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RESUMEN

La extracción rápida de urea durante la hemodiálisis  crea desequilibrios inter-

compartimentales, de forma que al final de la misma se produce un aumento brus-

co de la urea, efecto rebote, como expresión del reequilibrio. El objetivo de este

trabajo es valorar la repercusión sobre el efecto rebote de los principales paráme-

tros que intervienen en la eficacia de diálisis, el volumen de distribución de la

urea, el tiempo de diálisis y el aclaramiento del dializador.

Se estudiaron 32 pacientes, 17 hombres y 15 mujeres, en programa regular de

HD. A cada uno se realizaron 3 diálisis con cuprofán de 1,5 m2, flujo sangre de

350 ml/min y duración de 1, 2 ó 3 horas. A un subgrupo de 18 pacientes se reali-

zaron 3 sesiones adicionales con cuprofán de 1 m2, flujo sangre de 250 ml/min y

duración de 1, 2 ó 3 horas. Se determinó la concentración de urea en plasma al

inicio, final y a los 45 minutos postdiálisis.  Calculamos el efecto rebote en %, el V

en litros mediante la cuantificación total de urea eliminada en el líquido de diáli-

sis, el K en ml/mn y el KT/V.

El efecto rebote varió entre el 9-27 %, con una media de 17,0 k 3,9 % ,y no se

modificaba con los cambios del tiempo, 15,6 k 3,5, 17,7+ 4,2 y 17,O  f 4,0 % a

duración de 1, 2 y 3 horas, respectivamente. El efecto rebote se correlacionaba in-

versamente con el volumen de distribución de la urea y directamente con el KT/V.

El efecto rebote fue superior en las diálisis de mayor eficacia, 17,2 + 3,4 %, con

respecto al subgrupo de cuprofán de 1 m2, 10,3 k 2,6 % (p < 0,001).

En conclusión, nuestros resultados sugieren que existe una variabilidad indivi-

dual del efecto rebote en relación con el volumen de distribución de la urea. El

efecto rebote no varía por el tiempo de diálisis, pero sí está influenciado por la efi-

cacia de la misma.
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UREA REBOUND: INFLUENCE OF UREA VOLUME DISTRIBUTION, DIALYZER

CLEARANCE AND HEMODIALYSIS TIME

ABSTRACT

Rapid removal  of urea from plasma during hemodialysis creates intercompart-

mental imbalances,  followed  immediately  after dialysis by urea rebound as an ex-

pression of intercompartmental  reequilibration.  In the present study we have calcu-

lated urea rebound and evaluated  the influente of the urea volume distribution,

dialyzer clearance and hemodialysis time on the urea rebound.

32 patients were included in this study, 17 males and 15 females. Hemodialysis

was performed with blood  flow 350 ml/mn, ultrafiltration 1,5 l/h, 1.5 m2 cupropha-

ne dialyzer and bicarbonate buffer. Every patient received 3 dialysis  sessions  chan-

ging dialysis time (1, 2 or 3 hours). A subgroup  of 18 patients received 3 aditional

sessions  with blood flow 250 ml/mn and a 1 m2 cuprophane dialyzer. Plasma urea

concentration at the beginning, at the end and 45 minutes postdialysis were mea-

sured. All dialysate  was collected  and urea concentration measured. Urea re-

bound, urea volume distribution, dialyzer clearance and KT/V  were calculated.

Urea rebound varied between 9 and 26 %, mean 17,0 f 3,9 % and no differen-

ces were found when dialysis time was changed,  15,6 f 3,5 % after one hour

dialysis, 17,7+4,2 % after two hours, and 17,0 f 4,0 % after three hours. Linear re-

gression  analysis  showed that urea rehound was correlated with the urea volume

distribution, and the KT/V, and it was not correlated  with dialyzer clearance.

Significant  differences were found in urea rebound among  the two subgroups com-

pared, 10,3 f 2,6 % after dialysis with 1 m2 membrane versus 17,2  + 3,4 after

dialysis with 1,5 m2 membrane.

In conclusion,  our results  suggest  that individual differences in urea rebound

could be explained  by individual variations in urea distrihution volume. Urea re-

bound is not influenced  hy dialysis time, but it is related to the dialysis efficiency.

Key words: Urea rebound. Urea kinetic  model. Hemodialysis.

INTRODUCCION

Debido a la naturaleza multicompartimental del

cuerpo humano y a la resistencia a la transferencia

de solutos a través de las membranas biológicas, la

extracción rápida de urea durante la hemodiálisis

crea desequilibrios intercompartimentales, de forma

que al final de la misma se produce un aumento

brusco de la urea, llamado efecto rebote, como ex-

presión del reequilibrio entre los compartimientos 1-4.

Este equilibrio se alcanza a los 45 minutos de finali-

zar la diálisis 4.

El modelo cinético de la urea (MCU) 5-7
 se utiliza

de forma rutinaria para monitorizar e individualizar

la terapéutica dialítica, por ser un método sencillo,

práctico, objetivo y reproducible. El MCU asume un

modelo monocompartimental, de forma que la urea

se equilibra instantáneamente durante la diálisis a

través de su volumen de distribución y considera que

el retraso en la transferencia de la urea y el rebote de

la urea al final de la diálisis son despreciables en la
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práctica clínica 8- 10.  No obstante, las diálisis cortas y

de alta eficacia parecen magnificar este problema,

poniendo de manifiesto el comportamiento bi o mul-

ticompartimental de la urea 11. Algunos autores han

sugerido que a menor tiempo de diálisis se debería

exigir un mayor KT/V 12-13, y Pedrini y cols. 4 han ob-

servado una correlación directa entre el efecto rebote

y el KT/V.
El objetivo del presente trabajo es cuantificar el

efecto rebote de la urea y analizar la influencia que

ejercen sobre éste los principales parámetros de efi-

cacia de diálisis, el volumen de distribución de la

urea (V), el aclaramiento del dializador (K) y el tiem-

po de diálisis (T).

PACIENTES Y METODOS

Se estudiaron 32 pacientes, 17 varones y 15 muje-

res, de 55,4  años de edad (intervalo entre 23-79), en

programa regular de hemodiálisis. La función renal
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residual era nula o despreciable (< 0,3 ml/mn). Las

etiologías de la insuficiencia renal crónica eran 11
glomerulopatías crónicas, 6 nefropatías tubulointers-

ticiales, 3 poliquistosis renales del adulto, 6 nefroan-

giosclerosis y 6 de origen no filiado.

Los pacientes se dializaron con Monitor Monitral

S, dializador de cuprofán de 1,5 m2 de superficie, flu-

jo sanguíneo 350 ml/min, ultrafiltración 1,5 l/h y ba-

ño de bicarbonato con una concentración de sodio

de 140 mEq/l. A cada paciente se le realizaron tres

sesiones de diálisis, variando el tiempo de diálisis en

una, dos o tres horas.

Para valorar la influencia del dializador y su acla-

ramiento sobre el efecto rebote, a un subgrupo de 18

pacientes se le realizaron 3 sesiones adicionales con

dializador de cuprofán de 1 m2, flujo de 250 ml/min

y baño de bicarbonato con una duración de 1, 2 ó 3

horas.

En cada una de las sesiones de hemodiálisis se de-

terminó la concentración de urea en plasma al inicio

(Cl), al final (C2), extrayéndose de la toma arterial

tras esperar un minuto con el flujo sanguíneo a 50

ml/min, y a los 45 minutos postdiálisis (CR). El Iíqui-

do de diálisis se recogía en un recipiente graduado y

se midió la concentración de urea. Calculamos: 1) el

efecto rebote de urea expresado en %, 1 00. (CR-

C2)/C2.  2) El volumen de distribución de la urea (V)

mediante la cuantificación total de urea en el Iíqui-

do de diálisis 14, V = U / Cl-C2, siendo U la elimina-

ción total de urea en el líquido de diálisis. El valor

de V obtenido se expresa en litros. 3) Aclaramiento

del dializador (K) in vivo (LnC1/C2).V/T),  y 4) El

KT/V (log. neperiano del cociente entre la urea ini-

cial y final).

Los resultados se expresan como la media aritméti-

ca f desviación estándar. Para el análisis de la signi-

ficación estadística de parámetros cuantitativos se ha

empleado el test de la «t» de Student (datos parea-

dos). Se ha considerado estadísticamente significativa

una p<0,05. Para el cálculo de la dependencia entre

dos variables se utilizó el coeficiente de correlación

lineal.

RESULTADOS

El efecto rebote de la urea osciló entre el 9-27 %,

con una media de 17,0+3,9  %. Los valores indivi-

dualizados del efecto rebote a los diferentes tiempos

de diálisis se recogen en la tabla I. En el subgrupo de

pacientes dializados con cuprofán de 1 m2, el efecto

rebote varió entre el 5 y el 17 %, con una media de

10,3  + 2,6 %.

El efecto rebote de la urea no se modificaba por el

tiempo de diálisis. Ligeramente inferior en las diálisis

Tabla I. Efecto rebote (%)

Sexo
Duración de diálisis

1 Muje r
2 Muje r
3  Mujer
4 Muje r
5 Muje r
6  Muje r
7 Muje r
8  Hombre
9 Muje r

1 0  Hombre
11  Hombre
12 Hombre
13 Hombre
1 4  Hombre
15 Muje r
1 6  Muje r
1 7  Hombre
1 8  Muje r
1 9  Hombre
2 0  Hombre
21  Muje r
2 2  Hombre
2 3  Hombre
2 4  Hombre
2 5  Hombre
2 6  Hombre
2 7  Muje r
2 8  Hombre
2 9  Muje r
3 0  Muje r
3 1  Hombre
3 2  Hombre

1 hora

18,1
15.6
16.2
22.9
21.7
18 .3
14,2
16.0
14 .9

9,2
13,3
14,4
1 9 ,8
13,4
16,2
20,3
14,6
17,7
1 6,5
14,1
15,0
13,1
10,0
20,4
14,O
16,6
16,9

9,2
15.1
18,7
11,5
9 , 6

2 hora s

1 X,6
17 ,5
21 ,6
22,6
19,5
2 4 .1
14.6
20.4
17.1
13 ,4
14,0

9,8
19 .3
17;3
20,7
27,9
20 ,0
20,2
17,4
18,4
16,O
12,2
14,5
20 ,8
14.7
20;o
21,2
12,0
20,9
16,1
10,8
10.6

3 horas

20.9
14,5
19,0
21,3
19.1
21,7
16,O
16.9
16 .2
11.0
12 .9
11 .6
21:4
1 5 , 9
20,5
20.0
20,0
19 .5
17 .5
16 .0
16,2
13,5
12,0
2 1 .8
12 ,2
23 ,8
21,4
10.1
21;5
17,8
10,9
11.7

de una hora, 15,6 + 3,5 %, con respecto a las de dos

y tres horas, 17,7 f 4,2 % y 17,0 f 4,0 %. Lo mismo

se observó en el subgrupo de diálisis de menor efica-

cia: 9,9 k 2,8, 11,4 f 2,7 y 10,3 f 2,6 % a la dura-

ción de 1, 2 ó 3 horas respectivamente.

El volumen de distribución de la urea aumentaba
progresivamente con la duración de la diálisis, 26,7

k 5,8 litros en una hora, 31,6 f 7,1 en dos horas y

34,2  + 7,4 en tres horas (p < 0,001). Sin embargo,

cuando calculamos el volumen de distribución con

la urea del rebote no había diferencias significativas

(fig.1). Observamos una buena correlación entre el

efecto rebote y el volumen de distribución de la urea,

de forma que cuanto menor era el volumen de distri-

bución, mayor era el rebote. En la figura 2 se puede

observar esta correlación en las diálisis de 3 horas de

duración. Lo mismo ocurría con las de 2 horas (y =

31,7-0,44x,  r = -0,75) y las de 1 hora (y = 28-0,46x,

r = -0,77).

El aclaramiento del dializador fue de 166 k 13

ml/min en las diálisis con cuprofán de 1,5 rn2 y 3 ho-

ras; y de 131 k 9 ml/min con cuprofán de 1 m2 y mis-

ma duración (p < 0,001). No se observó correlación

1 9 1
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m Sin  rebote B% Con rebote

V (litros)

Rebote (%)

2 5

p < 0,001

Fig. 1.-Comparación  del volumen de distribución de la urea con

o sin rebote a distintos tiempos de diálisis.

fig.  3.-Comparación  del efecto rebote entre diálisis con cuprofán

de 1,5  m2 respecto a las de 1 m2.

entre el aclaramiento del dializador y el efecto rebote
nificativamente superior en el grupo con diálisis de

cuando los pacientes se dializaron con las mismas
cuprofán de 1,5 m2 (16,7 f 4,1 %) con respecto al

características. No obstante, el efecto rebote era sig-
subgrupo de 1 m2 (10,1 f 3,2 %), p < 0,001 (fig. 3).

Efecto rebote (%)

SO

i

15L y = 31,4-0,42x

/
5 Ll  _.,__A_.._-__l_-___-  I .-Ll ~.-~

2 0  2 2  2 4  2 6  2 8  3 0  3 2  3 4  3 6  3 8  4 0  4 2  4 4  4 6  4 8 50

Volumen distribución urea (litros)

-

Fig.  2-Corre lac ión entre el efecto rebote y e l volumen de

distribución de la urea en diálisis de 3 horas de duración.

Fig.  4.-Correlación entre ei efecto rebote y el KT/V en las diálisis

de 3 horas,  incluyendo o las diálisis  de 1 m2 ( ) como las de 1,5 m2

( ) de superficie.

Efecto rebote (%)

3 0
y = 24,75x -6,32

2 5

2 0

r = 0,79

15

0,4 0,5 0 . 6 0,7 0,9 1 1,
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Por último, en la figura 4 se puede observar cómo

el efecto rebote se correlacionó directamente con el

KT/V en las diálisis de 3 horas, incluyendo tanto las

diálisis de 1,5 rn2 como las de 1 m2 de superficie.

DISCUSION

Los resultados de nuestro trabajo sugieren que el

efecto rebote depende, por una parte, de una variabi-

lidad individual de cada paciente en relación con el

volumen de distribución de la urea, y por otra, de la

eficacia de la propia técnica dialítica.

Cuando las condiciones de estudio son idénticas,

las diferencias del efecto rebote entre los pacientes se

deben a las diferencias en el volumen de distribución

de la urea; a menor volumen de distribución, mayor

efecto rebote. Como era de esperar, hemos obtenido

variaciones individuales en el aclaramiento del diali-

zador in vivo, sin embargo, no había una correlación

con el rebote.

En un estudio previo 15 observamos que el volumen

de distribución de la urea aumentaba progresivamen-

te en relación a la duración de la diálisis, sugiriendo

que el transporte transcelular de la urea es más lento

en relación a la depuración dialítica y, por tanto,

apoyando un modelo bicompartimental. El presente

trabajo confirma este hecho y demuestra que el volu-

men de distribución de la urea es constante una vez

se ha alcanzado el reequilibrio (fig. 1).
El efecto rebote en nuestro estudio fue de 17,03 ?

3,9 % (9-27 %), mientras que en el trabajo de Pedrini

y cols. era de 8,6 f 3,9 %  (4-15 %). No obstante, las

condiciones del estudio en éste eran diferentes: cu-

profán de 1-1,3 m2, flujo sanguíneo de 250 ml/min y

flujo del líquido de diálisis de 350 ml/min (diálisis de

menor eficacia). El aclaramiento del dializador en

nuestro estudio era de 164 + 26 ml/min versus 142 f

16 ml/min en el de Pedrini y cols. En el subgrupo de

pacientes dializados con condiciones similares a di-

cho trabajo, los resultados fueron parecidos: 10,3 *

2,6 %  (5-17 %). Todo ello traduce que el efecto re-

bote está en relación con la eficacia de la técnica

dialítica: a mayor velocidad de depuración de urea

se crea un mayor gradiente de concentración entre

los espacios intra y extracelular, resultando un mayor

efecto rebote.

Algunos autores han sugerido que a menor tiempo

de diálisis se debería exigir un mayor KT/V  12,13 otros

han descrito un mayor error en el KT/V proporcional

a la eficacia dialítica 11,16 y Pedrini y cols. 4 han ob-

servado una correlación directa entre el efecto rebote

y el KT/V. Nuestro trabajo está en concordancia con

estos resultados, y podemos precisar que la magnifi-

cación  del error del KT/V en las diálisis cortas y la

mayor exigencia del KT/V cuanto menor sea el tiem-

po de la diálisis se debe a un mayor efecto rebote.

Pero este mayor rebote no se debe al simple hecho

de disminuir el tiempo, sino a la mayor eficacia de

diálisis (mayor aclaramiento del dializador) que con-

lleva esta disminución del tiempo.

Algunos autores 17,18 han especulado que el efecto

rebote era reflejo del hipercatabolismo proteico pro-

ducido por la bioincompatibilidad entre el paciente y

el dializador/líquido de diálisis a través de la induc-

ción de interleukina 1 19. Nosotros, al igual que otros

autores 4,, creemos que el hipercatabolismo proteico

inducido por la diálisis juega un papel poco relevan-

te en este fenómeno.

En conclusión, el presente estudio sugiere que el

efecto rebote de la urea está influenciado por los pa-

rámetros de eficacia de diálisis. En primer lugar, el

efecto rebote se correlaciona inversamente con el vo-

lumen de distribución de la urea, lo que podría expli-

car una varibilidad individual. En segundo lugar, el

efecto rebote no se modifica por el tiempo de dura-

ción de la diálisis. Y, por último, el efecto rebote es

mayor cuanto mayor sea la eficacia de diálisis.
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