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RESUMEN

Introduccion: La hemodiafiltracién on-line (HDF-OL) se basa en la
administracion controlada de grandes volumenes de sustitucién
de liquido de dialisis ultrapuro al circuito sanguineo extracor-
poreo de didlisis. Actualmente es la técnica mas efectiva para la
eliminacién de toxinas urémicas de pequefo y gran tamano. Re-
cientes estudios han observado una asociacién en el descenso de
la mortalidad en relacion directa con el volumen convectivo reci-
bido. La Ultima actualizacion del software del monitor Fresenius
5008 (5008 CorDiax) permite la automatizacién del volumen de
sustitucion sin precisar la introduccién de los valores de proteinas
totales y hematocrito, con el objetivo optimizar al maximo la con-
veccion. Objetivo: El objetivo del estudio fue valorar la reciente
versiéon del software del monitor 5008 comparada con la version
anterior sobre la repercusién en el volumen convectivo total.
Material y métodos: Se incluyeron 63 pacientes, 44 varones 'y 19
mujeres, con una edad media de 65,2 + 15 afios, que se encontra-
ban en programa de HDF-OL. Cada paciente fue analizado en 6
sesiones, 3 con el monitor 5008 y 3 con el monitor 5008 CorDiax.
En cada sesion se determinaron el volumen de sustitucion, el vo-
lumen convectivo total y los pardmetros de dialisis. Resultados: No
se observaron diferencias significativas en las presiones arterial,
venosa o transmembrana ni aumento en el niumero de alarmas
o coagulacién de lineas o dializadores. Se observé un aumento
significativo del volumen de sustitucion con el uso del software
CorDiax al pasar de 27,2 a 31,2 I/sesion. El volumen convectivo
total se incrementé de 29,5 a 33,3 I/sesion, representando un in-
cremento del volumen convectivo efectivo del 26 % al 29,6 % de
la sangre total depurada. Conclusion: El cambio de software en
el monitor de dialisis 5008 ha significado un aumento del volu-
men convectivo total del 13 %, representando un incremento del
3,5 % de la sangre total depurada.

Palabras clave: Autosustituciéon. Hemodiafiltraciéon en linea
(HDF-OL). Maquina de dialisis. PTM. Volumen convectivo.

INTRODUCCION

A pesar de los avances conseguidos con relacion a la hemodidli-
sis (HD), tanto la mortalidad global como la mortalidad de causa
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Impact of the 5008 monitor software update on total convective
volume

ABSTRACT

Introduction: On-line haemodiafiltration (OL-HDF) is based on
the controlled administration of large volumes of replacement
ultrapure dialysate to the extracorporeal blood circuit of dialysis.
It is currently the most effective technique for eliminating small
and large uraemic toxins. Recent studies have observed a direct
association between a decrease in mortality and the received
convective volume. The latest Fresenius 5008 (5008 CorDiax) monitor
software update enables the automation of the replacement
volume without requiring total protein and haematocrit values,
with the aim of maximising convection. Objective: The study’s
objective was to evaluate the recent version of the 5008 monitor
software compared to the previous version on the impact on total
convective volume. Material and method: We included 63 patients
(44 males and 19 females), with a mean age of 65.2 = 15 years, on
OL-HDF. Each patient was analysed in 6 sessions; 3 with the 5008
monitor and 3 with the 5008 CorDiax monitor. The replacement
volume, total convective volume and dialysis parameters were
determined in each session. Results: No significant differences were
observed in blood, venous or transmembrane pressure, nor was
there an increase in the number of alarms or coagulation of lines or
dialysers. A significant increase of replacement fluid volume, from
27.2 to 31.2 l/session, was observed using the CorDiax software.
Total convective volume increased from 29.5 to 33.3 I/session,
representing an effective convective volume increase from 26 % to
29.6 % of total filtered blood. Conclusion: The 5008 dialysis monitor
software update has meant a 13 % increase of total convective
volume and a 3.5 % increase of total filtered blood.

Keywords: Automated replacement. Online hemodiafiltration
(OL-HDF). Dialysis machine. TMP. Convective volume.

cardiovascular en los pacientes que reciben este tipo de terapia
es mucho mds elevada que en los pacientes no urémicos'. Las
terapias de tratamiento renal sustitutivo como la hemofiltra-
cion, la HD de alto flujo y la hemodiafiltracion (HDF) combi-
nan la difusion y la conveccion con el objetivo de aumentar la
depuracién de toxinas urémicas. De las terapias convectivas,
la HDF on-line (HDF-OL) posdilucional es la mds utilizada,
porque permite utilizando el propio liquido de didlisis obtener
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grandes volimenes de sustitucién que permiten la mdxima
depuracion de toxinas urémicas, asi como una buena toleran-
cia hemodindmica, reduciendo las complicaciones asociadas
a la terapia convencional®*. Al ser la conveccion el transporte
que predomina en los glomérulos, se considera que es una
técnica mas «fisioldgica», segura y versdtil, pues permite la
produccion in situ de grandes cantidades de liquido de sus-
titucion’.

La suma del volumen de sustitucién y la pérdida de peso in-
tradidlisis (ultrafiltracion) constituyen el volumen convectivo
total®. Se ha relacionado el volumen convectivo total de for-
ma directa con la depuracion de moléculas urémicas, espe-
cialmente de mediano y gran tamafio®®.

Varios estudios sugieren una asociacién entre el volumen con-
vectivo y la supervivencia global. Asf, estudios retrospectivos
como el subgrupo de pacientes europeos del Dialysis Outco-
mes and Practice Pattern Study, estudios aleatorizados como el
Turkish OL-HDF y el CONTRAST han demostrado en andlisis
post hoc la disminucién de la mortalidad con volimenes de
sustitucién de 15, 17,4 y 20 1, respectivamente®'". El reciente
estudio ESHOL demostré una mayor supervivencia en aquellos
pacientes que recibfan > 23 1 de volumen convectivo total'%

La principal limitacién para conseguir un alto volumen con-
vectivo radica en el flujo de sangre (Qb) y la hemoconcen-
tracion. En este sentido, la nueva generacion de maquinas
de didlisis ha perfeccionado el software para incrementar el
volumen convectivo total optimizando los flujos de infusién
(Qi) en relacidn con los cambios intradidlisis'. El sistema
de ultracontrol en las maquinas de Gambro o el sistema de
autosustitucion de la 5008 CorDiax de Fresenius son avances
tecnoldgicos con los que se intenta maximizar el volumen
convectivo administrado de forma automatizada.

Hasta el momento se recomendaba el uso de la pauta «manual
automatizada», en la que se modificaban manualmente los
valores de hematocrito y de proteinas totales en el monitor
para optimizar el Qi con el menor nimero de alarmas'.

El objetivo del presente trabajo fue comparar la reciente ver-
sién del software del monitor 5008 (denominado CorDiax)
con el de la versidn anterior en su repercusion sobre el volu-
men convectivo total.

PACIENTES Y METODOS

Estudio realizado en un centro en pacientes estables en
HD. Se incluyeron 63 pacientes, 44 varones y 19 mujeres,
con una edad media de 65,2 + 15 afios (intervalo de 26-88
afios) que se encontraban en programa de HD con un pro-
medio de 46,6 + 52,6 meses. La etiologia de la insuficiencia
renal crénica fue: glomerulonefritis cronica en 12 pacientes
(19 %), nefropatia diabética en 11 (17,5 %), poliquistosis en
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9 (14,3 %), vascular en 6 (9,5 %), tumor renal en 4 (6,3 %),
uroldgicas en 2 (3,2 %), sistémicas en 1 (1,6 %), nefropatia
tibulo intersticial en 1 (1,6 %) y no filiada en 17 (27 %). La
mayoria de los pacientes se dializaron a través de fistula arte-
riovenosa (81 %) y el resto con catéter (16 %) o por prétesis
de politetrafluoroetileno.

En una primera fase cada paciente fue valorado durante tres
sesiones con el monitor 5008 previo al cambio de software.
En una segunda fase se recogieron otras tres sesiones de
HDF-OL con la nueva actualizacidn.

Durante la semana realizada con el monitor 5008 se pautd
un Qi utilizando la pauta manual automatizada, ajustando el
hematocrito y las proteinas totales para alcanzar y mantener
el Qi prescrito, aproximadamente el 25 % del Qb. Durante la
segunda fase del estudio, con la nueva version del monitor,
se utilizo el sistema de infusién automatico, en el cual no fue
necesario introducir ninguin valor.

Se consideraron las caracteristicas demograficas de cada pa-
ciente: edad, sexo, tiempo en didlisis, drea de superficie cor-
poral e indice de masa corporal. Los pardmetros de didlisis re-
cogidos en cada sesion fueron: tiempo programado, duracién
real, dializador, tipo de acceso vascular, flujo sanguineo, flujo
del bafio de didlisis (Qd), dosis de heparina, Kt medido auto-
madticamente por dialisancia idnica, indice de recirculacion,
presion arterial, presion venosa, presion transmembrana, he-
moglobina inicial y final, ultrafiltracién, volumen plasmadtico
minimo, volumen de sangre procesada y volumen convectivo
total.

Analiticamente se determiné en cada fase la hemoglobina, el
hematocrito y la albimina.

Analisis estadistico

El andlisis estadistico se realizd en el programa estadistico
SPSS version 20.0 y los resultados se expresaron como la me-
dia aritmética + desviacion tipica. Para el andlisis de la signifi-
cacion estadistica de pardmetros cuantitativos se ha empleado
el test de la t-Student para datos pareados o el test de ANOVA
para datos repetidos. Se ha considerado estadisticamente signi-
ficativa una p < 0,05.

RESULTADOS

Todas las sesiones de didlisis se realizaron sin incidencias cli-
nicas destacables y con un escaso nimero de alarmas del mo-
nitor. Los dializadores utilizados fueron: helixona de 1,4 m?
en el 76 %, helixona de 1,8 m? en el 19 %, poliamida de
2,1 m*enun 5 %. Cada paciente mantuvo el mismo dializador
en ambos periodos de estudio. La anticoagulacidn utilizada
fue heparina sddica en un 6,4 %, heparina de bajo peso mo-
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lecular (tinzaparina o nadroparina) en el 79 %y el 14,3 % de
las sesiones restantes se realizo sin heparina.

El tiempo pautado de didlisis fue de 288,6 + 17 min, el Qb
de 400 + 34 ml/min (intervalo entre 300 y 450 ml/min) y el
Qd 500 ml/min, recordando que este flujo es el que se va a
procesar para difusion y el Qi es adicional.

No hubo diferencias estadisticamente significativas en los pa-
rdmetros analiticos, ni tampoco en cuanto al tiempo real de
didlisis, el Qb u otros pardmetros de didlisis (tabla 1). La tinica
excepcion fue el volumen de ultrafiltracion: 2,25 1+ 0,92 con
monitor 5008 frente a 2,06 1 + 0,85 con el CorDiax (p = 0,005).
Los resultados de presion arterial, presion venosa y presion
transmembrana fueron similares en ambos periodos de estudio,
al igual que el indice de recirculacion, el volumen de sangre
procesada y la dosis de didlisis medida por dialisancia iénica y
expresado como Kt (tabla 1).

El volumen de sustitucion fue significativamente superior
con el monitor 5008 CorDiax: 31,2 + 3.4 1, respecto al 5008:
27,21+ 2.8, p<0,001. Estas diferencias se mantenfan cuando
separamos las sesiones en los tres dfas de la semana (figura 1).
En la tabla 2 se expresa también el volumen convectivo total
absoluto, asi como el relativo al peso seco, al drea de super-
ficie corporal y al indice de masa corporal, y finalmente se
expresa el porcentaje del volumen convectivo efectivo sobre
la sangre total procesada, diferencias significativas en todos

originales

los casos. Los pacientes portadores de catéter recibieron un
volumen de sustitucion inferior al de aquellos con fistulas;
sin embargo, el cambio al monitor 5008 CorDiax mostré un
incremento significativo del volumen de sustitucion en los
pacientes portadores tanto de fistulas como de catéter venoso
tunelizado (figura 2).

Elincremento del volumen de sustitucion se mantenia independien-
temente del dializador utilizado, 27,43 + 2,5 frente a 31,38 + 3,21
con helixona de 1,4 m?, 27,47 + 2,6 frente a 31,71 = 3,0 con he-
lixona de 1,8 m?, y 26,08 + 4,9 frente a 31,57 + 5,8 con poliamida
de 2,1 m* (p < 0,001 en todos).

DISCUSION

El presente estudio muestra que es posible incrementar el vo-
lumen convectivo total con HDF-OL posdilucional con el solo
cambio del nuevo software de la maquina de didlisis, sin modi-
ficar ninguno de los otros pardmetros de didlisis.

La HDF-OL es una técnica segura y mejora la tolerancia he-
modindmica intradidlisis’®. En el momento actual, el estudio
ESHOL ha aportado la evidencia cientifica de que los pa-
cientes que reciben HDF-OL posdilucional en comparacién
con HD aumentan su supervivencia'?. Un posterior metand-
lisis que inclufa los tres principales estudios multicéntricos
aleatorizados'®'? ha confirmado que la HDF-OL reduce la

Tabla 1. Comparacion de los datos analiticos y los pardmetros de didlisis entre periodo de didlisis con monitor 5008

y 5008 CorDiax (n = 63)

5008 5008 CorDiax P

Peso seco (kg) 67,7 = 14,8

IMC (kg/m?) 24,6 +4,7

Superficie corporal (m?) 1,75 £ 0,21

Hb (g/l) 11,59 = 1,15 11,60 £ 1,27 0,899
Hematocrito (%) 35,31 + 3,63 35,49 + 3,91 0,687
Albumina (mg/dl) 38,28 + 3,47 38,08 + 3,30 0,403
Proteinas totales (g/l) 66,70 + 5,11 65,25 + 9,04 0,113

Tiempo real (min) 282,93 + 16,96 283,06 + 17,36 0,687
Kt promedio (I/sesion) 71,3+7,5 70,5+ 7,7 0,108
PTM promedio (mmHg) 187 + 39 188 + 22 0,870
Presion venosa (mmHg) 197 + 28 200 + 26 0,070
Presion arterial (mmHg) -208 + 27 -209 + 28 0,961
Qb (ml/min) 398,5 + 35 399,5 + 36 0,875
Recirculacion (%) 14,1 4,6 14,3+45 0,665
Volumen sangre procesada (I/sesién) 112,8 £ 12,5 113,17+ 12,6 0,519
Ultrafiltracion (I/sesién) 2,25+ 0,92 2,06 + 0,85 0,005
Volumen plasmatico minimo (%) 89,6 +4,7 89,4 + 3,8 0,651

Qb: flujo de sangre; Qd: flujo de didlisis; Qi: flujo de infusion; Hb: hemoglobina; IMC: indice de masa corporal;

Kt: aclaramiento x tiempo; PTM: presion transmembrana.
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Tabla 2. Comparacién del volumen convectivo entre periodo de didlisis con monitor 5008 y 5008 CorDiax (n = 63)

5008 5008 CorDiax P
Qi (ml/min) 96,18 110,6 £ 11 < 0,0001
Volumen de sustitucion (I/sesién) 27,2 +2,8 31,2+ 3,4 < 0,0001
Volumen convectivo (I/sesién) 29,5 + 3,1 33,3+ 3,5 < 0,0001
Volumen convectivo/Peso seco (I/kg) 0,45 + 0,08 0,51 +0,11 < 0,0001
Volumen convectivo/ASC (I/m?) 16,9 + 2,0 19,2 +2,5 < 0,0001
Volumen convectivo/IMC (I/kg/m?) 1,22 + 0,19 1,39 + 0,25 < 0,0001
Porcentaje de volumen convectivo respecto a la sangre procesada total (%) 26,1+ 1,1 29,6 +2,2 < 0,0001

ASC: drea de superficie corporal; IMC: indice de masa corporal; Qi: flujo de infusion.

mortalidad global en un 16 %'. Estos datos hacen prever un
incremento progresivo de esta técnica, que probablemente se
convertird en el tratamiento estdndar en un futuro inmediato.

Sin embargo, con respecto a las técnicas de HDF atin quedan
cuestiones por resolver. La primera es redefinirlo conceptual-
mente. Segun el grupo Eudial, la HDF es un tratamiento de
depuracién sanguinea que combina el transporte difusivo y
convectivo utilizando un dializador de alto flujo con las si-
guientes caracteristicas: coeficiente de ultrafiltracion superior
a 20 ml/mmHg/h/m?, coeficiente de cribado para la 3, micro-
globulina mayor de 0,6. Se considera que el porcentaje de
transporte convectivo efectivo minimo debe ser superior al
20 % del total de sangre procesada®.

Una segunda cuestion que debatir es cudl deberia ser el vo-
lumen convectivo adecuado por sesion. En un andlisis post

hoc que valoraba la mortalidad en relacién con el volumen
convectivo recibido, en los tres ensayos clinicos aleatoriza-
dos se evidencid la superioridad de recibir un alto volumen
convectivo. En el estudio turco, cuando se analizaron los pa-
cientes por la mediana del volumen de reinfusion, 17,4 1, se
encontré una reduccion de la mortalidad del 46 %'. En los
estudios CONTRAST y ESHOL, el andlisis se realizé sepa-
rando los pacientes por terciles, y encontraron una reduccién
de la mortalidad cuando recibian un volumen convectivo total
superior a 22 y 23 1, respectivamente. Légicamente, al tratar-
se de un andlisis secundario, hay un sesgo de seleccidn, ya
que los pacientes que alcanzan un mayor volumen convectivo
podrian ser mds jovenes, con mejor acceso vascular y menor
comorbilidad'-'%,

Los principales factores limitantes en la consecucion de altos
volimenes convectivos son el Qb, el tiempo y la hemocon-

Volumen de sustitucion (I)
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Figura 1. Comparacién del volumen convectivo total
en las tres sesiones de la semana entre los monitores 5008
y 5008 CorDiax (n = 63).
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Figura 2. Diferencias en el volumen convectivo total
alcanzado con catéter o fistula arteriovenosa entre las
sesiones con monitores 5008 o 5008 CorDiax (n = 63).
FAV: fistula arteriovenosa
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centracion en el dializador. En los tltimos afios ha habido un
desarrollo tecnoldgico con el fin de conseguir aumentar el
volumen convectivo. Se han desarrollado nuevos dializado-
res con un aumento del tamafio del poro y algunos con au-
mento del didmetro de las fibras capilares especificamente
pensados para incrementar el volumen convectivo. El otro
avance ha correspondido al desarrollo de nuevos monitores
de didlisis que permiten un Qi automadtico para maximizar
el volumen convectivo. La actualizacidn del software del
monitor 5008 CorDiax se basa en el andlisis dindmico de las
sefiales de los pulsos de presidn que se generan al pasar la sangre a
través del filtro, mediante un algoritmo interno la maquina
autorregula el Qi al volumen mds alto posible en cada mo-
mento. Este sistema denominado AutoSub plus utiliza las
sefiales ya existentes de pulsos de presién generados conti-
nuamente por la rotacion de la bomba de sangre, la presion
venosa y la presion transmembrana. La frecuencia y ampli-
tud de estas sefiales son medidas por el sensor de la presion
venosa, permitiendo el andlisis de estrés en el capilar del
dializador, optimizando de manera dindmica y continua el
Qi administrado.

En cuanto a la hemoconcentracion, hay una discordancia en-
tre el hematocrito y los niveles de albimina. En un andlisis
de los factores determinantes del volumen convectivo rea-
lizado en el estudio CONTRAST", se observd una relacién
inversa entre los niveles de hematocrito y el volumen con-
vectivo; sin embargo, se encontré una correlacion directa
con los valores predidlisis de albimina (se incremento 1 1
de volumen convectivo por sesion por cada 10 g/l de albu-
mina). Al parecer, un valor superior de albimina aumenta
la presidn oncética y facilita un mayor rellenado vascular.

Es importante diferenciar el volumen convectivo con la mo-
dalidad de reinfusion predilucional, posdilucional, middi-
lucional o mixta. La técnica en posdilucion es la que ha
demostrado mayor efectividad para la depuracién de toxinas
urémicas de pequeiio y mediano tamafio'®!. La principal li-
mitacidn para el uso de esta técnica serfa la hemoconcentra-
cion que ocurre intrafiltro y que a medida que transcurre la
sesion de HD aumenta el fenémeno de polarizacion (acumu-
lacion de proteinas plasmadticas) que bloquea los poros de la
membrana aumentando la presion transmembrana necesaria
para producir elevada ultrafiltracion, lo que disminuye la
efectividad de la técnica y puede producir la coagulacion
del circuito®. Las nuevas mdquinas de didlisis con sistemas
de infusion automadticos han minimizado los problemas de
hemoconcentracién y el nimero de alarmas, consiguiendo
optimizar el volumen convectivo. El presente estudio es un
claro ejemplo del avance tecnolégico y demuestra que se
puede incrementar el volumen de reinfusién entre 3 y 4 1
por sesion con un sistema automadtico de control continuado
del Qi.

Conseguir volimenes de conveccién adecuados (probable-
mente superiores a 21 1 por sesién) puede ser complicado
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en pacientes con flujos sanguineos limitados (portadores de
catéteres o accesos vasculares disfuncionantes). Algunos es-
tudios han demostrado conseguir altos volimenes de ultra-
filtracion usando sistemas de optimizacion de los monitores.
Por ejemplo, el sistema ultracontrol de Gambro® en algunos
estudios permitié obtener un mayor volumen convectivo'?
y en otros aumentar la fraccion de filtracion hasta mds del
30 %?. Por otra parte, en los monitores 5008 de Fresenius
precedentes, para optimizar la tasa de infusion se recomen-
daba el uso de la pauta manual automatizada, que consistia
en mantener la infusién automatica del Qi alcanzando la
pauta inicial modificando los valores de proteinas y/o he-
matocrito del monitor, consiguiendo incrementar el Qi con
un menor ndmero de alarmas'#; en este trabajo se forzaba en
una de las cuatro sesiones el Qi en 20 ml/min y se conse-
gufa un incremento del volumen de sustitucién de 2,2 1 (la
mitad de la version actual). La nueva versién 5008 CorDiax
simplifica el proceso con un sistema de infusion totalmente
automdtico que, como muestra el presente estudio, ha con-
seguido incrementar el volumen convectivo.

Otro aspecto que todavia no ha sido resuelto es la manera
de expresar el volumen convectivo. Deberfamos expresar-
lo como litros por sesién en términos absolutos o relativos
al peso seco, por drea de superficie corporal, por indice de
masa corporal o, como se ha mencionado previamente por el
grupo EuDial, por porcentaje de la sangre total depurada. En
el presente estudio, considerando que la duracién de didlisis
promedio fue de casi cinco horas, los volimenes convecti-
vos totales alcanzados fueron elevados independientemente
de como lo expresemos, observandose un incremento signi-
ficativo con el nuevo software. El volumen de sustitucion se
incremento de 5,3 1/h a 6,17 I/h, aumentando el porcentaje
del volumen convectivo efectivo respecto al de sangre depu-
rada total del 26,1 % al 29,6 %. Esta diferencia significativa
puede ser importante en pacientes que realizan HDF-OL de
tiempos cortos o en aquellos en que el Qb estd limitado.

La dosis de conveccion sigue siendo el gran tema que re-
solver en los proximos afios, recomenddndose actualmente
conseguir un volumen convectivo total superior a 21 1 por
sesion, basados en los resultados de los andlisis post hoc de
los principales ensayos clinicos, a falta de evidencia cienti-
fica mds concluyente.

CONCLUSION

El cambio de software en el monitor de didlisis 5008 ha signi-
ficado un aumento del 13 % del volumen convectivo total. El
porcentaje entre el volumen convectivo efectivo y la sangre
procesada total se increment6 un 3,5 %. Estos resultados se
alcanzaron sin diferencias en las presiones arterial, venosa o
transmembrana. Este avance tecnolégico permite incrementar
el volumen convectivo por sesion, lo que facilitarfa alcanzar
volimenes optimos en un mayor nimero de enfermos.
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