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Biocompatibilidad en dialisis peritoneal
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La dialisis peritoneal (DP) es actualmente una for-
ma bien establecida de terapia substitutiva de la fun-
cién renal. En los Ultimos afos, esta modalidad diali-
tica ha crecido en mayor proporcion que la
hemodidlisis y el trasplante renal, y en paises como
México, la inmensa mayoria de pacientes en didlisis
crénica se encuentran en DP'. Su crecimiento ha si-
do aun mas sorprendente si se considera que al ini-
cio se desconocian muchos aspectos de ultraestruc-
turay fisiologia de la membrana peritoneal.

La membrana peritoneal (MP), cuando se somete a
didlisis continua, puede presentar cambios reactivos en
respuesta a un ambiente diferente al natural, los cuales
afectan a todas sus lineas celulares (mesotelio, fibro-
blastos, leucocitos, endotelio), a las membranas basa-
les de los vasos sanguineos y al tejido intersticial 2. H
espectro de lesiones secundarias a este procedimien-
to es amplio 2® y puede llegar hasta el hallazgo histo-
patolégico tipico de la DP llamado «desierto acelu-
lar» (que consiste basicamente en una escasa
poblacion mesotelial y gran depoésito de fibras cola-
genas en el intersticio), cuya aparicién es mas fre-
cuente en relacion a peritonitis®. Es muy probable
que estos cambios anatémicos tengan traduccién en
la magnitud y la velocidad del transporte de solutosy
liquido a través de la MP, lo que, aunado a los cam-
bios funcionales que provoca el contacto de la solu-
cién de dialisis (SD), comprometeria notablemente la
viabilidad y funcion de dicha membrana. No obstan-
te lo anterior, algunos estudios longitudinales no han
mostrado alteraciones significativas en la capacidad
de didlisis y ultrafiltracién de la delicada MP a través
del tiempo 7''. Con el advenimiento de los sistemas
de desconexién se ha logrado disminuir significativa-
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mente la incidencia de peritonitis'>', hecho que ha
tenido un impacto favorable en |la sobrevida de la
dialisis peritoneal continua ambulatoria (DPCA).
Una vez controlado el efecto de la peritonitis sobre
la membrana peritoneal, es esperable que se incre-
mente la duracién de la DP como método de susti-
tucion de la funcién renal y que aparezcan de ma-
nera mas clara los efectos del dializado per se
sobre la viabilidad, la funcion y el transporte peri-
toneal.

A pesar de que se han conocido con anterioridad
los cambios en la MP secundarios a la dialisis créni-
cay su posible relacién con los componentes de la
8D y/o con la peritonitis, no ha sido sino hasta los ul-
timos anos que se ha prestado interés en la compati-
bilidad del dializado con las funcionesy la vida mis-
ma de las células residentes en el peritoneo.

Células residentes peritoneales

La cavidad peritoneal, que contiene las visceras
abdominales, representa la méas grande cavidad sero-
sa en el cuerpo. Esta recubierta por una membrana
delgada y translucida, el peritoneo, la cual cubre la
superficie interna de la pared abdominal (peritoneo
parietal) y la mayoria de las visceras (peritoneo visce-
ral). Esta formacion tisular, embriol6gicamente deri-
vada del mesénquima, se pliega durante el desarrollo
fetal y forma el omento mayor y el mesenterio, los
cuales poseen un revestimiento mesotelial de espe-
sor monocelular en sus dos caras luminales®. La
membrana peritoneal constituye la barrera que de-
ben atravesar los solutos y el liquido durante la diali-
sis peritoneal. Sus principales componentes son el
mesotelio y el estroma submesotelial; este ultimo se
compone a su vez de tejido areolar, fibras coldgenas
y elasticas entrelazadas, asi como de una pequefna
poblacién celular (fibroblastos, células mastoides y
macréfagos) y de células endoteliales de los vasos
peritoneales . Las células encargadas de la primera
linea de defensa constituyen una poblacion muy im-
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portante en la resistencia a la peritonitis infecciosa. En
sujetos normales, la cavidad peritoneal contiene me-
nos de 50 ml de liquido con 7-12 millones de células;
la cuenta diferencial de éstas consiste en ~ 90 % mo-
nonucleares (MNC), 5-10 % linfocitosy < 5 % neu-
trofilos polimorfonucleares (PMN) '7: 18, En pacientes
sometidos a DP aguda o cronica sin peritonitis, las
cuentas de leucocitos (en 1 a 3 L de SD) varian de <
1 millén a 45 millones, con diferenciales variables,
aunque en general las cuentas porcentuales de las
subpoblaciones celulares son similares a las de suje-
tos normales''°. H tipo celular de leucocito mas fre-
cuente en el dializado de pacientes en DPCA es el
macro6fago (PMJ). Los monocitos arriban a la cavi-
dad peritoneal a partir de la circulacion, en respuesta
a varios estimulos dentro de la misma, convirtiéndo-
se en los PMJ que luego se encuentran en el diali-
zado 8.

Los polimorfonucleares (PMN) adquieren un papel
preponderante durante la peritonitis, situacién en la
que se convierten en el tipo celular mas abundante 6.

Cada una de las células arriba mencionadas puede
verse importantemente afectada en su viabilidad y en
su funcién al interactuar con la SD. H liquido de dia-
lisis es producido por varias companias farmacéuti-
cas, aunque las concentraciones de sus constituyen-
tes son similares en general. Sorprendentemente,
hasta hace algunos afios su composicién era similar a
la que usara Boen hace alrededor de 40 afos?° (tabla
). Los dializados comerciales actuales tienen pH aci-

Tabla I. Composicion del liquido de dialisis perito-

neal.
Constituyentes Boen?® Solucno_nes
comerciales

Na* (mM/L) 134 132-135
K* (mM/L) 0-2
Ca™ (mMd) 1,5 1,25-1,75
Mg+ (mM/L) 0,75 0,25-0,75
Cl- (mM/L) 107,5 95-106
Acetato (mM/L) 35
Lactato (mM/L) 35-40
Glucosa (g/dL) 2,0 y mas 1,5-4,25

do, contienen lactato como amortiguador, glucosa a
diferentes concentraciones como agente osmético y
son esterilizados en autoclave. Hasta el momento se
siguen produciendo en esta forma porque los dializa-
dos con mezclas de bicarbonato, calcio, magnesio y
glucosa son dificiles de preparar, esterilizar y alma-
cenar, puesto que, debido a su alto pH, durante la
esterilizacién con autoclave el calcio y el magnesio
precipitan como carbonatos y la glucosa se carame-
liza.
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En esta revision nos referiremos a algunos de los
estudios de biocompatibilidad realizados en los dife-
rentes tipos de poblaciones celulares de la cavidad
peritoneal. H interés inicial en la biocompatibilidad
del liquido de didlisis surgié por la alteracién de los
mecanismos de defensa durante los episodios de pe-
ritonitis, por lo que la mayoria de los estudios se rea-
lizaron inicialmente en leucocitos. No obstante, en
anos recientes la investigacion de los efectos del dia-
lizado sobre las demas lineas celulares peritoneales
ha cobrado gran interés, y los conocimientos adquiri-
dos en esta materia han sido muy importantes. En la
tabla Il se muestran los principales efectos del diali-
zado comercial sobre cada tipo celular peritoneal.

|. Estudios de biocompatibilidad en leucocitos

La primera accion de la SD al entrar en |la cavidad
abdominal es diluir no s6lo las cuentas de leucocitos,
sino también todos los demas aspectos relacionados
con los mecanismos de defensa del huésped 2': 22, pe-
ro un efecto aln mas importante es que altera la via-
bilidad y la funcién de los leucocitos.

Uno de los primeros estudios sobre el efecto del
dializado peritoneal en dicha viabilidad y funcién
celular fue el de Duwe y colaboradores?®, quienes
demostraron que el dializado «fresco» (dializado que
aun no ha sido infundido en |la cavidad peritoneal)
inhibe la funcién de los leucocitos de sangre periféri-
ca. Blos mostraron ademas dos hallazgos interesan-
tes cuando se infundia una SD fresca en la cavidad
peritoneal: a) los dializados comerciales estudiados
tenian un pH inicial entre 5,2 y 5,5, que ascendia
aproximadamente a 7 en 30 minutosy luego tendia a
equilibrarse en 7,2 al cabo de una hora; b) utilizando
un dializado comercial con glucosa monohidratada
al 4,25 %, la osmolalidad del dializado tendia a dis-
minuir mas lentamente, e inclusive no alcanzaba ni-
veles fisiologicos al cabo de 5 horas de estancia en
cavidad. Otros estudios han demostrado que los ma-
créfagos peritoneales también son inhibidos por el
dializado '8 92425 Sg han informado varios cambios
morfologicos en PM@ peritoneales y de sangre peri-
férica incubados en SD, tales como: heterogeneidad
en el tamano celular, cambios nucleares y citoliticos
y variabilidad en la actividad de la esterasa citoplas-
matica '8. Los neutréfilos pueden mostrar cambios es-
tructurales después de haber sido expuestos tan solo
30 minutos a SD peritoneal 26. A mayor exposicién
parece haber mayor pérdida de la viabilidad celular
(siendo los neutréfilos mas susceptibles que los
PM@)27. Se ha demostrado una gran depresion de la
fagocitosis en PMJ expuestos tan solo 15 minutos al
dializado peritoneal 2. La actividad bactericida de
los PMN y los PM@ esta directamente relacionada
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Tabla Il. Principales efectos del dializado comercial fresco en las células peritoneales.

PMN PMQ

Fibroblasto Mesotelio

Citotoxicidad
d Explosién respiratoria
 Fagocitosis
{ Liberacién LTB,

Citotoxicidad
J Explosién respiratoria
d Fagocitosis
d Liberacién TNFo

Citotoxicidad
1 Sintesis colagena

Citotoxicidad
T Sintesis colagena
{ Liberacién IL-1
IL-6, 6-ceto-PGF,,

PMN: Polimorfonuclear; PMQ: Macréfago.

con la llamada explosion respiratoria, que es la for-
macion de radicales de oxigeno por la célula después
de su activacion. Esta actividad bactericida puede ser
medida como la captacidén de oxigeno, generacién de
superdxido y quimioluminiscencia, las cuales son no-
tablemente inhibidas por la SD ¢ 2225 Un hallazgo
interesante y a la vez inquietante es que basten tan
s6lo 5 minutos de exposicion para suprimir la produc-
cion de superéxido por los neutréfilos?.

En la busqueda de los factores presentes en la SD
que condicionan estas alteraciones en las células fa-
gociticas se ha demostrado in vivo que los liquidos
drenados de pacientes en DP que han permanecido
1-1,5 h. en la cavidad peritoneal inhiben significati-
vamente la fagocitosis y la quimioluminiscencia de
los leucocitos; no asi los que han permanecido por 8
o 15 h. en la cavidad 24 2, Esto sugeriria que en los
dializados con tiempos de estancia de cuando menos
8 h. han sido removidos o ha disminuido el efecto de
los posibles factores involucrados en la inhibicion de
la funcién leucocitaria. Puesto que fueron los prime-
ros factores en hacerse evidentes, el pH, las concen-
traciones de lactato y la osmolalidad de los dializa-
dos fueron inicialmente estudiados en su posible
papel inhibitorio de la funcién fagocitica. Se ha ob-
servado en células peritoneales de ratas urémicas y
controles que la osmolalidad y el pH de los dializa-
dos comerciales inhiben significativamente la viabili-
dad celular?®. En PMN humanos, aparentemente la
alta concentracion de D-glucosa > 2,7 %, indepen-
dientemente de la osmolalidad del dializado, causa
citotoxicidad significativa®’, mientras que la L-gluco-
sa 0 el D-manitol (con pesos moleculares idénticos
que la D-glucosa) no ocasionan esta alteracion.
Asimismo, en PMN humanos, SD con pH de 5,2 y
niveles de lactato > 20 mM (similares a las de los dia-
lizados comerciales) inhiben significativamente, y en
forma aditiva, la viabilidad, la fagocitosis®® y la acti-
vacion de la explosion respiratoria®:3', a pesar de te-
ner una concentracion de glucosa de 1,36 % (la mi-
nima concentracién de glucosa de los dializados
disponibles comercialmente). Lo anterior no ocurre
cuando la SD tiene pH neutro (7,3) o si carece de
lactato. Los dializados con pH acidos y niveles altos

de lactato causan una inmediata (en ~ 2.5 minutos) y
marcada disminucion del pH intracelular de PMN
humanos®’. La NADPH oxidasa juega un papel muy
importante en la explosién respiratoria de los fagoci-
tosy es extremadamente sensible a los cambios de
pH 3'. Lo anterior sugiere que, aun en los dializados
isosmolales, los fendmenos inhibitorios de la explo-
sién respiratoria y generacion de superéxido pu-
dieran estar relacionados con la inhibicion de la
NADPH al disminuir el pH intracelular. En la activi-
dad clinica esto es importante, puesto que si el equi-
librio de pH tarda 15-30 minutos en realizarse 3, la
inhibicién de la funcién fagocitica y bactericida en
un tiempo menor 28 podria predisponer seriamente a
infeccion.

Por otro lado, la esterilizacién por calor durante la
fabricacién del dializado podria jugar un papel im-
portante, ya que la SD esterilizada por este método
inhibe el crecimiento, la liberacién estimulada de
TNFa y la de radicales super6xido, como ha sido de-
mostrado en una linea celular de PMJ de ratén
(RAW) 2, La esterilizacion de la SD solo por filtracion
ocasiona una inhibicién significativamente menor.
Estos efectos fueron demostrados primeramente en fi-
broblastos y seran sefialados posteriormente.

Otros aspectos de la funcién fagocitica también
son afectados. B dializado peritoneal afecta la gene-
racion de mediadores inflamatorios. En la DP, la mo-
nocina, factor de necrosis tumoral alfa (TNFa) y el
metabolito del acido araquidénico leucotrieno B,
(LTB,) pueden tener un particular interés. H TNFo es
liberado por los monocitos-macréfagos cuando son
activados (p. €j., con endotoxinas bacterianas), indu-
ce sintomas de respuesta de fase aguda y caquexia
en la enfermedad crénica y activa a los fibroblastos y
a las células endoteliales; mientras que el LTB, posee
importantes propiedades proinflamatorias, especial-
mente en lo concerniente a quimiotaxis, quimiocine-
sis y degranulacion de neutréfilos. La liberacion esti-
mulada por endotoxina de E. coli de LTB, y de
LTC,/LTD /LTE, se encuentra disminuida en neutrdfi-
los peritoneales y de sangre periférica®:. La osmolali-
dad elevada inhibe la liberacién estimulada de TNFa
y de interleucina 6 (IL-6)28 por MNC, asi como de
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LTB,* por PMN. Por otro lado, el pH < 7,4 y las con-
centraciones de lactato > 15 mM ejercen un efecto
inhibitorio progresivo en la liberacién de TNFa., so-
bre todo cuando ambos factores estan presentess“.

B liquido de dialisis fresco también interfiere con
los mecanismos de defensa humorales. La opsoniza-
cién mediada por complemento para E coli y S epi-
dermidis'® esta alterada; asimismo, existen niveles
bajos de C; e IgG, lo cual refleja la baja capacidad
opsonizante de la SD, que, junto con las inadecua-
das cuentas de macro6fagos obtenidas en estos liqui-
dos, pueden predisponer a peritonitis en los pacien-
tescon DP°.

1l. Estudios de biocompatibilidad en fibroblastos

H dializado comercial con concentraciones de glu-
cosade 1,36 % y 1,5 % inhibe el crecimiento de fibro-
blastos en cultivo %. Este efecto puede deberse al méto-
do de esterilizacion por calor durante la fabricacion
del dializado, ya que la inhibicidon del crecimiento fi-
broblastico ha sido considerablemente menor en solu-
ciones esterilizadas exclusivamente por filtracién 3. Se
ha demostrado que la glucosa se degrada esponténea-
mente en varios metabolitos, como el 5-hidroxime-
tilfurfural (5-HMF), el &cido férmico y el levulinico, y
esta degradacion puede relacionarse a la esterilizacion
por calor o al tiempo de almacenamiento . Lo ante-
rior sugiere que estos productos pueden jugar un pa-
pel en la citotoxicidad a fibroblastos.

La concentracion de lactato > 10 mM disminuye
significativamente la proliferacion de fibroblastos e
incrementa su sintesis de colagena®’. Podria especu-
larse que en la exposicién cronica de la membrana
peritoneal a la SD, el depdsito de fibras colagenas en
el intersticio (tal como se ve en el «desierto acelu-
lar») pudiera relacionarse con la alta concentracion
de lactato de los dializados. No obstante, la inhibi-
cién de la proliferacion de fibroblastos no parece ser
exclusiva de la presencia de lactato, ya que otros so-
lutos, como glucosa o manitol (a igual concentracién
que el lactato), inhiben la proliferacion celular®’.

I11. Estudios de biocompatibilidad en células
mesoteliales

Las células mesoteliales también sufren los efectos
del dializado. H dializado comercial fresco induce
disminucion de la viabilidad de las células mesotelia-
les3® 39, Esta menor viabilidad celular mesotelial pa-
rece deberse a las altas concentraciones de glucosa
del dializado 3% “°, aunque este efecto pudiera ser re-
versible de manera inversamente proporcional al
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tiempo de exposicion“. Sn embargo, la citotoxici-
dad no parece ser exclusiva de la glucosa, ya que
puede ser causada por otros solutos como manitol,
glicerol o glicina; ni tampoco parece ser impedida
por la adicién de insulina al medio de cultivo #°.

B dializado comercial parece estimular la sintesis
de colégena tanto por fibroblastos como por células
mesoteliales*'. H dializado fresco (con pH de 5,2) in-
hibe la sintesis (tanto constitutiva como estimulada
por IL-I1B) de IL-6 y de 6-ceto-PGF,,, efectos no obser-
vados cuando el pH se eleva a 7,3 %. Todos estos ha-
Ilazgos son de gran interés, sobre todo en lo concer-
niente a la infeccion peritoneal, cuando por un lado
hay una disminucion importante de la poblacion de
células mesoteliales y, por otro lado, frecuentemente
se requieren soluciones con concentraciones altas de
glucosa para resolver los problemas de ultrafiltracién
gue surgen en estos casos.

IV. Estudios de biocompatibilidad con nuevas
soluciones de dialisis

B principio basico de la DP esla composicién de
solutos de una solucién infundida en la cavidad perito-
neal que tiende a equilibrarse con la concentracion de
solutos del plasma a lo largo del tiempo de estancia del
dializado en la cavidad. B gradiente de concentracion
electroquimico es la fuerza directriz que permite esta
difusién pasiva. Adicionalmente, el movimiento de li-
quido a través de la MP ocurre cuando existen diferen-
tes presiones osméticas entre el liquido infundido y el
plasma. En los pacientes urémicos se requiere remover
liquido del cuerpo, por lo que se adiciona un agente
osmotico a la SD para alcanzar una gran presién os-
motica que asegure el transporte convectivo hacia la
cavidad peritoneal. Por lo tanto, la composicién de so-
lutos de la SD esla principal herramienta para eliminar
el exceso de agua y los productos de desecho, proveer
substancias necesarias o balancear los solutos alterados
en los pacientes urémicos.

Las soluciones actuales, aunque representan una
mejoria en relacién a la composicion de sus precurso-
ras, todavia estan lejos de ser las soluciones ideales*2.
En los ultimos afios ha habido una intensa investiga-
cién para el desarrollo de nuevas SD, con composi-
ciones de solutos mas fisioldgicas, y empiezan a apa-
recer las primeras evidencias de aplicacion clinica. Se
han probado solutos osméticos alternativos de la glu-
cosa (glicerol, amino&cidos y polimeros de glucosa) y
concentraciones mas fisiologicas de calcio y magne-
sio, y se ha reemplazado el lactato principalmente
por bicarbonato como amortiguador del dializado.

La comunidad nefroldgica se ha dado cuenta de
que la SD peritoneal tiene que ser compatible con



una membrana viva y que debe ser usada no soélo pa-
ra remover toxinasy agua, sino también para mejorar
las funciones organicas de los pacientes urémicos.

A) Soluciones con aminoacidos

Las propiedades osméticas de diferentes concen-
traciones de aminoé&cidos (AA) en SD peritoneal han
sido demostradas*®. Estos dializados, ademas de
substituir a la glucosa, cuentan con la interesante
ventaja tedrica de mejorar el estado nutricio de los
pacientes en DP. Los primeros estudios de biocom-
patibilidad de soluciones con AA han empezado a
publicarse. Algunos autores han demostrado que en
concentraciones similaresy a un pH de 7,4, los diali-
zados con AA ocasionan una mayor inhibicién de la
actividad bactericida, de la generacion de superéxi-
do y de quimioluminiscencia de PM@ peritoneales
humanos que las soluciones a base de glucosa; pero
los resultados son idénticos entre estos dos tipos de
liquidos cuando se estudian con su pH original de fa-
bricacién (5,3-5,5) “4. Otros investigadores han en-
contrado que las soluciones con AA al 1,1 % causan
una inhibicion significativamente menor en la viabili-
dad, fagocitosis y quimioluminiscencia en PMN peri-
féricos humanos que las soluciones con glucosa a
1,36, 2,27 y 3,86 % cuando se comparan a pH de
5,2; sin embargo, este efecto inhibitorio desaparece
cuando el pH se neutraliza a 7,3 4. Los resultados en
la literatura ain no son completamente comparables
ni pueden obtenerse conclusiones solidas, puesto
que, entre otras cosas, no se ha controlado el posible
efecto de las concentraciones de lactato en las solu-
ciones de AA ni la proporcién entre AA esencialesy
no esenciales.

La mezcla de AA y glicerol ofrece las ventajas ted-
ricas sefialadas para las soluciones sélo con AA. En
un modelo en ratas se han logrado niveles adecuados
de ultrafiltracion; sin embargo, ain no ha sido proba-
da su biocompatibilidad.

B) Soluciones con polimeros de glucosa

Los polimeros de glucosa son una mezcla de oligo-
sacaridos derivados del almidén, con cadenas de di-
ferente longitud que forman moléculas de glucosa
unidas por puentes glucosidicos 1-4. Usando una so-
lucién con polimeros de glucosa (peso molecular,
20.000) se ha obtenido una ultrafiltracién sostenida
por més de 12 h, una menor carga calérica por mL
de ultrafiltracion, una depuracién de solutos equiva-
lente con un incremento marginal relacionado a la
ultrafiltracién y ausencia de alteracidn en la respues-
ta de insulina“. En un estudio longitudinal (6 meses
de duracién), multicéntrico y controlado, se demos-
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tr6 que la icodextrina (un polimero de glucosa de al-
to peso molecular) en solucion isosmolar, usada co-
mo intercambio dialitico nocturno, es un agente os-
mético mas efectivo que la glucosa al 1,36 % y tan
efectivo como la glucosa al 3,86 %, sin asociarse a
efectos colaterales indeseables*’. En vista de su ma-
yor tamano, los polimeros son absorbidos mas lenta-
mente que la glucosa monomérica; por lo tanto,
mantienen la ultrafiltracion por mas tiempo en la
DPCA vy, por ende, no son necesarias osmolalidades
extremadamente altas para lograr ultrafiltracion efec-
tiva como en el caso de la glucosa monomérica*. En
términos generales, a pH similares, las SD con poli-
meros de glucosa muestran una mayor fagocitosis,
metabolismo oxidativo y generacién de quimiolu-
miniscencia en granulocitos y MNC de sangre perifé-
ricay PM@ peritoneales que las soluciones comun-
mente utilizadas con mondémeros de glucosa al 2,27
y 3,86 % 8 49, Este efecto favorable en los fagocitos
se revierte cuando se aumenta la osmolalidad de la
solucién con polimeros de glucosa“®. No obstante,
no se ha encontrado que los polimeros de glucosa
tengan menor efecto deletéreo que los monémeros
sobre la viabilidad de las células mesoteliales*.

C) Soluciones amortiguadas con bicarbonato

Los principales componentes toxicos del dializado
comercial son la alta concentracion de hidrogenio-
nes, la alta concentracion de lactato y la hiperosmo-
lalidad. Algunos de estos efectos pueden ser evitados
usando soluciones amortiguadas con bicarbonato en
vez de lactato, en las que el pH se neutraliza a 7,2-
7,4. Las soluciones con bicarbonato parecen suprimir
menos la produccioén de superéxido por los neutréfi-
los que las que contienen lactato %°. Ademas, en
PM@ peritoneales humanos, la generacion de la ex-
plosién respiratoria y la capacidad fagocitica y bacte-
ricida mejora cuando las soluciones de didlisis amor-
tiguadas con lactato son llevadas a un pH de 7,0
mediante la adicién de bicarbonato ®'. A una concen-
tracién de glucosa de 1,5 %, las soluciones con bi-
carbonato preservan mejor la fagocitosis de MNC de
sangre periférica®? y la liberacion de prostanoides
(PGE,, TXB,, LTB,) y citocinas (IL-6 y TNFo,) de PMJ
humanos peritoneales estimulados®® que las solucio-
nes con lactato. Este efecto benéfico se pierde con
soluciones hiperosmolales de glucosa®:. La utiliza-
cion de bicarbonato como amortiguador preserva
mejor la liberacion de TNFa., tanto en SD que contie-
nen glucosa como agente osmaético como en las que
contienen aminodcidos 1 % %*.

En vista de que durante la esterilizacion de las so-
luciones con bicarbonato el calcio y el magnesio
pueden precipitar en forma de carbonatos, se han in-
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tentado modificaciones que resuelvan este problema.
Una de éstas ha sido la adicién de glicilglicina a la
solucion amortiguada con bicarbonato, la cual puede
permanecer estable a pH de 7,35 hasta por 15 meses
y logra mayor ultrafiltracién que soluciones equios-
molales amortiguadas con lactato . En conejos, esta
SD ha sido bien tolerada y no causa dafo peritoneal
macroscopico o microscépico aparente 5°.

D) Soluciones con diferentes concentraciones de
calcio

Las soluciones con bajas concentraciones de cal-
cio pueden prevenir episodios de hipercalcemia, es-
pecialmente en pacientes tratados con quelantes de
fosforo que contienen calcio y con vitamina D ,%®.
Puesto que los iones bivalentes pueden jugar un pa-
pel en las funciones inmunolégicas de los fagocitos,
se han estudiado SD con diferentes concentraciones
de calcio. En PM@ peritoneales humanos, la fagoci-
tosis, actividad bactericida, quimioluminiscenciay
produccion de superéxido no se han encontrado dis-
minuidas en soluciones con concentraciones de cal-
cio desde 0,5 a5 mM/L (a pH de 7,4); sélo se ha in-
formado disminucién de estas funciones al eliminar
completamente el calcio del dializado peritoneal *’.
En PM@ peritoneales y células mesoteliales huma-
nas, soluciones con pH de 7,2 amortiguadas con bi-
carbonato, la disminucién de calcio de 1,75 a 1,25
mM)/L reduce la liberacién de citocinas (IL-I, IL-6, IL-
8 y TNFa) en un 20 %, mientras que en soluciones
amortiguadas con lactato con concentraciones de
calcio de 1,75 y 1,25 mM/L, la liberacion de estas ci-
tocinas disminuye 85 y 97 %, respectivamente %,

En resumen, las SD comerciales actuales compro-
meten notablemente la viabilidad y la funcion de las
células peritoneales, lo cual juega un papel muy im-
portante en la defensa contra la infeccion durante la
DP. Los factores identificados en los dializados que
parecen participar en este efecto deletéreo son: el
pH, las concentraciones de lactato, la osmolalidad y
los mismos solutos osmaticos tradicionalmente usa-
dos (primordialmente glucosa). Por lo anterior, la co-
munidad médica espera con interés los resultados de
la intensa investigacion desarrollada para lograr nue-
vas soluciones de didlisis biocompatibles que pre-
vengan de la infeccion peritoneal y que preserven las
caracteristicas ultraestructurales y de transporte de la
membrana peritoneal.
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