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n la dltima década se han concentrado esfuerzos para

definir el umbral de dosis de tratamiento renal sustitu-

tivo en la insuficiencia renal aguda (IRA) que permi-
tiera reducir la elevada mortalidad de esta frecuente compli-
cacion en el ambito hospitalario.

El primer problema con el que nos encontradbamos era poder
medir de una manera fiable la dosis que realmente
aplicdbamos. El segundo, aproximarnos a una horquilla de
dosis que resultase lo mds beneficiosa en cuanto a su-
pervivencia del paciente y recuperacion de la IRA.

Podemos optar por tratar a nuestros pacientes que presentan
IRA grave mediante hemodidlisis intermitente (HDI) o con
técnicas de depuracién continuas (TDC). La eleccion de la
modalidad viene condicionada por dos factores: el primero
y mds importante es la gravedad de la enfermedad del
paciente; asi, los pacientes con inestabilidad hemodindmica
suelen ser tratados con TDC y los mads estables, con HDI. El
segundo factor se encuentra determinado por criterios de
ubicaciéon del paciente o criterios logisticos. Los casos
ingresados en plantas de hospitalizacidon o en unidades de
agudos de nefrologia son tratados con HDI y los ingresados
en unidades de criticos son sometidos a TDC. As{ se ha
evidenciado en el gran estudio epidemiolégico de Uchino et
al.'. Sin embargo, no es el objetivo de este «Comentario
editorial» decantarse por una u otra modalidad terapéutica.
Estudios recientes, como el multicéntrico francés?, nos
han enseflado que cualquiera de las dos variantes
aplicadas con esmero pueden equiparar los resultados en
cuanto a supervivencia, y metaandlisis bien elaborados no
consiguen decantarse claramente por una u otra modalidad®.
Nada tiene que ver la HDI de hace tres décadas con la que se
aplica actualmente. La utilizacién generalizada de
bicarbonato en el liquido de didlisis, junto con un mejor
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tratamiento del agua de red, el control de conductividad, pH
y temperatura de los monitores de nuestros dias, asi como las
membranas cada vez mds biocompatibles y permeables,
convierten a la HDI en una herramienta muy eficaz, incluso
en el paciente con hemodindmica inestable.

Generalmente, para medir la dosis en HDI se ha utilizado,
extrapolando el conocimiento adquirido a partir del paciente
con IRC terminal o en estadio 5 (IRCT), el calculo del Kt/V de
urea (donde K es aclaramiento, t, tiempo eficaz de didlisis y V,
volumen de distribucién de la urea). Para su cdlculo se ha
extendido el empleo de la aproximacién matemdtica de
Daugirdas*.

En el completo trabajo de Schiffl et al.’, la HDI diaria, en
comparacion con la aplicada en el esquema cldsico cada
2 dias, mejoraba la supervivencia a las 2 semanas; ésta fue
de un 72 frente a un 54%, respectivamente. En la primera, la
dosis de aclaramiento ajustado al tiempo y al volumen de
distribucién de la urea (Kt/V) practicamente duplicé a la
pauta convencional, aunque en ambos grupos resulté ser
claramente inferior a la programada.

Otro importante problema, aparte de no poder conseguir la
dosis propuesta, radica en que la proporcién del agua
corporal total (volumen de distribucion de la urea) varia de
una manera mucho mds amplia en el paciente agudo que en
el crénico, fendmeno especialmente importante en el
enfermo en estado critico. Por otra parte, métodos para
determinar el agua corporal (p. ej., bioimpedancia
vectorial) utilizados cada vez con mads frecuencia en el
paciente con IRC terminal, raramente se aplican en el
paciente en estado critico. Es por esta razén, y con el
objetivo primario de no introducir factores inexactos, por lo
que se estd recomendando el cdlculo de Kt, es decir,
«aclaramiento por tiempo» en valor absoluto no corregido al
volumen de agua corporal. A partir de aqui se establecen
unos valores de referencia inicamente diferenciados por
sexos. La implementacion en monitores de nueva generacion
del célculo de dialisancia iénica permite, en tiempo real y de
manera fiable, medir la dosis de didlisis en todo momento y
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la acumulada por cada sesién de HDI. En el presente
nimero de la revista NEFROLOGIA se publican dos trabajos®’
que nos muestran los resultados y la fiabilidad comparativa
con otros cdlculos. Anteriormente®® otros dos trabajos de
excelente diseflo habian sentado las bases para estos dos
estudios. El primer trabajo® incluye la evaluacién del Kt por
dialisancia iénica, y demuestra una 6ptima correlacion sin
diferencias significativas de los valores obtenidos respecto
de los métodos de referencia. En este estudio no se incluyé
como objetivo evaluar la diferencia de la dosis obtenida en
relacion con la prescrita, pero los autores encontraron un
valor mas bajo de Kt de los que se toman como referencia en
pacientes con IRC terminal.

El segundo trabajo’ llega a la conclusion de que la medicién
de la dosis de didlisis mediante el Kt identificé un mayor
nimero de sesiones no adecuadas que el método estdndar
del Kt/V ., siendo éstas de un 71 frente a un 31% de las
detectadas con el método clésico.

Es cierto que, al introducir peso y volumen de distribucion
de urea (casi siempre desconocidos en el paciente grave),
podemos aplicar un valor inexacto, pero también es
evidente que al establecer valores absolutos para hombres
(45-50 1) y para mujeres (40-45 1) estamos llevando a cabo
una simplificacion muy posiblemente exagerada. Un
paciente de 50 kg nada tiene que ver con uno de 120 kg por
lo que, a nuestro juicio, seria mas sensato establecer escalas
o intervalos que pudieran corregir estos desfases.

El célculo de aclaramiento en TDC es mads sencillo. Si nos
ocupamos sdlo de medir la depuracion de moléculas pequefias
(cuyo exponente mds sencillo es la urea) podemos equiparar el
aclaramiento al volumen de efluente, sea éste ultrafiltrado del
plasma (hemofiltracién), liquido de didlisis (hemodidlisis) o
una mezcla de ambos (hemodiafiltracion continua). Los flujos
que permiten los monitores de TDC para el liquido de didlisis
consiguen practicamente equiparar la concentracion a la salida
del efluente con la del paciente, por lo que el aclaramiento
(K,) se igualara al flujo de didlisis (Q,). Lo mismo ocurre para
el volumen de ultrafiltrado (K = Q,), donde el coeficiente de
cribado (S) serd la unidad para moléculas pequefias e ird
decreciendo para moléculas medias, hasta aproximarse al
cero segtin crece el didmetro molecular de Einstein. El punto
de corte (cut off) dependera estrechamente del disefio de la
membrana y de la distribucién del tamafio de sus poros. Sin
embargo, debemos recordar que las técnicas continuas no lo
son tanto, ya que se aplican de una forma interrumpida'
debido a problemas de coagulacién de la sangre en el
circuito, de tiempos sin tratamiento eficaz (puenteo o
bypass), a causa de la necesidad de intervencién por
enfermeria (p. ej., cambio de bolsas, vaciado de efluente),
ademds de tiempos en los que el paciente es sometido a
desconexién del circuito para realizar intervenciones
quirurgicas o exploraciones radioldgicas. Es relativamente
frecuente el tiempo que la maquina reclama la atencién de
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Figura 1. Ejemplo de lo molestas que pueden resultar las
alarmas de los monitores de técnicas continuas. Resultado de la
reaccion de un familiar que resuelve acabar con el persistente
sonido de las mismas mediante un pufietazo a la pantalla.

enfermeria mediante alarmas que en ocasiones resultan
molestas (figura 1). De esta forma, hay que programar una
pauta superior a lo que creamos que realmente se deba
alcanzar.

En el clasico trabajo de Ronco et al." se analizd la supervivencia
alos 14 dias de finalizada la hemofiltracién, utilizando membrana
de polisulfona y reposicion con liquido con lactato en posdilucion
(posfiltro) con 20, 35 y 45 ml - kg”'- h''y se alcanzé una
supervivencia del 41, del 57 y del 58%, respectivamente. De esta
manera surgié una «cifra magica» de ultrafiltrado (conveccién)
de 35 ml - kg'- h'. A partir de este nivel se definié la
hemofiltracién como de «alto volumen». Sin embargo,
en este estudio unicéntrico se incluyeron pacientes
afectados de sepsis en una proporcién baja (11 al 14%,
por grupos aleatorizados) e inferior a la de otros estudios
de caracteristicas similares, y el andlisis en este subgrupo de
pacientes no resultd estadistica ni clinicamente significativo
aplicando el cociente de riesgo (hazards ratio). Se consolidd el
concepto de que la conveccién a esos niveles, e incluso a
niveles muy superiores (defendido desde determinados grupos
de investigadores influyentes), podia eliminar mediadores de la
cascada inflamatoria y/o modular la respuesta desfavorable,
inclinando la balanza a favor del paciente.

En el estudio de Saudan et al.”? se demostr6 un aumento en la
supervivencia cuando a una dosis de ultrafiltrado normal (no
de alto volumen) se le afiadia difusion (HDFVVC), y se
llegé a la conclusion de que la supervivencia mejoraba, no
ya con la conveccion, sino con la dosis de aclaramiento de
pequeiias moléculas. El estudio se presentd con buen disefio
y con un nimero de mds de 100 pacientes por grupo
aleatorizado (206 en total).

Merece la pena incidir en que en TDC utilizamos
membranas de alta permeabilidad, por lo que aunque
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trabajemos s6lo en didlisis (anulando la hemofiltracién)
con presiones transmembrana (PTM) préximas a cero se
va a producir un aclaramiento convectivo afiadido al
difusivo. El primero se produce por un juego de presiones
dentro del cartucho del dializador: a la entrada de sangre la
presion supera a la del compartimento dialitico por lo que se
produce una filtracién interna y a la salida ocurre lo contrario, y
acontece una retrofiltracion. De esta suerte, podemos obtener
hasta 30 ml/min de aclaramiento convectivo, no controlado
directamente al prescribir la pauta de tratamiento'. Este es el
mismo principio que el que se estd utilizando para depurar
cadenas ligeras en el tratamiento del rifién de mieloma'*". En
este mismo sentido, en un estudio llevado a cabo in vitro se ha
demostrado que el aclaramiento de moléculas medias en TDC
puede ser igual con hemofiltracién que con didlisis e incluso
pudiera ser superior cuando se emplean filtros de reducida
superficie, fenémeno en parte atribuido a la polarizacion interna
de las proteinas que tapan los poros en la ultrafiltracion, lo que
dificulta la salida de moléculas medias'.

Dos son los grandes estudios multicéntricos que han pretendido
aproximarnos a una dosis éptima para el tratamiento del paciente
con IRA. El estudio norteamericano, conocido con el
acréonimo ATN" no ha conseguido demostrar ventajas con
mayores dosis (20 frente a 35 ml - kg'- h™ en TDC con
hemodiafiltracién o con HDI 3 frente a 6 sesiones por
semana), eligiendo una u otra modalidad en funcién de la
estabilidad hemodindmica del paciente. Es decir, técnicas
continuas para los inestables e intermitentes para los mas
estables (puntuacién de gravedad en la escala SOFA
cardiovascular 3 o 4 puntos para TDC e inferior a 3 para
HDI). Esto ya ha sido rebatido por diferentes grupos, entre
ellos por el grupo espafiol, quienes recomiendan una
aproximacién dindmica que ajuste la dosis en cada momento
de la situacion evolutiva del paciente'.

Mais recientemente se ha concluido el estudio australiano-
neozelandés, llamado RENAL", en el que las supervivencias
a 60 y a 90 dias resultaron ser idénticas si se aplicaba una
dosis estandar (25 ml - kg™'- h™') frente a una dosis intensiva
(40 ml - kg'- h™"), ambas con hemodiafiltracién en proporcién
Q,:Q, de 1:1 y con reposicion en posdilucion. Los criterios de
inclusién de pacientes consistian en, ademds de haber sido
indicada la TDC por insuficiencia renal aguda (IRA), al
menos uno de los siguientes: oliguria (diuresis inferior a 100
ml en un periodo de 6 horas) con falta de respuesta a las
medidas de resucitacion con sueros, potasio sérico superior a
6,5 mmol/l, acidemia importante (pH inferior a 7,2),
nitrégeno ureico plasmético (BUN) superior a 70 mg/dl (25
mmol/l), creatinina sérica superior a 3,4 mg /dl (>300
pmol/l), o edemas clinicamente significativos (p. ej., edema
de pulmén) y se incluyeron mds de 700 pacientes en cada
grupo (total 1.464 pacientes). La supervivencia resulto ser la
misma en ambos grupos. El grupo de alta intensidad de
tratamiento presenté mds casos de hipofosfatemia, por lo que
se incide en el concepto de evitar los problemas que acarrea

Nefrologia 2010;30(2):147-50

comentarios editoriales

una excesiva dosificacién, hilando con el concepto de
reciente cufia de «dialtrauma»®.

En conclusion, y en lo que respecta a dosis de tratamiento en
la IRA, creemos que medir es mejor que no medir, pero que
mds cantidad no es necesariamente mejor que menos.
Mientras avanzamos en la busqueda de la dosis ideal
minima, debemos centrarnos en el buen hacer, con cuidadoso
esmero, sentido comtn, y adaptdndonos al medio y a la
disponibilidad tecnoldgica, humana y econémica de nuestro
ambito. Intuitivamente cabe pensar que en fases iniciales del
fallo multiorgdnico se necesiten mds dosis que en fases de
recuperacion o de pardlisis inmunoldgica. A nuestro entender
atin no tenemos respuesta.
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