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RESUMEN

Las experiencias clinicas publicadas con didlisis diaria han sido satisfactorias
demostrando que una dialisis de mayor frecuencia es mas fisiologica, disminu-
ye la fluctuacion de liquidos, solutos y electrolitos. Cuando hay variaciones en
la frecuencia de didlisis, la dosis es mas dificil de comparar. El objetivo del es-
tudio fue valorar la dosis de dialisis mediante diferentes métodos al cambiar de
un esquema de 3 ses/sem a diaria, disminuyendo el tiempo a la mitad.

Se incluyeron en el estudio 8 pacientes, 6 hombres y 2 mujeres, de 65,9 +
14 afos de edad, en tres sesiones semana, con hemodiafiltracion (HDF) en linea,
polifulsona de alta permeabilidad de 1,8 m?, tiempo 274 + 25 min (4-5 h), flujo
de sangre (Qb) 445 + 59 ml/min (400-560), flujo de bafo (Qd) 800 ml/min y
95 = 21 | de volumen de reinfusion semanal. Se cambiaron a un régimen de
seis sesiones/sem disminuyendo el tiempo a 133 + 12 min (2-2,5 h) y se man-
tuvieron el resto de parametros de tratamiento. La dosis de didlisis se calculo
con el Kt/V, Kt/Ve (equilibrado), aclaramiento renal equilibrado (EKR) mediante
tres métodos, Kt/V estandar (Kt/Vstd), PRU, producto de hemodialisis y el tiem-
po sin didlisis. Se valoré también la tasa de catabolismo proteico normalizada
(PCRn), la concentracion media de urea en el tiempo (TAC) y la desviacion pro-
medio del TAC (TAD).

La HDF en linea diaria, con reinfusion semanal de 88 |, fue bien aceptada y
tolerada. El TAC no vario aunque si el TAD que pasé de 9,7 + 2 a 6,2 + 2
mg/dl (p < 0,01). El PCRn incrementé de 0,93 + 0,2 a 1,18 + 0,3 g/kg a los 3
meses (p < 0,05), 1,13 + 0,2 a los 6 meses (NS) y 1,06 + 0,3 a los 9 meses
(NS). El Kt/V y el Kt/Ve semanal fueron similares en ambos periodos de estu-
dio. Sin embargo, el EKR se incrementé entre un 24 y un 34% dependiendo
del método utilizado. El Kt/Vstd y el PRU semanal se incrementaron un 46% y
un 50% respectivamente. Por ultimo, el producto de hemodialisis se duplicé y
el tiempo sin dialisis se redujo a la mitad.

Concluimos que la frecuencia es un parametro importante en el modelo ci-
nético de la urea y en la dosificacién en dialisis. Es necesario incorporar el EKR,
el Kt/Vstd o el PRU semanal al seguimiento de la dosis de dialisis que nos va
a permitir comparar adecuadamente didlisis intermitentes con frecuencia dife-
rentes.
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DOSIS DE DIALISIS DIARIA

EVALUATION OF METHODS TO CALCULATE DIALYSIS DOSE IN DAILY
HEMODIALYSIS

SUMMARY

Daily dialysis has shown excellent clinical results because a higher frequency
of dialysis is more physiological. Different methods have been described to cal-
culate dialysis dose which take into consideration change in frequency. The aim
of this study was to calculate all dialysis dose posibilities and evaluate the better
and practical options.

Eight patients, 6 males and 2 females, on standard 4 to 5 hours thrice weekly
on-line hemodiafiltration (5-OL-HDF) were switched to daily on-line hemodiafil-
tration (D-OL-HDF) 2 to 2.5 hours six times per week. Dialysis parameters were
identical during both periods and only frequency and dialysis time of each ses-
sion were changed. Time average concentration (TAC), time average desviation
(TAD), normalized protein catabolic rate (nPCR), Kt/V, equilibrated Kt/V' (eKt/V),
equivalent renal urea clearance (EKR), standard Kt/V (stdKt/V), urea reduction ratio
(URR), hemodialysis product and time off dialysis were measured.

Daily on-line hemodiafiltration was well accepted and tolerated. Patients man-
tained the same TAC althought TAD decreased from 9.7 + 2 in baseline to a 6.2
+ 2 mg/dl after six months, p < 0.01. No significant changes were observed in
weekly Kt/V and eKt/V throughout the study. However EKR, stdKt/V and weekly
URR were increased during D-OL-HDF in 24-34%, 46% and 50%, respectively.
Hemodialysis product was rised in a 95% and time off dialysis was reduced to
half.

Conclusion. Dialysis frequency is an important urea kinetic parameter which
there are to take in consideration. It’s necessary to use EKR, stdKt/V or weekly
URR to calculate dialysis dose for an adequate comparation between different fre-

quency dialysis schedules.

Key words: Dialysis dose. Daily hemodialysis. EKR. Standard Kt/V. Hemodialy-

sis product.

INTRODUCCION

Cuantificar la dosis de dialisis mediante métodos
objetivos y practicos ha sido uno de los intereses
desde el inicio del tratamiento sustitutivo renal. El
modelo cinético de la urea (MCU) ha sido genera-
lizado gracias a que la urea es un buen marcador
por ser una sustancia facilmente medible, acumula-
ble y eliminable por la didlisis. EI National Coope-
rative Study' correlacion6 la cinética de la urea con
la evolucioén clinica fijando unos niveles minimos de
dosificacion de dialisis, Kt/V superior a 12. Las re-
comendaciones actuales segtin la gufa practica para
hemodialisis de la National Kidney Foundation
(DOQI) recomiendan un Kt/V minimo de 1,2 y un
porcentaje de reduccién de urea (PRU) de un 65%?3.

Los buenos resultados clinicos obtenidos con diali-
sis diaria en los Gltimos afios ha hecho que diferentes
unidades de dialisis hayan ensayado pequefos pro-
gramas con este esquema terapéutico*°. Sin embargo,

cuando hay variaciones en la frecuencia de dialisis, la
dosis es mas dificil de comparar. El Kt/V semanal, que
serfa una forma sencilla, no sirve ya que sabemos que
una dialisis mas frecuente es més eficaz en base a la
experiencia clinica de los nefrélogos tratando a miles
de pacientes durante mas de 20 afios.

Varios autores han realizado diferentes propuestas
para cuantificar la dosis de didlisis cuando hay va-
riaciones en la frecuencia. El objetivo del presente
trabajo fue valorar las diferentes propuestas de cuan-
tificacion de la dosis de dialisis al cambiar de un
esquema convencional (3 sesiones/semana) a diali-
sis diaria (6 sesiones/semana) disminuyendo el tiem-
po a la mitad.

PACIENTES Y METODOS

Se estudiaron 8 pacientes, 6 hombres y 2 muje-
res con una edad media 65,9 + 13 afnos de edad
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(intervalo entre 41-80), en programa regular de he-
modialisis durante 68,4 + 43 meses y en los ultimos
36 £ 21 meses en programa de hemodiafiltracion en
linea (HDF-OL). Las etiologias de la insuficiencia
renal crénica eran 2 glomerulopatias crénicas, 2 ne-
froangioesclerosis, 1 poliquistosis renal del adulto, 1
nefropatia tubulointersticial crénica, 1 nefropatia
diabética y 1 de origen no filiado. La funcién renal
residual era despreciable. Todos los pacientes se dia-
lizaron con fistula A-V interna.

Los pacientes se dializaban con monitor 4008
(Fresenius) en modalidad de tres sesiones/sem con
HDF en linea, con polisulfona de alta permeabili-
dad de 1,8 m?, tiempo 274 + 25 min (4-5 h), Qb
445 + 59 ml/min (400-560), Qd 800 ml/min, hepa-
rina de bajo peso molecular y 95 + 21 litros de vo-
lumen de reinfusion semanal (71-126 I). Se cambia-
ron a un régimen de seis sesiones/sem disminuyendo
el tiempo a 133 + 12 min (2-2,30 h) y se mantu-
vieron el resto de parametros de tratamiento: Qb 438
+ 25 ml/min (400-470), Qd 800 ml/min y 88,1 + 9
| de volumen de reinfusiéon semanal (77-105 I).

Se determin6 una toma de urea al inicio (directa-
mente del paciente previa a la conexién) y una al
final de la linea arterial tras bajar el QB a 50 ml/min
durante un minuto. Los parametros calculados para
cuantificar la dosis de dialisis fueron:

— Kt/V Daugirdas 2.2 generacion’ por sesion y se-
manal.

— Kt/Ve, equilibrado o corregido para el rebote
segtin formula Maduell®, por sesién y semanal.

— Porcentaje de reduccién de urea por sesiéon y
semanal.

— Aclaramiento renal equivalente de urea (EKR)
publicado por Casino y L6pez®, como un aclara-
miento renal continuo. Este nuevo parametro del
MCU fue calculado mediante las tres propuestas de
los autores:

e EKRT (ml/min) = G/TAC, siendo G la genera-
cion de urea y TAC la concentracién promedio de
urea.

* EKR2 (ml/min) = (40 * PCRn - 0,17) / (5,42 *
TAC), siendo PCRn la tasa de catabolismo proteico
normalizada para su peso corporal.

* EKR3 (ml/min) = Se obtiene de la grafica pu-
blicada por los autores utilizando el K/V y la fre-
cuencia de dialisis.

— Kt/V estandar (Kt/Vstd) propuesto por Gotch'.
Kt/Vstd = (G/Cm) * t/V, siendo Cm la media de los
valores pico de urea predialisis de la semana. Como
habitualmente no se determina la urea predialisis en
cada sesion, se ha calculado el Kt/Vstd a partir de
la grafica publicada por el autor basado también el
el Kt/V vy la frecuencia de dialisis.

Mas recientemente se han buscado expresiones
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matemdticas sencillas para resaltar la importancia
del incremento de la frecuencia en los esquemas de
tratamiento dialitico:

— «producto de hemodiélisis» definido por Scrib-
ner y Oreopoulos” como horas de sesion multipli-
cado por las sesiones semana elevado al cuadrado,

— «tiempo sin dialisis» definido por Ledebo'? =
(168 - horas de sesion ) / sesiones semana. Valora
la importancia de disminuir el tiempo de exposicion
a los efectos indeseables de la toxicidad urémica,
cuanto menor sea ese tiempo mayor sera el benefi-
cio.

Se determinaron estos parametros basalmente y a
los tres, seis y nueve meses de seguimiento tras el
cambio a didlisis diaria. Se calculé también el PCRn,
el TAC y la desviacion promedio del TAC (TAD) de-
finida por Lopot F y Valek A'3.

Los resultados se expresan como la media arit-
mética = desviacion tipica. Para el andlisis de la sig-
nificacion estadistica de parametros cuantitativos se
ha empleado el andlisis de la varianza (ANOVA)
para datos repetidos. Se ha considerado estadistica-
mente significativa una P < 0,05.

RESULTADOS

La HDF en linea diaria fue muy bien aceptada y
tolerada por todos los pacientes. No se registraron
problemas de infecciones, trombosis o sangrado en
el acceso vascular en el seguimiento clinico reali-
zado.

En la tabla | se puede apreciar como el Kt/V, Kt/Ve
y PRU en cada sesion de diélisis disminuyo signifi-
cativamente al pasar al esquema diario, lo cual era
previsible ya que el tiempo se habia reducido a la
mitad. Sin embargo expresado como velocidad de
depuracion (K/V) no se apreciaron cambios, con un
Kt/V horario alrededor de 0,5. A lo largo del estu-
dio los pacientes mantuvieron unos niveles estables

Tabla I. Pardmetros cinéticos en sesién de hemodia-

lisis

Basal Mes 3 Mes 6 Mes 9
[SAY% 23+£020 1,12 +0,15" 1,11 £ 0,10> 1,09 + 0,07
Kt/Ve 1,95 +0,17 0,89 +0,12° 0,88 + 0,08 0,88 + 0,06"
PRU (%) 84,9 =2 64,2 + 5P 63,3 + 4b 63,4 + 2b
KV 0,51 0,03 0,51 £0,07 0,51 = 0,07 0,50 = 0,05
TAC 27,05 =7 26,61 +9 27,66 £ 6 25,53 +5
TAD 9,69 = 2,3 6,24 + 2,1° 6,26 + 1,3 5,78 + 1,6
PCRn 093 +0,2 1,18 + 0,32 1,13 £0,2 1,06 +0,3
ap < 0,05.

bp < 0,01 respecto a los valores basales (ANOVA).



de TAC. Sin embargo, el TAD se redujo significati-
vamente reflejando una menor fluctuacién en los ni-
veles de urea pre y postdiélisis (fig. 1).

En la tabla Il se recoge la comparacién de dosis
entre ambos periodos de estudio. Como se puede
apreciar no se observaron grandes diferencias en los
Kt/V y Kt/Ve semanales, incluso se observé una li-
gera disminucion significativa en el Kt/Ve semanal.
Sin embargo si fueron significativas las variaciones
en el PRU semanal, EKRT, EKR2, EKR3 y Kt/Vstd de-
mostrando que el esquema con dialisis diaria fue
claramente superior.

El producto de hemodiilisis se incrementé de 41,1
+ 4 a 799 £ 8 horas/ses? (p < 0,01) y el tiempo sin
diélisis se redujo de 51,4 = 0,4 a 25,8 = 0,2 horas
(p < 0,01).

En la figura 2 se puede observar el porcentaje de
variacion de la dosis de didlisis al cambiar a un es-
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Fig. 1.—Evolucion de la urea pre y postdialisis, TAC y TAD en
los nueve meses de seguimiento.

Tabla Il. Diferentes métodos de cuantificacion de la
dosis de dialisis que contempla la variacion
de frecuencia

Basal Mes 3 Mes 6 Mes 9

KyV semanal 6,90 £ 0,59 6,77 £092 6,66+ 064 6,59 + 0,46
Kt/Ve semanal 588 + 0,52 539 +0,75* 530+ 0,50° 529 0,39
PRU (%) sem. 254,6 £59 3849 +32> 3796 + 25"  380,6 + 14°
Kt/Vstd 263007 383+023 385+019 3381 +0,10
EKR1 (ml/min) 14,5+23 189 +2,1° 179 2,60 17,9 £39
EKR2 (ml/min) 19,8 +19 27,0 + 5,0 260+ 2,75 262 + 6,5
EKR3 (ml/min) 19,2 +0,5 23,5+ 2,8 23,8 +2,0° 239 %15
3 < 0,05.

%p < 0,01 respecto a los valores basales (ANOVA).
Kt/Ve es el KV equilibrado. Kt/Vstd es el KV estandar.
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Fig. 2.—Porcentaje de variacion de la dosis de diélisis al cam-
biar a un esquema de didlisis diaria segtn los distintos métodos
utilizados en este estudio (basal versus 9 meses).

quema de dialisis diaria segln los distintos métodos
utilizados en este estudio. No se observaron cam-
bios significativos en el Kt/V semanal. El Kt/Ve se-
manal disminuyé un 10%. Los EKR incrementaron
entre un 24 y 34% dependiendo de la férmula uti-
lizada. El PRU semanal y el Kt/Vstd incrementaron
alrededor del 50% mientras que el producto de he-
modialisis y el tiempo sin dialisis supusieron un be-
neficio del 95 y 100% respectivamente.

DISCUSION

En el presente estudio se han valorado las posibi-
lidades para cuantificar la dosis de dialisis en un
programa de dialisis diaria. Cuando hay variaciones
en la frecuencia de dialisis, la dosis es mas dificil
de comparar. El Kt/V semanal, que seria una forma
sencilla, no nos sirve ya que sabemos que una dia-
lisis mas frecuente es mas eficaz. Las recomenda-
ciones del DOQI para hemodialisis convencional
son de un Kt/V semanal de 4,6 mientras que éste
disminuye a 2,0 cuando se emplea una técnica con-
tinua como la DPCA, basandose en la experiencia
clinica de los nefr6logos tratando a miles de pa-
cientes durante mas de 20 afnos. El camino desde el
Kt/V de 3,6 para tres sesiones/semana a un Kt/V de
2,0 para una técnica continua (DPCA) incluye las
variaciones de frecuencia de 4, 5, 6 y 7 sesiones
por semana.

Varios autores han realizado estudios para cuan-
tificar y correlacionar las diélisis con las variaciones
de frecuencia. Se han buscado equivalencias entre
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una dosis semanal y la frecuencia o se ha propues-
to una medida universal de aclaramiento indepen-
diente de la frecuencia de dialisis. Depner, basado
en la hipétesis de la concentracion pico'*'°, obser-
vO que para mantener un TAC constante la dosis se-
manal necesaria se puede disminuir conforme se au-
menta la frecuencia del nimero de sesiones. Casino
y Lépez? propusieron el EKR (ml/min), aclaramiento
renal equivalente de urea continuo, como un nuevo
parametro del modelo cinético de la urea, un EKR
de 13 ml/min seria la dosis minima recomendada
por el DOQI (Kt/V semanal 3,6 en tres sesiones).
Gotch'® basado en el estudio anterior, propuso un
aclaramiento de urea estandar, utilizando la media
de los valores pico de urea predialisis de la sema-
na en vez del TAC empleado por Casino y Lépez.
Lo expres6 como Kt/Vstd, equivalente a un Kt/V
renal continuo. La recomendacién minima del
DOQI de Kt/V 3,6 semanal equivale a un Kt/Vstd de
2 independientemente de la frecuencia. Kenley'”
elaboré unos graficos en los que incluye la fre-
cuencia de dialisis, el Kt/V semanal y el TAD. Em-
piricamente, segln su criterio, sugiri6 las zonas de
optimizacion de dialisis respecto a una diélisis sub-
optima o una diélisis excesiva para la relacion coste-
beneficio. Mas recientemente, se han utilizado sim-
ples expresiones matematicas para resaltar la
importancia del incremento de la frecuencia en los
esquemas de tratamiento dialitico: Scribner y Oreo-
poulos” definieron el «producto de hemodialisis»
como un mejor indice de didlisis adecuada que el
Kt/V; Ledebo'? resaltando la importancia de acortar
el periodo entre dos dialisis, ha propuesto el «tiem-
po sin dilisis» como expresién del menor tiempo
de exposicion a los efectos indesebles de la toxici-
dad urémica.

Los resultados del presente estudio confirman el
escaso valor del Kt/V semanal como medida practi-
ca para comparar la dosificaciéon entre diferentes es-
guemas dialiticos con variaciéon de la frecuencia.
Hemos cuantificado el EKR a través de los tres mé-
todos sugeridos por el autor. Se ha observado un in-
cremento del EKR entre el 24-34% con la duplica-
cion de
la frecuencia manteniendo el tiempo semanal. El
Kt/Vstd ha sido igualmente Gtil y de aplicacién re-
lativamente sencilla utilizando la gréfica disefiada
por el autor, con un incremento del 46% en las con-
diciones del trabajo.

En este estudio se calculé ademéas el PRU sema-
nal, no valorado en otros estudios, por ser un mé-
todo facilmente comprensible y simple de determi-
nar. Y el resultado fue que el PRU semanal también
era capaz de identificar un incremento de la dosis,
muy similar al Kt/Vstd.
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Finalmente, se observé un beneficio alrededor del
100% con el producto de hemodiélisis y el tiempo
sin dialisis como consecuencia de la duplicacion de
la frecuencia. Probablemente reflejan un beneficio
excesivo debido a la simplicidad de las expresiones
matematicas utilizadas. Son métodos que no valo-
ran especificamente la eficacia de la propia sesion
de dialisis, no se basan en la depuraciéon de ningtin
marcador como la urea, sélo valoran el esquema
dialitico admitiendo que la eficacia es siempre la
misma en relacién al tiempo de dialisis. Estos mé-
todos serfan incapaces de distinguir dialisis con pro-
blemas en el acceso vascular, catéteres o cambios
sustanciales en el KoA del dializador, Qb o en el
Qd.

Concluimos que la frecuencia es un parametro im-
portante en el modelo cinético de la urea y en la
dosificacion de dialisis. La dosis de dialisis expresa-
da como Kt/V mono o bicompartimental semanal no
nos permite una adecuada comparacién entre es-
quemas de diélisis con variaciones de frecuencia.
Tampoco parece recomendable utilizar calculos sen-
cillos como el producto de hemodialisis o el tiem-
po sin diélisis. Es necesario incorporar el EKR, el
Kt/V estandar o quiza el PRU semanal para una ade-
cuada dosificacion. La eficacia de la HDF diaria fue
entre un 25 y 50% superior a la convencional de 3
sesiones semanales con similar tiempo de trata-
miento, dependiendo del pardmetro de dosificacion
empleado.
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