50 + 9,4 % dé Morta-
lidad’. :

En la experiencia pionera de HDAVC de Geronemus y
Schneider en 19845, utilizando mefribrana de_cuprofan,
ellos obtuvieron tasas de UF de entre 25 a 100 ml/hora,
insuficiente para el manejo del volumen en este tipo de
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pacientes. Desde entonces se prefirieron membranas de
alta permeabilidad hidraulica para este procedimiento. En
1988, Pattison y cols.® refieren tasas de UF horaria pro-
medio de 300 mi/hora utilizando filtros de cuprofan de
0,8 a 1,7 m". Nosotros, como Pattison, pensamos que la
diferencia esta dada por la utilizacién de accesos arteria-
les de gran flujo, shunt de Scribner en el caso de Pattison
e introductores de 8 F en el nuestro, y la utilizacion de
filtros de mayor superficie.

Creemos que nuestros resultados en HDAVC utilizan-
do membranas de cuprofan se comparan favorablemen-
te con los sefalados utilizando membranas de alta per-
meabilidad hidraulica, lo que permite difundir el uso de
la técnica en los pacientes criticos a un menor costo.
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