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Resumen

Introduccion: La reciente aparicion de membranas de
corte medio ofrece una alternativa para la eliminacién
de moléculas medianas y nueva terapia dialitica, la he-
modialisis expandida. Estas membranas se caracteri-
zan por un mayor tamafo de poro que podria afectar
a la eliminacién de la heparina utilizada durante las
sesiones de hemodialisis.

Objetivo: Determinar si existen diferencias en la necesi-
dad de heparinay el estado de coagulacién del sistema 'y
dializador seglin técnica dialitica empleada.

Material y Método: Estudio cuasiexperimental en pa-
cientes en hemodialisis con dos periodos de estudio, en el
primero, el paciente realizé hemodialisis convencional o
hemodiafiltracion y en el segundo, hemodialisis expandi-
da con membranas de corte medio.

Resultados: El dializador qued6 parcialmente coagula-
do en el 10,3% de las sesiones de hemodialisis expandi-
da frente al 19,1% de las sesiones de hemodialisis y el
11,4% de hemodiafiltracién (p=0,011).
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Conclusiones: La hemodialisis expandida ofrece mejor
estado de coagulacion final del sistema y dializador que
otras membranas.
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Extended hemodialysis versus conventional or
online hemodiafiltration. Comparative study
of the need for heparin and coagulation of the
system

Abstract

Introduction: The recent emergence of medium-cut
membranes offers an alternative for the removal of me-
dium-sized molecules and new dialytic therapy, expan-
ded hemodialysis. These membranes are characterised
by a larger pore size that could affect the removal of
heparin used during hemodialysis sessions.

Objective: To determine whether there are differences

in the need for heparin and the coagulation status of the
system and dialyser according to dialysis technique.
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Material and Method: Quasi-experimental study in
hemodialysis patients with two study periods, in the
first, the patient received conventional hemodialysis
or hemodiafiltration and in the second, expanded
hemodialysis with medium-cut membranes.

Results: The dialyser was partially clotted in 10.3%
of expanded hemodialysis sessions compared to 19.1%
of conventional hemodialysis sessions and 11.4% of
haemodiafiltration sessions (p=0.011).

Conclusions: Expanded hemodialysis offers better final
coagulation status of the system and dialyser than other
membranes.

KEYWORDS: expanded hemodialysis; medium cut-off
membrane; anticoagulants; heparin.

Introduccion

La hemodialisis (HD) es la modalidad de tratamiento
renal sustitutivo mas comin® siendo uno de sus princi-
pales objetivos la eliminacion de toxinas urémicas, cuyo
acumulo se relaciona con el desarrollo de enfermedades
cardiovasculares, inflamatorias, trastornos 6seos, inmu-
nodeficiencias secundarias o amiloidosis entre otras'.

Las técnicas de dialisis actuales tienen limitaciones para
eliminar de forma adecuada los solutos urémicos de gran
peso molecular>’. Moléculas de hasta 25 kDa pueden
ser eliminadas por difusion, mientras que las moléculas
medias superiores a los 25 kDa precisan de un trasporte
convectivo o el uso de membranas altamente permeables
para ser eliminadas*®.

La reciente aparicion de las membranas de corte medio
(MCM) ofrece una alternativa para la eliminacién de
moléculas medianas grandes de hasta 45 kDal24°, Esta
nueva membrana se caracteriza por una distribucion mas
uniforme y un mayor tamaiio del poro, lo que le confie-
re mayor permeabilidad, aumentando, por lo tanto, el
transporte convectivo'®. El uso de estas MCM da lugar
a una nueva técnica dialitica, denominada Hemodialisis
expandida (HDx), en la que la difusién y la conveccion se
combinan en un mismo dializador sin necesidad de tecno-
logias complejas adicionales, liquidos de dialisis ultrapu-
ros ni flujos sanguineos muy altos*12.

Sin embargo, este mayor tamafio del poro podria afectar

a la eliminacion de ciertos medicamentos utilizados habi-
tualmente durante las sesiones de HD, como es el caso de
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la heparina, necesaria para evitar la coagulacion prematu-
ra del circuito®. El peso molecular de la heparina no frac-
cionada (HNF) oscila entre los 12000-15000 Da mientras
que el de la heparina de bajo peso molecular (HBPM) al-
canza los 4000-8000 Da**, tamario muy inferior al poro de
la MCM, lo que podria condicionar una mayor eliminacién
de esta sustancia a través de la membrana, afectando al
estado final de coagulaciéon del circuito, por lo que algunos
autores recomiendan adaptar la dosis de anticoagulante a
la superficie de estas membranas®®.

El objetivo que nos planteamos fue determinar si existen
diferencias en la necesidad de heparina y el estado final
de coagulacién del sistema extracorpdreo segiin la técni-
ca dialitica realizada, hemodialisis expandida, hemodiali-
sis convencional con membrana de alto flujo o hemodia-
filtracion-on line (HDFOL).

Material y método

Se realizé un estudio cuasiexperimental pre y post in-
tervencion en pacientes en tratamiento con hemodialisis
crénica del Servicio de Nefrologia del Hospital Universi-
tario Marqués de Valdecilla, Santander. Como criterios de
inclusion se establecieron, ser mayor de 18 afios, llevar en
programa de HD crénica al menos 6 meses y utilizar HNF
como anticoagulante durante la sesion de HD. Los criterios
de exclusién fueron tener una condicién clinica inestable y
un acceso vascular disfuncionante. Todos los participantes,
aceptaron participar en el estudio mediante la firma del
consentimiento informado previa al inicio del estudio.

Se establecieron dos periodos de estudio, de una duracion
de 3 meses para cada uno de ellos. En el primer periodo,
los pacientes realizaron HD o HDFOL con membranas de
Helixona Plus (HP) o Polietersulfona con Heparina (PH)
segin pauta médica. En el segundo periodo, los pacien-
tes realizaron HDx con una MCM de poliariletersulfona y
polivinilpirrolidona. No hubo cambios en cuanto a la dura-
cion de la sesion, pauta de flujo sanguineo, flujo de bafio ni
cambio en el acceso vascular.

La prescripcion de heparina se hizo siguiendo el proto-
colo del centro: HNF en una dosis inicial de 50 Ui/kg
de peso seguido de administracion intermitente horaria
o cada 2 horas de 1000 Ui segtin necesidad. El ajuste de
dosis se realizé en funcion del estado final del circuito y
del dializador en sesiones previas.

Se recogieron datos sociodemograficos y clinicos, inclu-
yendo edad, sexo, acceso vascular, duracién de la sesién,
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dosis de heparina empleada y trata-

Tahla 1. Caracteristicas clinicas de la muestra.

miento domiciliario anticoagulante
del paciente. El estado final de coagu-
lacién del circuito y dializador se va-
loré mediante inspeccién visual, una
vez finalizada la sesién de HD, en fun-
cion de la siguiente escala: “limpio”
-sin coagulacion o cierta decoloracion
del circuito o dializador; “parciamen-
te coagulado” -fibras visiblemente
coloreadas o coagulacién parcial del
circuito; “cambio del circuito/dializa-
dor” -es preciso cambiar el circuito o
dializador por coagulacion.

Nefropatia

Tratamiento

A partir de las variables recogidas se
elaboré una base de datos tipo Excel
anonimizada. Para el analisis de los
datos se utiliz6 el paquete estadisti-
co PSPP v1.2. Se realizé un anali-
sis descriptivo utilizando medidas de
tendencia central para las variables
cuantitativas; y frecuencias y porcen-
tajes para las variables cualitativas.
Se utilizaron los test Chi2, test exac-

Acceso vascular

anticoagulante/antiagregante

Dializador periodo 1

Técnica HD periodo 1

Caracteristica N (14) %

Glomerular 4 28,6%
Vascular 3 21,4%
Diabética 4 28,6%
Intersticial 0 0%
Congénita 3 21,4%
Otros 0 0,0%
No 8 57,1%
Antiagregantes 3 21,4%
Acenocumarol 2 14,3%
HBPM 1 7,1%
FAVn 3 21,4%
CVCt 11 78,6%
Polietersulfona 6 42,9%
con heparina

Helixona Plus 8 57,1%
HD Convencional 42,9%
HDF on line 57,1%

to de Fischer y ANOVA de un factor
para la inferencia estadistica, consi-
derandose un valor p<0,05 como es-
tadisticamente significativo.

hemodiafiltracion.

El estudio se Ilevo a cabo cumpliendo la Ley Organica
3/2018 de 5 de diciembre, de Proteccion de Datos Per-
sonales y garantia de los derechos digitales.

Resultados

Se incluyeron 14 pacientes, con una edad media de
71,6+10,5 afios, siendo el 50% mujeres. El 78,6% se
dializaba a través de un catéter venoso central tunelizado.
Se analizaron un total de 977 sesiones de hemodialisis:
512 en el periodo 1 (HD o HDFOL) y 465 en el periodo 2
(HDx). Las caracteristicas clinicas de la muestra se pue-
den ver en la tabla 1.

La dosis media de HNF necesaria segiin el dializador, fue
de 33 mg para el PH, 37 mg para el HP y de 34 mg para
el MCM (p<0,001).

En la tabla 2 se muestra la comparacion de las sesiones
de hemodialisis estudiadas, por grupos segiin el tipo de
dializador.

HBPM: heparina de bajo peso molecular; FAVn: fistula arteriovenosa nativa; CVCt: catéter venoso central tunelizado; HDF:

La distribucion de sesiones seglin dializador y técnica
realizada durante el primer periodo fue 57,1% HP y
42,9% PH.

El circuito quedé parcialmente coagulado en el 12,4%
de las sesiones realizadas con PH, en el 5,5% de las
sesiones realizadas con HP y en el 6,2% de las reali-
zadas con MCM, siendo estadisticamente significativo
(p=0,015).

Asi mismo, el dializador quedé parcialmente coagula-
do en el 17,2% de las sesiones realizadas con PH, en
el 12,5% de las realizadas con HP y el 10,3 de las
Ilevadas a cabo con MCM (p=0,054).

Solo en una sesion del total analizado, fue necesario
cambiar el circuito y dializador, con la membrana PH.
Al analizar por técnica, el dializador qued6 sucio en el
10,3% de las sesiones de HDx frente al 19,1% de las
sesiones de HD y al 11,4% de las sesiones de HDFOL,
siendo estadisticamente significativo (p=0,011).
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Tabla 2. Comparacion de las sesiones de hemodialisis estudiadas, por grupos segtin el tipo de dializador.

Dializador
Polietersulfona

Helixona Plus MCM

con heparina
n % n %

Tratamiento

anticoagulante/Antiagregante No 77 33,0% 201 72,0% 274 58,9% 552 56,5% <0,01
Antiagregantes 78 33,5% 39 14,0% 83 17,8% 200 20,5%
Acenocumarol 39 16,7% 39 14,0% 72 15,5% 150 15,4%
HBPM 39 16,7% 0 0,0% 36 7,7% 75 71,7%

Acceso vascular FAVn 77 33,0% 39 14,0% 104 22,4% 220 22,5% <0,01
CVCt 156 67,0% 240 86,0% 361 77,6% 757 77,5%

Técnica de hemodialisis HD Convencional 117 50,2% 98 35,1% 0 0,0% 215 22,0% <0,01
HDF online 116 49,8% 181 64,9% 0 0,0% 297 30,4%
HD expandida 0 0,0% 0 0,0% 465 100,0% 465 47,6%

Estado circuito Circuito limpio 203 87,1% 263 94,3% 436 93,8% 902 92,3% 0,015
Parcialmente
coagulado 29 12,4% 16 5,7% 29 6,2% 74 7,6%
Cambio circuito 1 0,4% 0 0,0% 0 0,0% 1 0,1%

Estado dializador Dializador limpio 192 82,4% 244 87,5% 417 89,7% 853 87,3% 0,054
Parcialmente
coagulado 40 17,2% B5 12,5% 48 10,3% 123 12,6%
Cambio dializador 1 0,4% 0 0,0% 0 0,0% 1 0,1%

Discusion

La HDx ha surgido como una nueva alternativa para
mejorar la eficacia de la HD*%1!. Sin embargo, ain se
conoce poco sobre las posibles indicaciones de esta nue-
va terapia, asi como el manejo de las MCM utilizadas?®.

Voigt et al.'” en su estudio se plantearon, mediante un
modelo in vitro, la posible retencion de diferentes medi-
camentos usados en la practica clinica durante una se-
sion de hemodialisis, entre ellos la HPBM. Observaron
un descenso de la HBPM a los 60 minutos de la admi-
nistracion similar en todas las membranas estudiadas,
independientemente de la técnica realizada, lo que hace
pensar que el mayor tamafo de los poros de la MCM
no supone una mayor pérdida de heparina durante la
HD. Esta tendencia también se ve reflejada en nuestros
datos pese a las diferencias en el planteamiento del es-
tudio, ya que, en nuestro caso, hemos valorado el estado
final tanto del circuito como del dializador. EI 10,3% de
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MCM: Membrana de corte medio de poliariletersulfona y polivinilpirrolidona, HBPM: heparina de bajo peso molecular; FAVn: fistula arteriovenosa nativa; CVCt: catéter venoso central tunelizado. TTest chi cuadrado
o test exacto de Fisher para frecuencias inferiores a 5, en la comparacion por tipo de dializador frente al resto de variables.

las sesiones realizadas con MCM mostro el dializador
parcialmente coagulado, frente al 17,2% y 12,5% de
las sesiones en las que se utilizaron otras membranas.
Otra diferencia radica en que en nuestro estudio se uti-
liz6 HNF, que tiene mayor peso molecular que la HBP M
y mayor poder de unién a proteinas plasmaticas lo que
puede influir en la dificultad para ser eliminado a través
del dializador.

Al analizar por técnica realizada, en nuestro caso, el
dializador quedé sucio en el 19,1% de las sesiones de
HD frente al 10,3% de las sesiones de HDx y el 11,4%
de las sesiones de HDFOL. Esta misma situacion es
compartida por el estudio de Santos et al.'8, aunque en
este caso, nuevamente utilizan HBPM como anticoagu-
lante.

De las tres membranas utilizadas en nuestro estudio, la
PH fue la que menos heparina precisd, tan sélo 33 mg,
misma situacion que reflejan otras investigaciones®?
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publicadas. Esta membrana se caracteriza por estar
recubierta por heparina, por lo que estaria justificado
dicho comportamiento.

No hay consenso sobre qué tipo de heparina es la mas
adecuada para su uso en dialisis como refleja el Estu-
dio de Anticoagulacion en Hemodialisis en Espafia?, el
44,1% de los pacientes utiliza HNF y el 51,5% utiliza
HBPM. Mientras que las guias europeas recomiendan
el empleo de HBPM como anticoagulante de eleccién,
en la practica real no hay acuerdo!®. En nuestro centro
se utiliza la HNF con dosificacién segtin el peso del pa-
ciente y ajuste en funcién del estado de coagulacién del
circuito y dializador tras las sesiones de hemodialisis, al
igual que han documentado otros centros'#?2,

Ademas de la individualizacion de la dosis y del tipo de
heparina a utilizar, o de la técnica dialitica empleada®*
hay otros factores que son necesarios tener en cuenta
a lo hora de establecer la anticoagulacién de los pa-
cientes!>?l. Existe un porcentaje de pacientes en pro-
grama de HD que estan en tratamiento domiciliario
con anticoagulantes y/o antiagregantes orales, aspecto
que puede influir en el estado final de coagulacién del
circuito o dializador. En nuestro caso, este aspecto no
fue un criterio de exclusién, y en aquellos pacientes que
seguian este tratamiento, fue una variable comin en
ambos periodos de estudio.

Debemos reconocer varias limitaciones a nuestro estu-
dio. En primer lugar, el pequefio tamafio de la muestra,
que limit6 la potencia estadistica. En segundo lugar, el
corto periodo de estudio, que limit6 la posibilidad de
recabar mas informacion sobre la seguridad a largo pla-
zo y la evolucién en el tiempo de la dosificacion de la
heparina.

Seglin nuestros datos, el consumo de heparina varia se-
gun la membrana de dialisis y la técnica dialitica reali-
zada. La MCM ofrece un mejor estado de coagulacion
final tanto del circuito extracorpéreo como del dializa-
dor que otras membranas ademas de permitir una me-
nor dosis de heparina que la HP, con dosis similares a
la PH.

Pese a un mayor tamafio del poro, la heparina no frac-
cionada parece no ser eliminada en mayor medida a
través de la MCM en la hemodialisis expandida, aspecto
que debe ser tenido en cuenta a la hora de ajustar la
dosis de heparina con el fin de evitar complicaciones.
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