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RESUMEN

Estos experimentos se disenaron para evaluar la posible influencia de la bio-
compatibilidad en el estado de oxidacién de los glébulos rojos de pacientes con
insuficiencia renal crénica (IRC) terminal incluidos en programa de hemodiilisis
periodica (HDP). _

Los estudios se realizaron en 10 pacientes en HDP del hospital de Alcals de
Henares. Todos fueron sometidos a dos didlisis consecutivas con cuprophan (CU)
y acetato de celulosa (AC). Se extrajeron muestras de sangre predislisis (PRE) y a
los veinte y ciento ochenta minutos de didlisis. Se cuantificaron los pardmetros
hematoldgicos y bioquimicos generales y las concentraciones plasmaticas de me-
tahemoglobina (MHb) y eritrocitarias de malonildialdehido (MDA). La MHb y el
MDA fueron también cuantificados tras incubacién con xantina mds xantin-
oxidasa (XXO).

Se observé un incremento significativo en el recuento de hematies, hemoglobi-
na y hematdcrito a lo largo de la didlisis. A los veinte minutos de la misma el
recuento leucocitario disminuyé significativamente con ambos tipos de membra-
na, pero fue més acusado en el caso del CU (76 + 7 % vs 58 + 5 %). Las modifi-
caciones bioquimicas inducidas con ambos tipos de membrana fueron compara-
bles. No se observaron diferencias significativas en las concentraciones predidlisis
de MHb y MDA, ni basalmente ni tras la incubacién con XXO. Las concentracio-
nes de MHb tendieron a disminuir a lo largo de la diélisis en ambos grupos, sin
alcanzar las diferencias una significacién estadistica. Las concentraciones de MDA
en la membrana eritrocitaria aumentaron en las didlisis con CU (115 + 12 % de
los valores basales a las tres horas), disminuyendo cuando se utilizé AC (91 +
10 % de los valores basales a las tres horas), siendo las diferencias estadisticamen-
te significativas. '

Este efecto se magnificé tras la incubacién con XXO. Los resultados sugieren
que la falta de biocompatibilidad puede suponer una mayor agresién oxidativa
para los hematies, condicionando asi una disminucién de su vida media.
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Introduccién

RED BLOOD CELL-OXIDATION AND BIOCOMPATIBILITY. A SHORT TERM
STUDY WITH CELLULOSE ACETATE

SUMMARY

Present study was designed to evaluate the possible oxidative influence of 2
hemodialysis (HD) membranes of different biocompatibility on red blood cell
(RBC) of chronic renal failure (CRF) patients on regular hemodialysis (HD)
treatment.

Ten patients of the Dialysis Unit of the Alcald de Henares Hospital were studied in
2 consecutive dialysis, performed respectively with Cuprophane (CU) and with
Cellulose acetate (CA) membranes. Blood was extracted at times 0 (just before starting
the dialytic procedure), and 20 and 180 min after the beginning of the HD session and
general hematologic and biochemical parameters were determined. Moreover,
methemoglobin (MHb) concentration and Malonyldialdehide (MDA) RBC content
were also determined, directly and after incubation with xanthine plus xanthine
oxidase. :

An increment in the number of RBC, Hemoglobin (Hb) concentration and
Hematocrit volumen (HcV) was observed along the HD with both membranes.
At time 20 min, white blood cell (WBC) count decreased significantly with both
membranes, but CU (Time 0: 8260 * 340. Time 20: 1982 + 140; p < 0.05)
induced a higher reduction than CA (time 0: 7995 * 240. Time 20: 3361 =+
200; p < 0.05), being the differences between both groups statistically significant
(CU: 78 + 6 %. CA: 60 + 5 %, p < 0.05). The biochemical pattern throughout
the dialysis procedure was comparable with both membranes. No changes could
be detected on MHb concentration, although MHb concentrations showed a
tendency to decrease through the dialytic procedure in both groups. MDA RBC
content showed a tendency to increase after 3 hours with CU (115 £ 12 % of the
basal value), whereas it tended to decrease with CA (91 £ 10 %), being the
differences between both groups statistically significant. Incubation with XXO
magnified the differences between both groups. These results suggest that RBC
oxidative stress may improve by changing the characteristics of HD membranes.
This phenomenon could be related to a better biocompatibility, although
additional éxperiments are needed to confirm this hypothesis.

Key words: Biocompatibility. Red blood cell. Malonyldialdehide. Methemoglobin.
Free radical. Oxidation.

mentos de las hemodiélisis con cuprophan (CU)'~.
Desde entonces se han descrito modificaciones en

El concepto de biocompatibilidad ha ido surgiendo
a medida que los procedimientos dialiticos han in-
crementado su grado de sofisticacion y los pacientes
en hemodialisis periédica (HDP) han sobrevivido pe-
riodos de tiempo mas prolongados. Se puede definir
biocompatibilidad como la propiedad de las mem-
branas de dialisis de, por tener una composicién qui-
mica y una estructura determinadas, desencadenar
un determinado tipo de respuesta por parte del orga-
nismo. Una membrana sera tanto mas biocompatible
cuanto el grado de respuesta biol6gica sea menor.

En relacién con esta respuesta biolégica, el primer
fenémeno descrito fue la disminucién en el namero
de leucocitos que tenia lugar en los primeros mo-
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el §rado de activacién del sistema del complemen-
to* & 819 cambios en la funcidn plaquetaria'''? y
liberacion de diversos mediadores con actividad bio-
l6gica '* '3 provenientes, probablemente, de los pro-
pios elementos formes circulantes éstimulados por el
material exdgeno. Las consecuencias a plazo medio
y largo de todos estos fendmenos de activacién bio-
l6gica no estan claras en el momento actual, si bien
se ha sugerido que determinadas lesiones de amiloi-
dosis relacionadas directamente con la hemodialisis
crénica pudieran ser la consecuencia de una falta de
biocompatibilidad '-'°.

Las relaciones entre funcién eritrocitaria y biocom-
patibilidad no han sido analizadas en profundidad, y
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Tabla I. Caracteristicas principales de los
dializadores utilizados en el presente
protocolo experimental. Los datos de
aclaramiento (Acl) se expresan en ml/min,
siendo Qg = 300, y en el caso de la By,
UF=0

cv AC

Area (M2) o i e 1,1 1,2

Espesor (Um) ... ... i 8 155

Act.urea ...l 210 192

Act.creatinina ........ ...t 175 157

Act. fosforo ...l 147 146

Act. B2

.............................. 55 57

seria conceptualmente interesante intentar estudiar
los efectos de una membrana de baja biocompatibili-
dad sobre la viabilidad de los eritrocitos. No seria
arriesgado postular que, en el contexto de la impor-
tante activacion biolégica provocada en el torrente
circulatorio tras el contacto de la sangre con un pro-

ducto poco biocompatible, pudiera verse afectada en -

mayor o menor grado’la integridad estructural o fun-
cional de los hematies, con la subsiguiente modifica-
cién de su vida media. Para analizar algunos de estos
aspectos se planteé el presente protocolo.

Material y métodos

1. Pacientes, protocolo experimental y obtencién
de muestras

El estudio se realizé en 10 pacientes, cinco hom-
bres y cinco mujeres, con edades comprendidas en-
tre los veintisiete y cincuenta y ocho anos (media:
cuarenta y cuatro), todos en programa regular de
HDP (cuatro horas, tres veces por semana) con mem-
branas de CU desde hacia por o menos seis meses.
Todos los pacientes estaban estables clinicamente,
no habian recibido transfusiones ni eritropoyetina en
los tres meses anteriores al estudio, ni presentaban de-
ficiencias de hierro. Realizaban una dieta pobre en
potasio y se encontraban bajo tratamiento regular
con hidréxido de aluminio, carbonato célcico, calci-

triol y suplementos de vitaminas hidrosolubles. Algu-

nos pacientes con hipertensién tomaban una dieta hi-
posddica e hipotensores. Todos los individuos inclui-
dos en el estudio dieron su consentimiento tras ser
informados de la naturaleza del mismo.

Las membranas seleccionadas para realizar el estu-
dio comparativo fueron CU y acetato de celulosa
(AC). Las caracteristicas principales de los dializado-
res utilizados aparecen en la tabla).

Los pacientes fueron dializados una vez con cada
membrana de forma consecutiva. El orden de utiliza-
cién de los dializadores fue decidido al azar. Ambas
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hemodialisis experimentales se realizaron después de
un periodo interdialisis de cuarenta y cuatro horas,
de modo que*desde el punto de vista técnico las dia-
lisis fueran comparables. En todos los casos se ex-
trajeron 7 ml de sangre en condiciones basales (nada
més pinchar la fistula arteriovenosa) (PRE) y a los
veinte y ciento ochenta minutos del comienzo de la
dialisis. La sangre extraida se recogié en tubos de vi-
drio con heparina (0,02 g/| de concentracién final),
separandose en dos alicuotas. La primera (2 ml) fue
destinada a la cuantificacién de los pardmetros he-
matoldgicos generales y bioquimica sérica. La segun-
da (5 ml) fue centrifugada a 3.000 rpm durante veinte
minutos, realizandose posteriormente tres lavados de
hematies 2° con solucién salina tamponada con fosfa-
tos (PBS: NaCl, 140 mM; NA;HPO,, 8,6 mM;
NaH,PO,, 1,4 mM; pH, 7,4), resuspendiendo final-
mente los hematies obtenidos en PBS, con un hema-
tocrito final aproximado del 50 % (se midié el hema-
tocrito exacto en cada uno de los casos). La mitad de
la solucion obtenida se destiné a la cuantificacion di-
recta de metahemoglobina (MHb) y malonildiaidehi-
do (MDA). La otra mitad se incubd con xantina mas
xantin-oxidasa (XXO) 2! bajo las siguientes condicio-
nes experimentales: concentracion de hematies,
6,10'" hematies/l; concentracién de xantina, 0,2
mM; concentracién de xantin-oxidasa, 2 mU/ml;
temperatura, 37° C; tiempo de incubacién, sesenta
minutos. Se detuvo la incubacién introduciendo rapi-
damente los tubos en hielo y centrifugandolos a
3.000 rpm vy 4° C durante veinte minutos. Se deseché
el sobrenadante y los glébulos rojos obtenidos tras la
incubacion fueron lavados tres veces y resuspendidos
en PBS bajo las mismas condiciones experimentales
descritas anteriormente, obteniéndose suspensiones
de gldbulos rojos tras la incubacién con XXO. En una
alicuota de estas suspensiones se cuantificoé el Hto y
la Hb segin técnicas estdndar. A partir de ese mo-
mento ambos tipos de suspensiones de hematies, sin
y con tratamiento con XXO, fueron procesadas en
paralelo para la cuantificacion de MHb y MDA,

2. Meétodos

Un mililitro de sangre completa fue destinado a la
cuantificacion de los parametros hematolégicos ge-
nerales mediante técnicas estindar automatizadas
(Technicon—H1, Technicon): recuento de hematies,
concentracién de hemoglobina (Hb), hematécrito
(Hto), volumen corpuscular medio (VCM), hemoglo-
bina corpuscular media (HCM) y recuento de leuco-
citos. Un mililitro fue centrifugado a temperatura am-
biente durante veinte minutos a 3.000 rpm, analizan-
dose las concentraciones plasmaticas de sodio (Na™),
potasio (H*} y nitrégeno ureico sanguineo (NUS).

La MHb se cuantificé segln técnicas previamente
descritas *. A una muestra de 200 pl de suspension
de hematies se le anadieron 10 ml de un tampdn fos-
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Tabla 1. Parametros hematologicos generales y bioquimica plasmética en las didlisis con CU y AC. Se
muestran los valores predialisis (PRE) y los valores al cabo de 180 min del procedimiento
dialitico

cu . AC
PRE 180 PRE 180

GR(XTO™/M) o 2,90 £ 0,68 3,16 x 0,48* 2,87 £ 0,48 3,16 £ 0,49*

HEO (%) oo 25,5+ 4,6 27,4 + 3,5* 25,0 £ 4,8 27,3 £5,3*

Hb g/l ..o 9,9 + 1,4 10,8 + 0,6* 9,8 1,5 10,6 + 1,0*

VEMA) oo 87,8 £ 6,5 86,7 * 6,8 86,8 * 7,2 86,6 * 6,0

HCM(PB) ..o 33,8 + 4,1 34,0 £ 4,5 33,9 £ 46 33,7 £ 5.1

Na*t (MM) ..o 134,0 + 3,8 139,1 + 1,5* 133,6 = 1,8 138,5 + 1,4*

KY (MM) Lo 58+1,8 3,2 +0,6* 59+ 1,6 3,0 +0,4*

NUS (M8 %)« vvvetveaninnanns 110,8 = 16,1 46,3 % 5,4* 14,9 £ 11,9 41,5 £ 6,1*

GR: nimero de glébulos rojos por unidad de volumen. Hto: hematécrito. Hb: concentracion de hemoglobina. VCM: volumen corpuscular medio.
HCM: hemoglobina corpuscular media. NUS: nitrégeno ureico sanguineo. * p < 0,05 vs PRE.

fato hipoténico (TFH: K,;HPO,4, 6 mH; KH,PO,, 11
mH; pH, 6,6) que contenia 50 ul de Triton X-100.
Tras mezclar cuidadosamente y esperar quince minu-
tos a temperatura ambiente, se separaron dos alicuo-
tas de 4 ml. En la primera se midi6 la absorbancia a
630 nm sin (A,) y con adicién de 50 pl de KCN al
10 % (A,), considerando el TFH como blanco. Des-
pués se afiadieron 5 mg de FeKCN a la segunda ali-
cuota y a los cinco minutos se midieron las absor-
bancias en las mismas condiciones descritas anterior-
mente (A3 y A4). La concentracion de metahemoglo-
bina se calculo segin la férmula:

MHB (mg/dl) = Hb (mg/dl) X (A;-A)/(As-Al)

La concentracién de MDA en la membrana de los
hematies se cuantificé por la técnica del acido tiobar-
biturico 23, Para obtener membranas libres de hemo-
globina?° se resuspendieron 600 pl de hematies la-
vados en 10 ml de TFH. Tras mezclar y esperar trein-
ta minutos se centrifugaron los tubos a 20.000 g y
4° C durante cuarenta minutos, desechiandose los so-
brenadantes, y lavandose otras tres veces con TFH
bajo las mismas condiciones. Las membranas asi ob-
tenidas se resuspendieron en 1 ml de PBS, afadiendo
0,5 ml de 4cido tricloroacético al 25 % (TCA). Estas
muestras fueron centrifugadas a 3.000 rpm durante
veinte minutos, recogiéndose los sobrenadantes, que
se almacenaron a 20° C hasta el momento de su and-
lisis. Para la cuantificacién del MDA se tomaron 1,25
ml de sobrenadante, incubdndose durante quince mi-
nutos a 100° C con 0,25 ml de &cido tiobarbitarico
(0,67 % en NaOH 0,05 M), ieyéndose posteriormen-
te las absorbancias a 532 nm. Se utilizaron concen-
traciones conocidas de tetrametoxipropano (0,04-
3,02 uM) para la curva estandar. Los valores obteni-

dos se corrigieron con respecto al volumen total de.

células rojas utilizando los hematdcritos.

3. Meétodos estadisticos
Los datos se expresan como X * eem. Los resulta-
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dos a los veinte y ciento ochenta minutos del co-
mienzo de la dialisis se expresan en tanto por ciento
de los valores a tiempo 0. Se utilizaron la t de Stu-
dent para datos pareados, la prueba de Friedman y el
andlisis de varianza de doble entrada para comparar

los distintos resultados. Se consideré como significa-

tiva una p < 0,05.

Resultados

La tabla Il recoge los parametros hematolégicos ge-
nerales en las didlisis con CU y AC. Después de tres
horas de didlisis el recuento de glébulos rojos, el he-
matécrito y la concentracion de hemoglobina au-
mentaron significativamente con respecto a los valo-
res iniciales, pero los cambios fueron comparables
con ambos tipos de membrana. No se observaron di-
ferencias significativas en los indices eritrocitarios. El
recuento de leucocitos disminuyé significativamente
a los veinte minutos tanto en {a dialisis con CU (leu-
cocitos tiempo 0: 8.260 x 340; leucocitos tiempo
20: 1.982 + 140; p < 0,05) como en la de AC (leu-
cocitos tiempo 0: 7.995 * 240; leucocitos tiempo
20: 3.361 % 200; p < 0,05). No obstante, la dismi-
nucién observada con la membrana de AC (58 %
5 %) fue menor que la de CU (76 + 7 %), siendo las
diferencias entre los valores de ambos grupos: a los

veinte minutos estadisticamente significativas. Los

parametros bioquimicos generales también se reco-
gen en la tabla ll. Como era de esperar, se observd
una tendencia a la normalizacion de los parametros
evaluados, no observiandose diferencias significativas
con la utilizacién de CU o AC. La tolerancia clinica
de las dialisis con CU y AC fue comparable, y la me-
dia de la ultrafiltracién total, evaluada segin la pérdi-
da de peso intradialisis, teniendo en cuenta los ingre-
sos orales e intravenosos en las didlisis experimenta-
les, fue totalmente superponible (CU: 3,31 % 0,82
kg; AC: 3,42 % 0,64 kg).
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Tabla HI. Concentraciones plasmaticas de metahemoglobina (MHb) y concentraciones intraeritrocitarias
de malonildialdehido (MDA) antes de comenzar el procedimiento dialitico con membranas de
cuprophan (CU) o de acetato de celulosa (AC) en condiciones basales (B) y en presencia de

xantina mas xantin-oxidasa (XXQO)

cu

AC

MHb (g/dl)
MDA (nmol/mIGR)

*p<0,05vs B. **p<0,01vsB.

Tabla IV. Variaciones intradiélisis en las concentraciones plasmaticas de metahemoglobina (MHb) y en las
concentraciones eritrocitarias de malonildialdehido (MDA), con membrana de cuprophan (CU)
o de acetato de celulosa (AC), en presencia o no de xantina mas xantin-oxidasa

cv AC
PRE 20 180 PRE 20 180
MDAB) ... 100 109 £ 11 115 +£12 100 97 = 10* 91 + 10*
MDA (XXO) .. ... .. 100 107 £ 6 130 £ 15 100 98 + 8* 86 £ 5*
MHDBB) .. ... 100 87 £ 8 90 x5 100 88 + 10 84 £ 13
MHb(XXO) ... ..o 100 90+ 6 95 %8 100 935 93+8

Los resultados se expresan en todos los casos en % de los valores predialisis (PRE), 20: valores a los veinte minutos del comienzo de la dialisis. 180:
valores a los ciento ochenta minutos del comienzo de la dialisis. B: valores en condiciones basales. XXO: valores en presencia de xantina mas xantin-

oxidasa. '

* p < 0,05 vs los mismos valores en el grupo CU. ** p < 0,01 vs los mismos valores en el grupo CU (comparacién realizada con anélisis de varianza
de doble entrada en funcién del tiempo de didlisis y de la membrana utilizada).

No hubo diferencias en las concentraciones PRE
de MHb y MDA en funcién del tipo de dializador
utilizado, como puede observarse en la tabla IIl. En
esa misma tabla se recogen los resultados del trata-
miento de los hematies obtenidos predialisis con un
sistema generador de radicales libres, evidenciando-
se un incremento significativo de la MHb y del MDA,
independientemente de la membrana utilizada.

A lo largo de la didlisis se observé una tendencia a
la disminucion en las concentraciones de MHb, tanto
basalmente como tras tratamiento con XXO, similar
en ambos grupos experimentales, no existiendo en
ningin momento diferencias estadisticamente signifi-
cativas (tabla 1V). No obstante, las dialisis con mem-
branas de CU indujeron un incremento en las con-
centraciones eritrocitarias de MDA, mientras que el
AC condicion6 una disminucion de las mismas, sien-
do las diferencias entre ambos grupos estadistica-
mente significativas (tabla 1V). Estas diferencias se
magnificaron tras el tratamiento con XXO (tabla 1V).

Discusion

. Los presentes experimentos se disefiaron con el fin
de intentar evaluar las posibles consecuencias de una
falta de biocompatibilidad sobre la capacidad anti-
oxidante de los eritrocitos. Se comparé para ello la

membrana estandar de CU con la de AC, con presta-
ciones dialiticas similares (tabla 1), pero con una
mejor biocompatibilidad. Estos aspectos fueron veri-
ficados experimentalmente, comprobando que ‘las
variaciones intradialiticas de pequenas moléculas
eran comparables con ambos tipos de membrana,
siendo posible demostrar también que la reduccién
en el recuento leucocitario era discretamente menor
con el AC que con el CU* >, En ambos tipos de
didlisis se comprobé también un discreto aumento en
el recuento de hematies, hemoglobina y hematécrito,
sin modificaciones en los indices eritrocitarios, como
era de esperar por la ultrafiltracién asociada a la dia-
lisis.

Para intentar cuantificar el estrés oxidativo asocia-
do a la diélisis con membranas de baja biocompatibi-
lidad decidimos determinar las concentraciones de
MHb y de MDA. El primero de estos compuestos se
produce por la oxidacién de la hemoglobina ¢,
mientras que el segundo es la consecuencia del efec-
to de las sustancias oxidantes sobre los acidos grasos
de los fosfolipidos de membrana *°. Se puede postu-
lar que a mayor produccidén de metabolitos oxidan-
tes, mayor concentracién eritrocitaria de MHb vy
MDA. No obstante, esto no es totalmente cierto, ya
que el eritrocito dispone de una determinada dota-
cién antioxidante 2 que puede contribuir al manejo
de los metabolitos txicos, evitando el incremento en
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la MHb y el MDA. En estas condiciones, los eritroci-
tos perderian parte de su dotacién enzimdtica antio-
xidante y, dado que su capacidad de sintesis es limi-
tada ?”, su reserva antioxidativa disminuiria. En estos
eritrocitos, y con una oxidacién controlada, serfa po-
sible inducir una mayor formacién de MHb y MDA,
poniendo asi de manifiesto lo que podria haber que-
dado encubierto en condiciones basales. Por estas ra-
zones se cuantificaron las concentraciones de MHb y
MDA tanto basalmente como tras la incubacién con
un complejo generador de radicales libres, tras poner
en contacto la sangre de los pacientes con las-mem-
branas de dialisis.

No se observaron variaciones significativas ni a'lo
largo de la dialisis, ni en funcién de la membrana
utifizada, en las concentraciones de MHb. No obs-
tante, el hecho de que las concentraciones de Hb
aumentaran en ambos tipos de didlisis, junto con la
tendencia a la disminuciéon de la MHb, nos hizo pen-
sar que quiza la proporcién de MHb con respecto a
la Hb total podria disminuir como consecuencia de

la dialisis. El analisis de estas proporciones (datos no .

mostrados) no demostré diferencias significativas a
ningin nivel. Tras la incubaciéon con xantina mas
xantin-oxidasa, como era de esperar, se observd un
aumento general en las concentraciones de MHb,
pero las variaciones intradialiticas con ambas mem-
branas fueron totalmente similares.

Las membranas de CU indujeron un incremento
significativo en las concentraciones de MDA con res-
pecto al AC, efecto que fue magnificado con la adi-
cién de xantina mas xantin-oxidasa. En una primera
lectura estos resultados sugieren que la capacidad
oxidativa de las membranas de CU es superior a la
de AC, probablemente como consecuencia de la
existencia de grupos hidroxilo no presentes en el ca-
so del AC 28, No obstante, existen otras posibilidades
que deben ser tenidas en cuenta. En primer lugar, se
sabe que determinadas células sanguineas, en parti-
cular los leucocitos, son capaces de sintetizar eleva-
das cantidades de metabolitos activos del oxigeno
tras entrar en contacto con membranas de baja bio-
compatibilidad °. Asi pues, la fuente de la agresi6n
oxidativa eritrocitaria podria no ser la membrana en
si, sino los metabolitos celulares liberados como con-
secuencia de la falta de biocompatibilidad. Pero ade-
maés existe la posibilidad de que los efectos observa-
dos no tengan ninguna relacién con la biocompatibi-
lidad y sean sélo la consecuencia de una depuracién
metabdlica mas eficaz asociada a la utilizacién de
membranas mas biocompatibles. En efecto, en lineas
generales las membranas mas biocompatibles tienen
una mayor capacidad de aclaramiento de moléculas
toxicas, en particular las de peso molecular medio, y
no es dificil aceptar que a mayor mejoria de la ure-
mia, mejor situacién metabdlica de los eritrocitos.
No obstante, en el presente caso esta posibilidad nos
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parece poco probable por diversas razones. No he-
mos sido capaces de detectar variaciones significati-
vas, en funcién de la membrana utilizada, en los me-
tabolitos de bajo peso molecular, y aunque no se han
realizado mediciones directas de otras moléculas
més grandes, las prestaciones de los dializadores uti-
lizados, con respecto a este tipo de moléculas, fue- -
ron totalmente comparables. Ademas, las ultrafiltra-
ciones totales en ambos grupos experimentales fue-
ron muy similares, por lo que se puede afirmar que
las fuerzas de conveccion, importantes en el trans-
porte de moléculas de tamano medio, fueron super-
ponibles. Teniendo en cuenta estas consideraciones,
se puede sugerir que las membranas de CU, bien di-
rectamente, bien mediante la activaciéon de determi-
nados elementos celulares, pueden condicionar un
cierto grado de agresion oxidativa de los eritrocitos,
manifestada por un aumento en las concentraciones
de MDA, y que este efecto puede ser prevenido me-
diante la utilizacién de membranas mas biocompati-
bles, como es el caso del AC.

Las consecuencias de estos fenémenos fisiopatol6-
gicos distan mucho de estar aclaradas. Es posible que
la agresi6én oxidativa repetida acabe determinando
una disminucién en la vida media de los hematies,
con lo que la falta de biocompatibilidad podria estar
implicada en la patogénesis de uno de los factores
condicionantes de la anemia. de los individuos en
programa de hemodialisis, como es:la disminucién
en la supervivencia eritrocitaria. No obstante, no
existe una demostracién directa de este fendmeno.
Determinados datos experimentates3° demuestran
que la utilizacién crénica de membranas de poliacri-
lonitrilo (AN 69) disminuyen los requerimientos
transfusionales de los pacientes en hemodialisis, si
bien existen mdltiples factores que podrian estar im-
plicados en esta mejoria. Seria preciso realizar una
evaluacion directa de la vida media eritrocitaria,
controlando adecuadamente una serie de variables,
con el fin de responder de una forma definitiva a esta
pregunta.

En resumen, se puede sugerir que la utilizacion de
membranas de baja biocompatibilidad puede favore-
cer la oxidacion eritrocitaria, con la subsiguiente re-
duccién de la vida media de los hematies, si bien la
importancia cuantitativa de estos fenémenos es dificil
de evaluar a la vista de los presentes resultados. Estu-
dios a largo plazo y con otras membranas de mayor
biocompatibilidad, actualmente en curso, pueden
contribuir a responder adecuadamente a estos plan-
teamientos.
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