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INTRODUCCION

ANTECEDENTES.

LA TECNICA DE LA HEMODILUCION HIPERVOLEMICA AGUDA (AHH) provee estabilidad
hemodindmica vy limita el uso de transfusiones sanguineas, tiene influencia sobre la fisiologia corporal
(1). Reportes previos de la HHA han sido en adultos. El efecto sobre la funcidon fisioldgica en los
pacientes pediatricos necesita ser revisada.

La Hemodilucién Hipervolemica se define como la disminucién en el hematocrito y el aumento
de la PVC a consecuencia de la administraciéon de volumen. La hemodilucién normovolémica (HNV) es
un procedimiento, relativamente sencillo, mediante el cual, inmediatamente antes de la intervencion y
bajo control hemodinamico, se extraen 2-3 unidades de sangre al paciente adulto, y se sustituyen por
un volumen igual de coloides (dextrano, hidroxietil almiddn) y/o cristaloides. El valor del hematocrito
nos indicara el grado de hemodilucidn. Es moderada (Hemodilucién normovolémica moderada, HNM),
cuando el valor hematocrito oscile entre 27 y 30% (Hemodilucién normovolémica aguda, HNA), cuando
dichas cifras sean mucho mas bajas. Las unidades extraidas se mantienen en el quiréfano a temperatura
ambiente y se reinfunden preferentemente cuando termina la intervencién, existe buena hemostasia y
las pérdidas sanguineas han cesado (Vara-Thorbec, 1999)

Aunque la hemodilucién hipervolémica (HHV) no es en sentido estricto una técnica de
autotransfusion, es, sin embargo, una técnica ahorradora de sangre ya que, al hiperhemodiluir al
paciente si presenta una hemorragia perdera fundamentalmente plasma y diluyente, ahorrandose, por
tanto, eritrocitos.

Fue ideada en 1969 por el espafiol Ricardo Vela y consiste en la infusidn perioperatoria de un
litro de dextrano. Este tipo de hemodilucidon se ha difundido poco, debido entre otras causas, al posible
peligro de la sobrecarga hidrica. Sin embargo, hay estudios que han demostrado que HHV inducidas
mediante la administracion de hidroxi-etil-almidén (15 ml/kg de peso, con una velocidad de infusién de
100ml/minuto), no producen modificacién hemodindamica alguna ni elevacién de las cifras de la presién
arterial y pulmonar (Ruiz-Morales y cols, 1999).

La HHV es mas facil, mas rapida, mas barata y requiere menos equipamiento que la HNV (Mielke
1997), debe ser considerada como una alternativa mas en la estrategia global de evitar exponer a los
pacientes a los riesgos de las transfusiones sanguineas homodlogas. Concretamente, Mielke y cols (1997)
en una serie de 49 pacientes en los que se aplic6 HNA (n23) o HHV (n26) consiguieron evitar la
transfusion homologa en el 57 y 65% de los pacientes, respectivamente, y proponen que, en aquellas
pacientes con una pérdida hematica estimada mayor de 1000 ml, en adultos, la HHV es una alternativa
mas simple, rapida y econdmica que la HNA.

Uno de los aspectos mas cuestionados de la HHV es la necesidad de valorar el estado del
volumen intravascular pues la hipervolemia puede ejercer un efecto perjudicial en ancianos y en
pacientes con compromiso miocardico. Su uso rutinario puede tener inconvenientes por compromiso
del sistema cardiovascular por lo que es preceptiva una cuidadosa monitorizacion cardiovascular.
Actualmente se estdn realizando diversos estudios microcirculatorios encaminados a explicarnos cémo



mejora la perfusion y el aporte de oxigeno a los érganos y tejidos, lo cual es una condicién necesaria
para una aplicacion mas segura en la clinica humana.

El presente estudio es un ensayo clinico controlado que investiga la influencia de la HHA en la
funcién renal y coagulacién en pacientes pediatricos.

La hemodilucién, uno de los eventos de reanimacion incluyen el uso de cristaloides, coloides y
control de la temperatura, a lo que sigue la transfusion de concentrados eritrocitarios, factores de
coagulacién y plaquetas.

La hemodilucién uno de los eventos mas comunes durante la reanimacion, se ha demostrado
gue induce cambios en la tromboelastrografia que sugieren incremento de la generacion de la trombina
y un estado de hipercoagulablidad inicial.

Los coloides al paso del los afios han adquirido la reputacion de producir efectos sobre la
coagulacién ademds de la hemodilucidn. Estudios recientes han demostrado que al comparar la
formacion de un trombo entre dos muestras sanguineas, una de ellas con solucién salina y la otra con
coloides, en esta ultima la formacién del trombo es completamente anormal y retardada.

El uso de HES (hidroxietil starch) con un alto peso molecular; interfiere en la coagulacion de
acuerdo a la dosis empleada. Las anormalidades plaquetarias ocurren frecuentemente con HES de alto
peso molecular, mientras que las soluciones HES con un peso molecular menor, son eliminadas mas
rapidamente y tienen menor efecto sobre la hemostasis. (2).

Algunas de las indicaciones de los coloides son: reemplazo de volumen, rapida restauracion de la
circulacion general, evitar la fuga capilar, evitar el edema tisular, mejorar la microcirculacién, proveer
mejor oxigenacion tisular, disminuir las pérdidas sanguineas, mejorar los parametros hemodinamicos,
proveer propiedades antiinflamatorias, menores nduseas y vOmitos postoperatorios, menores
requerimientos de analgesia postoperatoria.

La albumina fue el coloide habitual que se empleo en casi todas las situaciones clinicas; sin
embargo; en la actualidad, se recomienda descontinuar su uso (3), por multiples causas entre las que
figuran por su importancia, la difusidon al tejido pulmonar. El trabajo de Assaly RA es realmente
ilustrativo. (4)

También existe la muy conocida disminucion de la albimina endégena al administrar albimina
exogena, segun dice Stehle (5) “Ademas un riesgo de la albumina artificial es que conduce a una down-
regulate (regulacidn negativa) de la sintesis de la nueva albumina, sumado a un potencial deterioro de la
energia obtenida del ciclo de la urea”.

Asi también, es bien conocida la accién proinflamatoria de la albimina; dice Dieterich (6). “Las
propiedades pro-inflamatorias de la solucidon de la albiumina humana y la falta de retencion de el
intravascular” sugieren que la albumina no es el coloide de primera eleccidn en pacientes criticamente
enfermos.

Los almidones de peso molecular 200KD o mas estan en total desuso, debido basicamente a
las complicaciones de la coagulaciéon y la funcidn renal; ademads, han sido ampliamente superados por el
nuevo almidén Hidroxetilstarch 130/0.4 por ser un farmaco diferente e innovador.



Un paso adelante ha sido los almidones de tercera generacidn, el hidroxietilstarch 130/0.4.
Primero, es importante resaltar el trabajo de Waitzinger (7), que indica su permanencia en el
intravascular durante 6 horas y que se distribuye sélo en el torrente sanguineo. Otra de las novedosas
propuestas fue la mejora en la oxigenacion tisular. En el trabajo de Schroeder (8), en voluntarios sanos
se realizo una hemodilucién del 18% y se reemplazo 1:1.2 se inserto un electrodo en el musculo femoral
y se concluyé que el hidroxietil 130/0.4 produjo un continuo incremento de la tension de oxigeno tisular
en el musculo esquelético. Lang (9) estudio pacientes para cirugia mayor abdominal que recibieron
Hidroxietilstarch 130/0.4 Ringer lactato, se concluye que la mejora de la oxigenacion tisular por el
hidroxietilstrarch 130/0.4 se debe a que mejora la micro circulacidn, y que esto podria disminuir las
complicaciones postoperatorias como fallo multiorganico, infecciones, etc.

El uso de este farmaco en pediatria es controvertido debido a la falta de estudios. Sin embargo
para el caso del hidroxetilstarch 130/0.4 6% existen varios estudios en la actualidad que hablan de su
seguridad y eficacia.

Los problemas que presentaron los antiguos almidones, es importante decir que la alteracion
renal sucedia por dos mecanismos: uno era fallo agudo hiperoncético renal, y el otro nefrosis osmética.
El primero se produce por una elevada presién oncética dentro del capilar renal que compite con la
presién de la filtracion renal; el segundo se desarrolla por la tumefaccién del tubulo proximal renal y la
vacuolizaciéon celular (nefrosis osmoética). Esto ha sido completamente superado, ya que el
hidroxietilstarch 130/0.4 no es hiperoncotico y ademas no es retenido en el organismo.

En un estudio se ha demostrado que la concentracion maxima y la vida media terminal del
hidroxietilstarch 130/0.4 no se ven afectadas en pacientes con alteracion de la funcién renal a los que se
les perfunde una dosis Unica de 500 ml en 30 min. En este trabajo se estudiaron la dependencia
farmacocinética del Hidroxietilstarch 130/0.4 6% sobre la funcion renal en 19 pacientes voluntarios con
disfuncién renal no andurica estable, en rangos que iban desde valores normales de creatinina hasta
alteraciones renales severas, encontrandose que la excrecion urinaria fue del 59% en pacientes con
alteracion leve o moderada (valor no diferente observado en voluntarios sanos) y del 50% en pacientes
con alteracidn severa de la funcion renal (aclaramiento de creatinina 15-30 ml/min/1.73 m2). Es por eso
que los autores concluyeron que hidroxietilstarch 130/0.4 puede ser administrado de forma segura,
incluso en pacientes con alteracién de la funcién renal severa, sin que se observe acumulacién
plasmatica, siempre y cuando el flujo urinario se mantenga (10). Ademas, segun Boldt, los almidones de
tercera generacién como el Hidroxietilstarch 130/0.4 en pacientes con insuficiencia renal medrada a
severa no deterioran la funcién renal (11).

K,Shong Pung en su estudio concluye que la administracién de HES en nifios para cirugia
cardiaca no causa mas sangrado ni requerimientos de transfusion, que la infusién de plasma y sugiere
que la dosis de 10ml por Kg es una alternativa segura para reemplazo de volumen intravascular. (12)

El impulso de los estudios de las ciencias bdsicas nos estan llevando a modificaciones de
nuestra conducta clinica. Los conocimientos de la fisiologia de los liquidos, del endotelio y los
fendmenos que ocurren a partir del mismo van modificando conceptos hasta ayer indiscutibles.



JUSTIFICACION

La técnica de la hemodilucién hipervolemica aguda, tiene efectos sobre la fisiologia,
previos reportes han sido publicados en adultos.

Los efectos sobre la fisiologia necesitan ser revisados en pacientes pediatricos.

Mas del 80% de los requerimientos de productos sanguineos son utilizados en las
terapias intensivas.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La administracion de diferentes coloides para la hemodilucién hipervolémica aguda, presenta
alguna repercusion para sobre la funcion renal y las pruebas de coagulacion.



OBJETIVO GENERAL

Valorar la repercusion de la hemodilucidn hipervolémica sobre las pruebas de funcién renal y

de coagulacién en el paciente pediatrico.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Determinar la existencia de cambios en la funcion renal y en la coagulacion con la
administracion de coloides con hidroximetil almidén y albumina.

Valorar la eficacia de la hemodilucién hipervolémica aguda en el paciente pedidtrico sometido

a cirugias potencialmente hemorragicas.

HIPOTESIS

La administracidn de Hidroxetil almidén al 6% ( 1400.4) para la hemodilucion hipervolemica
aguda en paciente pedidtrico presenta menos repercusiones en la funcién renal y en la
coagulacion que la administracién de albdmina al 6%.



MATERIAL Y METODOS

TIPO DE ESTUDIO:

Estudio clinico abierto de grupos paralelos (casi experimental).

UNIVERSO DE ESTUDIO:
Pacientes del Hospital Infantil de México Federico Gdmez, sometidos a cirugia mayor con
potencial de sangrado.

CRITERIOS DE INCLUSION:

e Pacientes ASA 1Yl

e Pacientes ambos géneros

e Pacientesde 1a 17 afos

e Pacientes sometidos a cirugia electiva

e Pruebas de funcién renal y de coagulacion normal para la edad.

CRITERIOS DE EXCLUSION:

e Hematocrito menor a 25%

e Hb menor de 8grdl

e Antecedentes de disfunciéon cardiaca, pulmonar o renal
e Antecedentes de coagulopatias

e Antecedentes de alergia a coldides.

CRITERIOS DE ELIMINACION:

e Sangrado mayor a un volumen circulante.



VARIABLES

DEPENDIENTES:

Recuento plaquetario

Tiempo de protrombina

Tiempo de tromboplastina parcial
INR

Creatinina

Urea

Lactato

Albumina endégena

INDEPENDIENTES:

Hidroxetil almidon (1400.4).
Albumina 6%.

PROCEDIMIENTO

Se seleccionara al paciente segun el diagnostico quirurgico de ingreso, de acuerdo a la
valoracion preanestésica un dia previo.

Un investigador invitara a participar en el estudio informado a los padres o tutores del
paciente los cuales firmaran el consentimiento informado.

Se asignard al paciente a alguno de los grupos
Se monitorizara signos vitales. Monitoreo tipo |l

Posterior a la induccidn se realizara la hemodilucién hipervolemica aguda para el grupo
(A) con 20ml/kg de albumina al 6% y para el grupo (B) con 20ml/kg de hidroxietil
almidoén al 6% en 20 min.



e Al finalizar la infusion se tomaran examenes de laboratorio (TP, TPT, INR, plaquetas,
urea, creatinina, albumina enddgena), a la hora, las 6 horas y a las 12 horas posteriores.

e Los resultados de los exdmenes y los signos vitales se anotaran en la hoja de recoleccién
de datos para su analisis posterior.

TAMANO DE LA MUESTRA

Por la falta de estudios previos semejantes se decide, utilizar una muestra de 11
pacientes en cada grupo



RESULTADOS

Se estudiaron un total de 20 pacientes y se eliminaron 2 por presentar sangrado
quirurgico mayor de 1 volumen sanguineo circulante.

EN EL CUADRO 1 MUESTRA LA DISTRIBUCION POR GENERO.

COLOIDES EDAD PROMEDIO PESO PROMEDIO
HIDROXIETIL ALMIDON | 4 (40%) 6 (60%)
ALBUMINA 6 (60%) 4 (40%)

EN EL CUADRO 2 SE MUESTRA LA DISTRIBUCION POR EDAD Y PESO.

COLOIDES EDAD PROMEDIO PESO PROMEDIO
HIDROXIETIL ALMIDON | 5.3(4.6) 19.7(14.2)
ALBUMINA 6.1(5.2) 22.3(16.2)




FIGURA1 SE MUESTRA LA DISTRIBUCION A LO LARGO DEL ESTUDIO DEL CONTEO
PLAQUETARIO
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EN LA FIGURA 2. SE MUESTRA LA EVOLUCION DE EL TIEMPO DE PROTROMBINA
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EN LA FIGURA 3 SE MUESTRA LA EVOLUCION DEL TIEMPO PARCIAL DE TROMBOPLASTINA

—e— PROMEDIO V
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EN LA FIGURA 4 SE MUESTRA LA EVOLUCION DEL INR
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EN LA FIGURA 5. SE MUESTRA LA EVOLUCION DE LA CREATININA

—eo—Crea v
—m—Crea a
1 2 3 4
EN LA FIGURA 6. SE MUESTRA LA EVOLUCION DE LA UREA
—e—urea v
—m—urea a
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EN LA FIGURA 7 SE MUESTRA LA EVOLUCION DE EL LACTATO SERICO

—e—lacv

—=lac a

EN LA FIGURA 8 SE MUESTRA LA EVOLUCION DE LA ALBUMINA SERICA

—e—albu vol e
—=—albu vol a
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DISCUSION

Del total de 22 pacientes estudiados se eliminaron dos por sangrado el cual como se indico fue de

mas de

un volumen sanguineo, sin afectar a los resultados finales, quedando 10 pacientes por grupo,

como se muestra en el cuadro nimero 1 no hay diferencia en la distribucion por genero de los

pacientes, entre ambos grupos, lo que consideramos como una distribucion homogénea y que no

repercute en los resultados finales.

Con respecto a la distribucién por edad y peso fueron similares en ambos grupos pero el peso

promedio, el peso del grupo de hidroxietil almidén, fue mas amplio pero sin que esto tenga alguna

repercusion clinica durante el estudio.

De la figura 1 a la figura 8 se muestran las variables dependientes y su evolucién con respecto al

tiempo,

a)

b)

d)

e)

f)

En la figura 1 se muestra la distribucién plaquetaria, que para el grupo de hidroxietil almidén fue
mas drastica la primer caida con mas de de la mitad de la caida numéricamente pero que estas
no descienden mas alld de los valores normales promedio para la edad, sin embargo aunque la
caida es menos pronunciada en el grupo de la albumina esta logra su recuperacidon mas rapido
que el hidroxietil almiddn.

Con respecto , al TP como se muestra en la figura 2 no hay diferencias estadisticamente
significativas sin embargo, la recuperacion fue casi total del grupo del hidroxietil almidén pero
gue a pesar de eso ambos grupos no tienen significancia clinica de sangrado; sin embargo en la
figura 3 se muestra una gran prolongacion del TPT en el grupo de la albumina , hasta 2.5 veces
su valor estadisticamente significativo , pero en un lapso de 6 horas esta recupera casi en su
totalidad el valor , esto sugiere que la repercusién clinica de la dilucién con albumina pudiera en
algunos casos ser predisponente a sangrado, que en este estudio no se presento ningun caso.

Con respecto al INR, en la figura 4, se muestra que a pesar de tener el TPT prolongado no existe
evidencia clinica ni preclinica de actividad sangrante puesto que no hay diferencia en este
indice.

Para las pruebas de funcionamiento renal la creatinina y la urea se mantienen en promedios de
normalidad y las variaciones encontradas no son técnicamente significativas de datos de lesion
renal.

Con respecto al lactato sérico como indicador de perfusidn tisular se muestra en la figura 7 que
hay un incremento en ambos grupos pero que este incremento no repercute ni clinica ni
estadisticamente.

En comparacion con nuestro estudio hay un decremento de la albumina sérica total de hasta un
30% y recuperandose posterior de las 12 hrs.
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CONCLUSIONES

Concluimos que la Hemodilucidn hipovolemica es una técnica segura que se puede realizar con
los dos coloides en pacientes pediatricos sin disfuncién cardiopulmonar o renal previa, en cirugias
potencialmente sangrantes.

El remplazo de volumen con Hidroxietil almidén o albumina no tiene efecto deletéreo sobre Ia
coagulacién y funcion renal en el paciente pediatrico.

Concluimos ademas que la albumina no mostré mayores beneficios que otras alternativas mas
econdmicas, lo que conlleva un beneficio econdmico para los costos generados por el quiréfano.

Existe una gran confusion que es llevada de la mano de la rutina, durante afios se han
continuado con el empleo de las practicas usadas ancestralmente y que no se ha revisado su
actualizacién, por lo anterior proponemos disefiar un nuevo estudio en el paciente pedidtrico para
establecer protocolos de manejo.

Consideramos como una buena alternativa el uso de hidroxietil almidéon comparado con el
empleo de albumina ya que esta ultima tiene las desventajas que requiere de condiciones de
almacenamiento mas demandantes, su costo es muy superior, la propiedad de mantener el volumen en
el lecho intravascular es efimero y la cantidad de albumina para lograr los mismos efectos que el
hidroxietil almidén es mayor.

Los resultados en cuanto a los exdmenes de laboratorio de pruebas de coagulacidon y gruesamente de
funcién renal ha demostrado en este estudio, que se conservan en limites normales o de muy rdpida
recuperacion sugiere que el hidroxietil almidén ofrece mayor seguridad con beneficios duraderos y
resultados predecibles

15



ANEXO

HOSPITAL INFANTIL DE MEXICO

REPERCUSION DE LA HEMODILUCION HIPERVOLEMICA AGUDA SOBRE LA FUNCION RENAL Y LA
COAGULACION EN EL PACIENTE PEDIATRICO EN EL REMPLAZO DE VOLUMEN INTRAVACULAR CON
ALBUMINA 6% VS HIDROXIETIL ALMIDON 6%

Nombre:

Registro: Grupo:

Edad: Sexo:

Peso: SCT:

DX: Cirugia realizada:
ASA: VsC: vsp:

Examenes de laboratorio:

T0 T1 T2 T3 T4
(basal) (1 hrs) (6hrs) (12hrs) (24hrs)

HB

Hct

Plt

TP

TPT

INR

ALBUMINA

Creatinina

Urea

Lactato

Signos vitales:

TO T1 T2 T4 T4 Fin de cx
basal 30min 60min 2hrs 3hrs

T/A

FC

FR

Temperatura

PVC
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