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RESUMEN
Antecedentes: En México, el inicio de terapia de sustitucién de la funcién renal en

sujetos con enfermedad renal crénica terminal (ERCT) es frecuentemente tardio. Las
primeras prescripciones de hemodialisis (HD) intermitente en sujetos con uremia
extrema existe poca informacién observacional y tienen fundamentos tedéricos.

Objetivo: Determinar la efectividad y seguridad de la HD intermitente en una cohorte
histérica de sujetos con ERCT del INCMNSZ.

Metodologia: Fueron incluidos sujetos = 18 afios con diagnéstico de ERCT vy
requerimientos urgentes de HD en hospitalizacion. Se excluyeron aquellos que
ingresaron directamente a terapia intensiva, con ventilacion mecanica inicial o tratados
con didlisis peritoneal o terapias lentas continuas. Se consigné la prescripcion y los
efectos adversos presentados durante o posterior a las primeras 3 sesiones de HD.
Resultados: Se incluyeron 70 casos, con una mediana de edad de 38 afios (rango
intercuartilar [RIC] 26-55), 51% fueron mujeres, con mediana de nitrégeno ureico de 136
mg/dL (RIC 111-170), creatinina 14.6 mg/dL (RIC 9.9-20.2), Na 135 +6.2 mEqg/L, K 5.4
+1.2 mEqg/L, CO; venoso de 13.7 £5.1 mEq/L, P de 8.1 (RIC 6.4-9.6) mg/dL y 30 (43%)
con anuria a su ingreso. Una cuarta parte de los casos tenian nitrdgeno ureico mayor a
160 mg/dL. La realizacion de la primera HD fue a través de un catéter no tunelizado,
con flujos sanguineos de 200 mL/min y dializantes de 300 mL/min, durante 90 minutos.
Se observé por lo menos un sintoma leve-moderado en el 22% de los sujetos durante
las primeras 3 sesiones de HD (nausea, vémito, cefalea, hipotensién intradialitica y
delirium). Solo 4 casos (5%) presentaron efectos adversos graves, la mayoria no
asociados directamente a la prescripcion (disnea, angina y crisis convulsivas). Las
variables asociadas a la aparicion de efectos adversos fueron un CO, total bajo,
anemia, hiponatremia y el nimero de sesiones de HD con tasas de reduccién de
urea>40%

Conclusiones: En pacientes con ERCT y sintomas urémicos avanzados, el inicio de un
mismo esquema de HD de baja eficiencia es efectivo para la resolucion de los sintomas

y con una baja frecuencia de efectos adversos.
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“A todos los que me han apoyado en seguir adelante en el camino de la
medicina”



INTRODUCCION
La enfermedad renal cronica terminal (ERCT), definida como una tasa de

filtrado glomerular menor a 15 mL/min/1.73m? en ausencia de reversibilidad con
la consecuente necesidad de terapia sustitutiva de la misma, es causa frecuente
de muerte y mundialmente su incidencia ha aumentado en los ultimos afios. En
América Latina, de acuerdo al Registro Latinoamericano de Dialisis y Trasplante
Renal de la Sociedad Latinoamericana de Nefrologia e Hipertension, la
incidencia de ERCT tratada por alguna forma de sustitucién de la funcién renal
(didlisis peritoneal, hemodialisis o trasplante renal) aument6é de 119 casos por
millén de habitantes (mdh) en 1991 a 660 casos por mdh en 2010.*

México es uno de los paises con una mayor incidencia y prevalencia de
ERCT a nivel mundial. Durante el 2010 en América Latina, la incidencia de
casos de ERCT por mdh fue de 458 en México, 263 en Venezuela, 233 en
Chile, 174 en Brasil, 161 en Uruguay y 152 en Argentina. Hoy en dia, se estima
gue en México existen mas de 850 pacientes por millbn de habitantes (mdh)
recibiendo alguna modalidad dialitica y un nimero no determinado de mexicanos
con injerto renal funcionante.

Las modalidades de terapia sustitutiva renal disponibles para los
pacientes con ERCT son la hemodidlisis intermitente (HD) y la dialisis peritoneal
(DP), en donde la HD es la mas empleada en el mundo frecuentemente . La tasa
de crecimiento en el 2008 de ambas modalidades fue de 20% para HD y 14%
para DP.! Aunque la DP es la forma de terapia sustitutiva mas empleada en
México, la HD ha tenido un incremento sostenido durante las ultimas dos

décadas. En 1990, el 91% de los sujetos con ERCT recibian DP como terapia



sustitutiva. En el 2005, la proporciéon habia disminuido a 74% y en 2010 era de
57%. En contraparte, la HD aumentd su proporcion de pacientes a 26% en el
2005 y a 43% en el 2010. La prevalencia actual estimada de ERCT que recibe
algun tratamiento dialitico es aproximadamente 867 casos por mdh, es decir,
aproximadamente 97,400 mexicanos.™ ? Otras estimaciones son ligeramente
superiores, donde la cifra de ERCT en tratamiento dialitico es de 139,400
pacientes, de los cuales 40% es tratado con HD y 60%, con DP.?

El impacto del aumento en la incidencia de ERCT, aunado a la carencia
de estrategias de prevencion, falta de infraestructura médica y la ausencia de la
cobertura universal de la terapia sustitutiva renal en México es un grave
problema de salud publica. Un estudio retrospectivo en el Instituto Nacional de
Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zubiran (INCMNSZ) comparé pacientes
enfermos renales cronicos con atencién nefrologica temprana y aquellos sin
seguimiento médico adecuado hasta el momento de requerir terapia sustitutiva.
Los pacientes sin seguimiento médico tuvieron mayores anormalidades en los
parametros de laboratorio, una mayor cantidad de hospitalizaciones y tiempos
de estancia hospitalaria comparados con el grupo referido por un nefrélogo
(véase tabla 1)*. Almudena et al. en el Instituto Nacional de Cardiologia Ignacio
Chéavez reporté datos similares en los pacientes con una referencia tardia al

nefrélogo.”



TABLA 1. DIFERENCIAS DE PACIENTES CON ATENCION TEMPRANA Y

TARDIA POR UN NEFROLOGO

Variable Atencion temprana Atencion tardia
n=94 n=69
Edad, afios 53+16.4 40.5+17.3 <0.001
Diabetes mellitus 60% 28.8% <0.001
Hemoglobina (gr/dL) 9.2+21 8.3+1.8 0.01
BUN (mg/dL) 91+30.2 122.5¢52.4  <0.001
Creatinina sérica (mg/dL) 8.4+4.8 12.8+7.1 <0.001
Potasio sérico (mEq/L) 5.1+1.0 4.9+1.0 NS
Calcio sérico (mg/dL) 8.3+0.9 8.0+1.6 NS
Fésforo sérico (mg/dL) 6.41+2.3 7.7+ 2.9 0.01
Albumina (g/dL) 3.0+0.5 3.0+0.8 NS
Urgencias 46% 86.9% 0.001
Dias de hospitalizacion 6x4.8 (1-21) 10£10.8 (1-65) 0.004
Hemodidlisis de urgencia 3% 11% 0.03

N: niamero. NS: no significativo. Datos obtenidos de Sabath, Ernesto,et. al. Referencia temprana
al nefrdlogo: impacto sobre la hospitalizacion inicial y los seis primeros meses en dialisis
peritoneal continua ambulatoria. Revista de Investigacién Clinica, Vol. 55, NUm. 5, septiembre-

octubre 2003, pp 489-493.



Por lo anterior, es habitual que los pacientes con ERCT inicien terapia
sustitutiva en los servicios de urgencias, con sintomas graves de uremiay en la
mayoria de las ocasiones con criterios dialiticos tales como hiperkalemia,
acidosis metabdlica o sobrecarga hidrica grave, entre otras.

Si bien es factible iniciar la sustitucion de la funcién renal con DP aguda en
pacientes con ERCT y requerimientos dialiticos de urgencia, en la mayoria de
los centros de 3er nivel de atencién en México se prescribe HD aguda como
primera opcion de tratamiento.

El inicio de HD en ERCT implica varios riesgos asociados a las
caracteristicas de los pacientes, al lugar de la atencibn médica (salas de
urgencia, terapia intensiva, camas de hospitalizacion) y al procedimiento de HD
en si. Dentro de las complicaciones asociadas al procedimiento, estan la
colocacién urgente del acceso vascular venoso y aquellas asociadas a la técnica
del tratamiento de HD tales como el sindrome post-dialitico (desequilibrio
osmolar), sangrado, hipotension, calambres, convulsiones, nausea y muerte,
entre otras.

El sindrome post-dialitico es una de los principales riesgos en pacientes con
inicio de dialisis tardio. Este sindrome se caracteriza por sintomas neuroldgicos
y/o respiratorios secundarios a los cambios osméticos derivados de una rapida
depuracion de urea durante el procedimiento de HD. Varios autores han
enfatizado que el sindrome post-dialitico deriva de los cambios osmolares e
incluye un espectro sintomas tales como nausea, vomito, fatiga, cefalea, vision

borrosa, calambres, temblor, alteraciones del estado de alerta, convulsiones,



coma y muerte.®

La clasificacién del sindrome post dialitico es arbitraria. Friedrich K. et al. *? lo

clasifico de la siguiente forma:

a) Leve: cefalea, vomito, mareo, tetania y acatisia.

b) Moderado: asterixis, mioclonos, desorientacion y somnolencia.

c) Grave: psicosis, estupor, convulsion y coma.

El diagnostico de sindrome post-dialitico se establece si existen 3 sintomas
leves, 2 sintomas moderados o 1 sintoma severo.
La fisiopatologia del sindrome post-dialitico incluye 3 mecanismos descritos:

1. Efecto reverso de la urea: En los pacientes con ERCT con uremia
avanzada, las altas concentraciones de urea son iguales en los espacios
extravascular e intravascular. Al realizarse la primera HD, existe un
aclaramiento subito de la urea del plasma. Derivado de esto, el agua se
distribuye hacia el espacio intracelular, al generarse un gradiente osmolar.
En condiciones fisioldgicas, tradicionalmente se ha considerado que la
urea no contribuye a la osmolaridad entre compartimientos por su paso
libre a través de los compartimientos. Sin embargo, la urea en muy altas
concentraciones tiene un comportamiento diferente en el sistema nervioso
central. Estudios realizados en ratas urémicas, han descrito que la
membrana de los astrocitos tienen una mayor cantidad de canales de
agua (acuaporinas) comparado con canales de urea (UTB1). Al remover
la urea, existe un mayor movimiento del agua plasmatica al espacio

intracellular cerebral a través de las acuaporinas lo cual explica el



desarrollo de edema cerebral y las manifestaciones clinicas.®®

2. Osmolitos orgénicos encefalicos: Para que exista un efecto neto del
movimiento del agua extracelular al intracelular, debe existir un gradiente
osmolar efectivo entre 35-45mOsm/kg. Sin embargo, algunos pacientes
pueden presentar sintomas a pesar de no existir un gradiente osmolar.
Incluso, algunos autores proponen que el gradiente osmolar efectivo
generado por la urea no explica la aparicibn de edema cerebral. Se ha
especulado que los metabolitos organicos efectivos intracelulares tales
como la glutamina, glutamato, taurina y mioinositol son los responsables
del gradiente osmético y no la urea.” Estos metabolitos organicos estan
elevados en pacientes con altas concentraciones de urea.’

3. Cambios en el pH sanguineo e intracerebral: Una de las teorias menos
aceptadas en la generacion del sindrome post-dialitico es la asociada a
una acidosis paradéjica. Durante el procedimiento de HD, existe una
mayor presencia de didxido de carbono intracerebral comparada con la
concentracion de bicarbonato, pues la membrana hematoencefalica es
impermeable a este ion. La alta concentracion de dioxido de carbono
intracerebral genera un alta concentracion de hidrogeniones, una
disminucién del pH intracelular-extracelular y la formacion de gradiente
osmético efectivo, lo que conlleva a la aparicién de edema cerebal. %"

La prescripcion de las primeras HD tienen como objetivo principal evitar la

complicacion del sindrome post-dialitico. Todas estas recomendaciones derivan

de opiniones de expertos y estudios descriptivos. Estas recomendaciones



incluyen:

1. Flujos sanguineos bajos (200 ml/minuto) con el fin de reducir la urea
plasmatica menos de un 40%. *°

2. Utilizar filtros bajo eficiencia (Coeficiente de transferencia de masa
respecto a la superficie (KOA) menores a 500).**

3. Moléculas hiperosmolares en el dializante; por ejemplo: bases de sodio
altas'? o glicerol*®. Esto dltimo probado en estudios experimentales con
animales.

Las dos primeras medidas, tienen el objetivo de proporcionar una HD de baja
eficiencia capaz de tratar la urgencia dialitica sin aumentar la morbimortalidad
del procedimiento de HD, especialmente en pacientes con alto riesgo de
sindrome post-dialitico: 1er HD en sujetos con ERCT, altas concentraciones de
nitrdgeno ureico en sangre (>120 a 175 mg/dL), acidosis metabdlica severa,
pacientes en extremos de la vida (ancianos o nifios), enfermedades neuroldgicas
preexistentes y otras condiciones que favorezcan edema cerebral***°.

Son pocas las publicaciones que describan la eficacia en la resolucion de
sintomas urémicos y el riesgo de complicaciones asociadas al inicio de HD en
ERCT. Agraharkar et al. describieron el inicio de HD en 240 pacientes
hospitalizados con ERCT y con una media de nitrégeno ureico (BUN) de
82.52+38.11mg/dl y reporté una frecuencia de 18% de complicaciones leves®®.
Hasta donde tenemos conocimiento, no existe informacién respecto al inicio de
HD en sujetos con ERCT sometidos al tratamiento mas tardiamente, con

sintomas de uremia méas avanzados, lo cual es habitual en nuestro medio. Por lo



anterior, se planted la necesidad de realizar un estudio de cohorte histérica en
un centro de tercer nivel, con el fin de describir la eficacia y seguridad de las
primeras prescripciones de HD en pacientes con ERCT con criterios dialiticos de

urgencia.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las recomendaciones de las primeras prescripciones de HD son en su
mayoria teoricas y basadas en estudios observacionales escasos. No existe
informacion respecto al inicio de HD en pacientes con ERCT en estado de
uremia avanzada, lo cual es muy comun en la practica médica en México y en
otros paises en desarrollo. Existen varios informes de caso de efectos adversos
graves durante las primeras HD, incluso muerte, a pesar de realizar las medidas
preventivas descritas.

Son escasos los estudios de cohorte en donde se describe la efectividad
terapéutica y la frecuencia de complicaciones asociadas a la HD en pacientes

con diversos factores de riesgo de sindrome post-dialitco al iniciar HD.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢,Cual es la eficacia del tratamiento y la seguridad de las primeras sesiones

de HD en una cohorte de pacientes con ERCT avanzada?

JUSTIFICACION
La ERCT es un problema de salud publica y tiene una alta incidencia en
México. Diariamente, cientos de mexicanos son sometidos a una primer sesion

de HD de urgencia, en la mayoria de las ocasiones en un contexto de referencia



tardia y con grados avanzados de uremia. Actualmente, la HD es el tratamiento
inicial de terapia sustitutiva de funcion renal en estos pacientes. La realizacién
del procedimiento de HD en la mayoria de estos pacientes se basa en las
recomendaciones terapéuticas tedricas de un grupo de expertos y nunca han
sido validadas en ensayos clinicos controlados ni tampoco en estudios
observacionales de diversas poblaciones. Si bien la HD ha disminuido la
mortalidad, los efectos adversos, entre ellos el sindrome post-dialitico, no han
sido descritos sistematicamente. Esta necesidad de mayor evidencia médica
respecto a este procedimiento es prioritaria, especialmente para beneficiar a los
grupos mas vulnerables que coinciden con aquellos en estado de uremia
extrema.

Los resultados de esta cohorte observacional mostraran los resultados de las
primeras HD en contextos clinicos reales y generaran hipétesis de investigacion
respecto a la seguridad y a las areas de oportunidad para disminuir la
morbimortalidad de este grupo de pacientes. Asi también, el presente estudio
constituye la tesis de grado de especialidad de un alumno en la residencia de
nefrologia y ayuda en la formacion de recursos humanos en investigacion

médica.

HIPOTESIS

Los sujetos con mayor concentracién sanguinea de BUN y una reduccion
de urea transdialitica mayor o igual al 40%, tendran mayor riesgo de presentar
complicaciones, incluyendo sindrome post-dialitico, durante las primeras tres

sesiones de HD.



OBJETIVO GENERAL

Determinar la eficacia y la seguridad de las primeras sesiones de HD

intermitente en una poblacion de pacientes con diagndstico de ERCT con

criterios dialiticos de urgencia.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Determinar la eficacia en la resolucion de los sintomas urémicos y en la
correccidon de parametros de laboratorio con las primeras tres sesiones de
HD en pacientes con ERCT que fueron hospitalizados.

Determinar la frecuencia y los factores de riesgo asociados a
complicaciones mayores y menores con las primeras tres sesiones de HD

en pacientes con ERCT que fueron hospitalizados.

OBJETIVOS SECUNDARIOS

Describir caracteristicas demograficas, clinicas y laboratorio de la cohorte.
Describir las prescripciones indicadas en las 3 primeras sesiones de HD
intermitente en pacientes con indicacion de urgencia.

Determinar frecuencia de efectos adversos leves, moderados y graves
segun el nimero de sesiones y la prescripcion de cada una.

Comparar variables demogréficas (género, edad, causa de ERCT, valores
de laboratorio antes de la primera sesion) y del tratamiento prescrito
(tiempo de tratamiento, diferencias de tiempo entre un tratamiento a otro,
flujo sanguineo, flujo dializante, minutos de dialisis, ultrafiltrado y tasa de

ultrafiltrado expresado en ml/hr) entre los pacientes que presentaron
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sintomas leves a moderados y la poblacion que no presentd signos o
sintomas en la primera sesién de HD.

e Comparar variables demograficas (género, edad, causa de ERCT, valores
de laboratorio antes de la primera sesion) y del tratamiento prescrito
(tiempo de tratamiento, diferencias de tiempo entre un tratamiento a otro,
flujo sanguineo, flujo dializante, minutos de dialisis, ultrafiltrado y tasa de
ultrafiltado expresado en ml/hr) entre los pacientes que presentaron
sintomas leves a moderados y la poblacion que no presentd signos o
sintomas durante todo el tratamiento.

» Determinar la mortalidad durante la hospitalizacion.

MATERIAL Y METODOS
DISENO DEL ESTUDIO

Estudio cohorte histérica, observacional, retrolectiva, de un sélo centro.

POBLACION EN ESTUDIO
Se seleccionaron pacientes enfermos renales crénicos en estadio KDIGO

G5 y con criterios dialiticos inmediatos a su ingreso en el servicio de urgencias o
durante hospitalizacion durante el periodo de 2013 a 2016 (mayo) en el Instituto

Nacional Ciencias Médicas y Nutricion “Salvador Zubiran” (INCMNSZ).

CRITERIOS DE INCLUSION

1) Pacientes 218 afios con 3 meses 0 méas de diagndstico de enfermedad renal
cronica grado 4 o 5, definido segun las recomendaciones de la KDIGO (tasa
de filtrado glomerular estimada menor a 30 mL/min/1.73m?) y con datos en

estudio de ultrasonido renal que incluyera cronicidad de la lesion renal
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2)

3)

(longitud menor a 8 cm, cambios en la ecogenicidad o lobulacion). En
aquellos casos donde no se contaba con valores de creatinina sérica previas
de seguimiento, se defini6 como cronico aquellos casos que permanecieron
en HD durante los siguientes 3 meses posterior al inicio de la terapia dialitica.
Ser sometidos a primer tratamiento de HD en el INCMNSZ.

Haber sido hospitalizado en el area de urgencias, cama hospitalaria u

hospitalizacion de urgencias.

CRITERIOS DE EXCLUSION

1)
2)
3)
4)

5)

6)

7

8)

Lesion renal aguda sometido a HD.

Choque séptico o cardiogénico al ingresar a urgencias.

Ingreso a urgencias en coma (escala coma Glasgow <8)

Haber requerido ventilacion mecéanica invasiva antes del inicio de HD.

Haber recibido inicialmente alguna modalidad de didlisis inicial tales como
terapias continuas dialiticas, terapias lentas de baja eficiencia de HD o DP,
aun cuando se haya combinado con HD intermitente.

Ausencia de informacion en el expediente (laboratorios incompletos de
ingreso o reportes completos de sesiones de HD)

Pacientes que hayan tenido un evento de enfermedad renal cronica
agudizada con un prondstico de recuperacion o que estuvieran recibiendo un
tratamiento (inmunosupresores) con la meta de recuperar funcion renal a
mediano plazo.

Embarazo

12



PROCEDIMIENTOS

La informacion clinica y seleccion de casos fue obtenida de los sistemas de
archivo electrénico del INCMNSZ: LABSIS ®, SIPAM, expediente fisico,
expedientes de la unidad de HD hospitalaria y ECHOS clinic (notas de ingreso a
urgencias, notas de evolucion, laboratorios, sesiones de HD y notas de egreso).

La forma de busqueda fue con los codigos en el archivo clinico: “enfermedad
renal crénica terminal” “colocacién de catéter para DP” y “colocacion de catéter
mahurkar” en los afilos 2013 al 2016. Los pacientes que cumplieron los criterios
de busqueda fueron analizados detenidamente y se consigné aquellos que
cumplieron con los criterios de inclusion.

Fueron consignados los sintomas de ingreso y las indicaciones referentes a
cada sesion de HD asi como el criterio de inicio de tratamiento hemodialitico
segun el nefrélogo responsable en turno.

De los casos seleccionados, se obtuvieron las siguientes variables para
caracterizar la poblacion:
1. Registro institucional
2. Edad
3. Género
4. Etiologia enfermedad renal cronica (Diabetes Mellitus (DM), lupus
eritematoso  sistémico (LES), enfermedad renal poliquistica,

desconocida, pérdida del injerto renal, otras)
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5. Laboratorios previos al inicio de la primera sesion de HD: hemoglobina
(Hb), creatinina, sodio, potasio, cloro, CO, total, fosforo y glucosa
séricos y BUN.

Los datos de las sesiones de HD fueron consignadas segun las hojas del reporte
de enfermeria de cada procedimiento. Todas las sesiones fueron realizadas en
maquinas 4008S, con filtros de polisulfona y lineas marca Fresenius Medical
Care México®.
De las sesiones de HD, se capturaron las 3 primeras sesiones en donde se
incluyeron los siguientes datos:
1. Flujo sanguineo maximo alcanzado en la sesién (qS) mililitro/minuto.
2. Flujo dializante maximo alcanzado en la sesion (gD) mililitro/minuto.
3. Filtros usados (F3, F6, F7, F8, F16, F80), sin redso en sesiones
subsecuentes. Las caracteristicas de los filtros se definen en la
siguiente tabla.

TABLA 2. CARACTERISTICA DE LOS FILTROS* EMPLEADOS EN
EL PERIODO MAYO 2013-MAYO 2016

FILTRO SUPERFICIE EFECTIVA KUF

F3 0.4 1.7
F6 1.3 5.5
F7 1.6 6.4
F8 1.8 7.5
F16* 1.3 5.5
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F80S 1.8 55

INFORMACION OBTENIDA DEL CATALOGO DE FILTROS DE FRESENIUS MEDICAL CARE ® 2007. * F16 EQUIVALE
A UN FILTRO F6. SUPERFICIE EFECTIVA MEDIDA EN METROS CUADRADOS. KUF: COEFICIENTE DE

ULTRAFILTRACION (ml/hrmmHg).

4. Tiempo total de la sesidén en minutos.
5. Tiempo de flujo dializante en minutos.
6. Ultrafiltrado total en litros.
7. Tiempo entre la primera y segunda sesion en horas.
8. Tiempo entre la segunda y tercera sesion en horas.
Las variables para el desenlace de eficacia y efectos secundarios fueron:

1. Presencia de 1 o mas signos o sintomas que correspondieran a cefalea,
nausea, vomito, calambres, crisis convulsiva, dolor toracico y trabajo
respiratorio inicialmente ausente y de aparicion durante la sesion de HD o
posterior al procedimiento constatado por el servicio de enfermeria o nota
de evolucion por personal médico.

2. Hipotension durante sesién de HD, definida al registrar tension arterial
menor a 90/60 con requerimiento de uso de solucion intravenosa o
suspension de la terapia para revertir el efecto. Es considerado efecto
adverso moderado.

3. El BUN previo mas cercano al inicio de la sesibn y mas cercano al
finalizar la sesion para calcular el URR definido: (BUN predialisis-BUN
post didlisis)/(BUN predialisis). Se calcularon los 3 primeros de las

sesiones.
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4. Si el paciente requiri6 mas sesiones de dialisis, se capturaron efectos
adversos presentados en dichos tratamientos.

5. Se consignaron aquellos efectos adversos que se presentaron en
sesiones de HD posteriores a las tres primeras, hasta que el paciente
hubiera sido asignado a un programa crénico de terapia dialitica y con
flujo sanguineo de =300 ml/min, flujo dializante =500 ml/min y 4 horas de
tratamiento.

6. Numero de sesiones hasta llegar a un programa crénico de HD.

7. Sesiones con URR 240%.

8. Presencia de efectos adversos en la primera sesién de HD.

TAMANO DE MUESTRA

No existen estudios previos en poblacion mexicana con ERCT y uremia
avanzada sometida a HD de urgencia. En el Gnico estudio previo en poblacion
americana'®, se reportd una frecuencia de efectos adversos del 18% en 240
pacientes que iniciaron HD crénica, por lo menos con 3 sesiones de baja
eficiencia.

Con esta informacion previa, se calculé una muestra de pacientes con ERCT
con una frecuencia de complicaciones del 18%, con una precision de dicha
estimacion entre +£8%. Asi, se utilizé una férmula para proporciones de una sola
muestra, asumiendo un error alfa del 5% y un error beta del 18%. Se estimd un

tamafio de muestra de 89 casos. Sin embargo, durante la realizacion del estudio,
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al alcanzar una proporcion de efectos adversos de 20%, se decidié no ampliar el

numero de casos revisados.

ANALISIS ESTADISTICO

Las variables numéricas continuas fueron analizadas mediante la prueba de
Z de Kolmogorov—Smirnov para conocer su distribucién. Las variables con
distribucion normal se reportaron como media y desviacion estandar, mientras
gue aquellas con distribucién no normal se mostraron en medianas y percentil 25

y 75.

La comparacién de variables continuas entre grupos se realizé mediante la
prueba t de Student o la prueba U de Mann - Whitney; variables categoricas se
compararon mediante analisis de chi-cuadrado o la prueba exacta de Fisher. El
coeficiente de Spearman se utilizé para evaluar las correlaciones entre las
variables continuas. La comparacion entre las variables basales y las variables
al final del seguimiento se analizaron con prueba de t de Student para muestras
dependientes, dada la distribucién paramétrica de los parametros evaluados.

Los analisis estadisticos fueron realizados mediante el programa SPSS 20.0
(SPSS Systat In, Chicago, IL, E.E.U.U.) y los graficos con el programa Graphpad
5. (San Diego, CL, E.E.U.U.). Se consideré como significativo un valor de p<0.05

a dos colas.
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RESULTADOS
Se analizaron 266 pacientes en el periodo de enero 2013 a mayo 2016

(Figura 1). De los 266, 196 casos que iniciaron HD fueron excluidos: 66 (34%)
por iniciar terapia sustitutiva combinada con otros tipos de hemodidlisis (formas
continuas o lentas prolongadas) o DP, 58 (30%) por iniciar DP como primer
modalidad de tratamiento crénico, 20 (10%) casos por requerir intubacién
endotraqueal al ingreso antes del inicio de la HD, 31 (16%) por informacion
insuficiente en expediente clinico y 21 (10%) por motivos varios.

Solo un caso se repitié en la cohorte, por haber suspendido tratamiento
por mas de 6 semanas.

Al final se incluyeron 70 casos que recibieron HD intermitente

hospitalizados y con ingreso a través del servicio de urgencias.

1R



FIGURA 1 DIAGRAMA DE FLUJO SELECCION DE PACIENTES

(]
266 pacientes

.Excluidos 196:

66 (34%) Inicio de mixta.*

58 (30%) Primera modalidad DP en INCMNSZ.**

20 (10%) Primera sesion bajo intubacion endotraqueal
31 (16%) No informacion suficiente en expediente clinico

21 (10%) Colocacion de catéter de alto flujo por otras
indicaciones***

69 pacientes(70 casos) cronicos incluidos

*TSR. Terapia sustitutiva renal (HD o dialisis peritoneal).**DP: dialisis peritoneal. INCMNSZ:
Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion “Salvador Zubiran”. *** Miastenia gravis, lesion
renal aguda por: linfoma Hodgkin, mieloma multiple, sepsis por pie diabético, cancer vesical y
nefritis tubulointersticial. Lupus eritematoso sistémico sin actividad renal, lupus eritematosos
sistémico con actividad renal (2), lupus eritematoso sistémico con microangiopatia trombotica,
sindrome nefrético refractario, sindrome cardiorenal, retiro de catéter DP con HD transitoria, HD
prolongada de baja eficiencia (SLED) no intubado, HD programada ambulatoria, trombosis injerto

renal.

Las caracteristicas demograficas basales de la cohorte se resumen en la
tabla 3. Como se observa en la tabla, la mediana de edad fue de 38 afos, con
una amplia distribucién en las edades, en un rango de 19 a 82 afios (distribucion

de la curva no Gaussiana). La proporcibn de hombres y mujeres es
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practicamente igual en la cohorte. Las causa de ERCT mas comun fue
desconocida, seguida de falla del injerto renal, diabetes y lupus eritematoso
sistémico. Otras causas de ERCT fueron: enfermedad renal poliquistica del
adulto, litiasis renal y nefropatia asociada a virus de inmunodeficiencia humana
(1), glomerulopatias (membranoproliferativa mediada por inmunocomplejos (1),
artritis reumatoide (1), amiloidosis (1)), multifactorial (2) (edad avanzada,
hipertension arterial sistémica, enfermedad vascular arterial y consumo de
tabaco), gota (1) y linfoma linfoplasmatico (1).

La gran mayoria de los sujetos incluidos presentaban uremia avanzada,
con BUN mayor a 160 mg/dL la mitad de los casos. Cinco casos tuvieron cifras
mayores a 250 mg/dL vy el caso mas extremo tuvo un valor de 302 mg/dL de
BUN. Como se observa en la tabla 3, existe un alta prevalencia de anemia, con
una media de hemoglobina 8 gr/dL. El 25% de la cohorte ingres6 a urgencias
con una valor de hemoglobina menor a 6.5 g/dL y todos estos pacientes
recibieron transfusion sanguinea durante su hospitalizacion. La media del sodio
sérico fue de 135 mEg/L aunque 2 casos iniciaron HD con hiponatremia
profunda (<120 mEg/L). La media de creatinina fue de 14.6mg/dl. Aunque el
célculo de la tasa de filtrado glomerular estimada no estd recomendado en
ERCT pues tiende a sobreestimar la funcién renal, la tasa de filtrado glomerular
estimada (TFGe) por CKD-EPi fue de 3ml/min/1.73m? 30 casos (43%) se
encontraban en anuria a su ingreso. Otros hallazgos importantes son una cifra
promedio de CO, total muy baja de 13.7 mEg/L, asociada a acidosis metabdlica

grave y osmolaridad calculada promedio alta (327 mOsm/kg) atribuido a una
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media de BUN alta (135mg/dl). En la mayoria de los casos estudiados no se
encontrd el reportd de gasometria al ingreso ni tampoco hubo medicion de

osmolaridad sérica.

TABLA 3. CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS BASALES DE LOS PACIENTES CON ENFERMEDAD RENAL
CRONICA TERMINAL QUE INICIARON TERAPIA SUSTITUTIVA RENAL MODALIDAD HEMODIALISIS

INTERMITENTE EN URGENCIAS O HOSPITALIZACION.

Edad, afios (RIC) 38 (26-55)

Mujer, % 36 (51%)

Etiologia enfermedad renal crénica

Diabetes, % 19 (27%)
Lupus Eritematoso Sistémico, % 14 (20%)
Falla cronica del injerto renal**, % 17 (24%)
Desconocida, % 23 (33%)
Otras causas, % 17 (24%)

Datos clinicos

Presion sistolica, mmHg(+DE) 149 +25
Presion diastdlica, mmHg(xDE) 82 +18
Volumen urinario >300 mL/dia 40 (57%)

Laboratorios

Hemoglobina, g/dL +DE 8.0 £2.2
Creatinina sérica, mg/dL (RIC) 14.6 (9.9-20.2)
TFEGe, mL/min/1.73m’§ 3.2(2.1-4.8)
Nitrégeno ureico en sangre, mg/dL 135.5 (111-170)
Sodio sérico, mEg/L +DE 135 +6.2
Potasio sérico, mEq/L +DE 5.4+1.2
CO, sérico total mEqg/L +DE 13.7 #5.1
Fosforo sérico, mg/dL 8.1 (6.4-9.6)
Glucosa sérico, mg/dL 100 (87-130)
Osmolaridad calculada, 327 21
mOsm/Kg***
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*DE=Desviacién standard, RIC=Rango intercuartilar, ** Falla crénica del injerto incluye etiologia
de la ERCT (diabetes mellitus, lupus eritematoso sistémico, desconocida u otras causas). ***
Osmolaridad calculada= sodio * 2+ glucosa/18 + nitrégeno ureico en sangre/2.8. §: TFGe por
CKD-EPI.

Las caracteristicas de los procedimientos se describen en la tabla 4. El
tratamiento prescrito fue HD intermitente de baja eficiencia. En todos los casos
se utilizaron filtros de baja eficiencia en las primeras tres sesiones, excepto en
un paciente, en el cual se utilizé un filtro F180S en su tercera sesion de HD. Los
flujos sanguineos de la primer y segunda sesién fueron 200ml/min en todos los
casos. En la tercer sesion, so6lo una tercera parte de los procedimientos tuvieron
flujos sanguineos mayores a 250ml/min. En todas las primeras dos sesiones, l0s
flujos dializantes fueron de 300ml/min. En la tercera sesion, casi la mitad de los
procedimientos tuvieron un flujo de solucién dializante de 500ml/min. El tiempo
de didlisis, definida como tiempo efectivo de exposicion a flujo dializante, el
promedio en las tres sesiones fueron 60 minutos. La mayoria de los pacientes
fueron anexados a un programa crénido de HD después de la 3era sesion,
aunque 30 pacientes (43%) requirieron mas de tres sesiones antes de ser
considerados o transferidos a un programa cronico. El ultrafiltrado (1.8-2 litros
por sesion) y la tasa (ml/hr= 400-750ml/hr por sesidén) en las tres primeras
sesiones fueron similares.

En las caracteristicas basales, mas de la mitad de la cohorte (57%)
presentd volumen urinario residual por arriba de 300ml y todos ellos recibieron

diurético de asa desde su ingreso. La prescripcion de la base de sodio en las
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tres sesiones sesiones de HD fue entre 135-140 mEqg/L en el 90% vy la reduccion
de urea (URR) por sesion no fue mayor a un 23% en la mayoria de los casos.

La proporcién de sesiones que tuvieron un URR mayor o igual al 40% fue
aumentando de forma progresiva por cada sesion, con una prevalencia del 9%,
20% y 36% en la primer, segunda y tercera sesion respectivamente (p=0.027).

El nimero de casos en estudio disminuyd en la segunda y tercera sesion
por las siguientes razones: después de la primer sesion hubo un efecto adversos
grave gue requirié intubaciéon, asociado a la transfusién en un paciente con
anemia grave. Después de la segunda sesion, hubo tres pérdidas en
informacion: un paciente decidié completar tratamiento en otra institucion, uno
fue programado en programa crénico de HD (flujos sanguineo de 300-350 y
dializante 500ml/min 4 horas) sin presentar eventualidades durante la
hospitalizacion y uno presentd angina hemodinamica con dolor torécico,
suspendiendo la sesion programada sin medicion del BUN posterior al tercer

tratamiento.

722



TABLA 4 CARACTERISTICAS DE LAS 3 PRIMERAS SESIONES DE HEMODIALISIS.

Primera

hemodidlisis
(n=70)

Segunda
hemodidlisis
(n=69)

Tercera
hemodidlisis
(n=66)

Tiempo, min (RIC) 75 (60-120) 120 (90-128) 180 (120-240)
60 min, % 27 (39%) 12 (17%) 2 (3%)
90 min, % 14 (20%) 17 (24%) 7 (10%)
120 min, % 19 (27%) 19 (27%) 18 (26%)
2180 min,% 0 15 (21%) 37 (53%)
Filtro

F3, n(%) 32 (46%) 18 (26%) 7 (10%)
F6, n(%) 20 (28%) 18 (26%) 15 (21%)
F7, n(%) 16 (23%) 24 (34%) 28 (40%)
F8, n(%) 2 (3%) 8 (13%) 10 (19%)
Flujo dializante ,ml/min

300,n(%) 69, (98%) 54 (77%) 37 (53%)
500, n (%) 1 16 (33%) 33 (47%)
Flujo sanguineo, ml/min

150-249 70 (100%)*** 61 (87%) 41 (62%)
250-349 n(%) 0 7 (10%) 24 (36%)
2350, n(%) 0 2 (3%) 1 (2%)
Sesiones sin ultrafiltrado, n(%) 38 (54%) 31 (44%) 26 (37%)
Tasa de ultrafiltrado (ml/hr) en sujetos con 500 (400-750) 500 (420-750) 490(378-750)
ultrafiltrado prescrito, mL

Ultrafiltrado total, volume mL (RIC) 1.8 (1-3) 2.0 (1-2.5) 2.0(1.5-2.6)
Base de sodio mEq/L

<135 mEq/L, n (%) 7 (10) 5 (7%) 4 (6%)
135-140 mEq/L,n (%) 61 (87%) 62 (90%) 59 (89%)
>140 mEq/L, n (%) 2 (3%) 2 (3%) 3 (5%)
Nitrégeno de urea (BUN) predialisis, mg/dL 136 (111-170) 107 (87-132) 86 (69-103)
Nitrégeno de urea (BUN) postdialisis, mg/dL 104 (84-132) 83 (62-108) 52 (35-83)
URR, % 23 (0.13-0.31) 24 (12-33) 32 (20-47)
URR>40%, n (%)*** 6 (9%) 14 (20%) 25 (36%)

*min=minutos, Area de superficie efectiva para F3=0.4 m*, F6=1.3m", F7=1.6m*, F16=1.3m” **
Todos los casos tuvieron 200ml/min, excepto 3 casos donde los flujos fueron 210, 215 y 220

ml/min sanguineo. URR: Tasa de reduccidn de urea. ****P=0.027
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En la tabla 5 se resumen los efectos adversos presentados durante o
posterior al tratamiento en las primeras sesiones de HD. La mayor parte de los
efectos adversos fueron leves a moderados (n: 46/ 205 sesiones, 22%) y pocos
desenlaces graves (n: 4). El efecto adverso leve mas frecuente encontrado en
todos los tratamientos fue nausea (n: 19, 9%), seguido de vémito (n: 9, 4%) y
cefalea (n: 6, 3%). La frecuencia de complicaciones leves aumenté a partir de la
3 sesion o posterior a esta. Dentro de los moderados, hipotension intradialitica
fue el mas frecuente (n: 5, 2%) y solo 3 casos presentaron delirium.

Los efectos adversos graves asociados a las primeras 3 sesiones de HD
fueron: deterioro respiratorio (1), angina (1) y crisis convulsivas (2). Uno de estos
pacientes falleci6 durante la hospitalizacion por otra causa no asociada al
procedimiento de HD (choque séptico). El paciente que presentd angina, tuvo
hipotension y nausea asociada a hemoglobina de 5.3 gr/dl, con datos clinicos de
bajo gasto cardiaco durante la segunda sesion, la cual tuvo un URR mayor al
40%, con una presion arterial preconexion de 120/79 y una tasa de UF 250
mL/hr en 4 horas. La coronariografia resulto negativa. Se asumi6 que el cuadro
era secundario a una angina hemodinamica. El paciente con deterioro
respiratorio requirié intubacion endotraqueal posterior a la primera sesiéon de HD
y paso a terapia lenta continua. A su llegada tenia un BUN de 272mg/dl,
hemoglobina de 3.1 gr/dL y tuvo un URR en la primera sesién de 26%.
Clinicamente se evidenci6é falla cardiaca exacerbada por la transfusion de 2
paquetes globulares durante y posterior a la sesion. Durante su evolucion se

buscd patologia pulmonar (hemorragia alveolar y busqueda de aislamiento
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microbioldgico) con resultados negativos. No fallecié durante el internamiento y
actualmente recibe tratamiento con HD crénica. De los pacientes que
presentaron crisis convulsivas (2 casos), los BUN iniciales fueron 111 mg/dl y
208 mg/dl. El primero acudié a urgencias con encefalopatia hipertensiva. Previo
al tratamiento presentd crisis convulsiva ténica clénica generalizada vy
nuevamente después de la tercera sesion. El segundo paciente presento crisis
convulsiva parcial después de la segunda sesion de HD. Ambos pacientes
contaban con antecedentes de alteraciones estructurales en sistema nervioso
central por patologias previas, y el segundo caso conté ademas con antecedente
de crisis convulsivas. EI URR del primer caso fue por arriba del 40%. En el
segundo caso, los URR fueron 26% en ambas sesiones (present0 crisis
convulsivas parciales posterior a la segunda sesién de HD).

La tabla 6 muestra la asociacion entre efectos adversos menores a
moderados con la primera sesion de HD. La asociacion entre efectos adversos
leves-moderados con las variables demograficas y prescripcion del tratamiento
en la primera sesién fueron creatinina sérica mas elevada (18.8 Vs.13.3 mg/dl p=
0.024), mayor acidosis por CO, total mas bajo (11.3 Vs. 14.2 mEg/l p=0.018). El
resto de las variables no fueron significativas.

En la tabla 7 se resume la asociacion entre efectos adversos leves-
moderados con las variables demogréaficas y prescripcion del tratamiento
durante las primeras sesiones de HD. Las asociaciones encontradas fueron:
anemia mas grave (8.4 £2.1 Vs. 7.2+2.1 g/dl p=0.046), BUN mas elevado (124

(RIC 108-166) vs 152 (RIC 128-236) mg/dl, p=0.025), sodio sérico mas bajo
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(13546 Vs. 131+7 mEqg/L p=0.020), menor duracién de tratamiento (13140 Vs
95430 minutos p=0.002) y URR >40% (p=0.029).

Los efectos adversos observados en los sujetos con sodio sérico
<135mEqg/L fueron: nausea (14 casos) ,vomito (5 casos), cefalea (3 casos),
calambres (2 casos), delirium (1 caso) e hipotension intradialitica (1 caso). Las
bases de sodio empleadas en estos pacientes fueron de 127 a 134 mEq/L
durante la primera sesion.

Las manifestaciones clinicas asociadas a un URR >40% fueron: nalsea
(9 reportes), vomito (4 reportes), hipotensién intradialitica (4 reportes), crisis
convulsivas (2 reportes), calambres (2 reportes), cefalea (2 reportes), disnea (1
reporte) y dolor toracico (1 reporte). El tiempo entre sesiones no estuvo

asociado a sintomas.
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TABLA 5. EFECTOS ADVERSOS DURANTE EL INICIO DE HEMODIALISIS

1° onda 3er Total de sesiones

hemodialisis hemodidlisis NS IETS de hemodialisis
(n=70) (n=69) (n=66) 1 (n=205)

Efectos adversos mayores durante o 12 horas después del tratamiento

Muerte § 0 0 1 1
Angor y disnea 1 1 0 2
Convulsiones 1 1 0 2

Efectos adversos menores a moderados

Calambres 3 1 0 4
Nausea 5 4 10 19
Vémito 1 3 5 9
Hipotension 2 2 1 5

intradialitica**

Cefalea 2 4 6
Delirium* 1 1 1 3
Total de efectos 14 (20%) 11 (16%) 21 (32%) 46 (22%)

adversos leves-

moderados

1 Algunos efectos adversos fueron reportados después de la 3 sesidn de hemodidlisis.
§ Murié en la hospitalizacién por sepsis. * Delirium es considerado un efecto adverso moderado.
de acuerdo a Port Friederich et al 1973. **Hipotensién intradialitica no esta dentro de la

clasificacién, pero se consider6 moderado.
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TABLA 6. ASOCIACION ENTRE EFECTOS ADVERSOS LEVES-MODERADOS DESPUES DE LA 1ER HEMODIALISIS

Casos sin efectos adversos Casos con efectos adversos leves-moderados Valor de

(n=57) (n=10) p
39 (29-56) 28 (23-48)

Edad, afios (RIC)

Mujer, % 29 (51%) 3 (30%) 0.31

Etiologia ERCT

Diabetes, % 19 0 0.052
Lupus Eritematosos sistémico, % 12 2 1.00
Falla del injerto %**, 13 3 0.69

Datos clinicos

Presion arterial sistdlica, 150+22 151+32 0.93
mmHg(+DE)

Presion arterial diast6lica, mmHg 80+17 90+25 0.10
(+DE)

Volumen urinario >300 mL/dia 32 6 1.00

Datos laboratorio

Hemoglobina, g/dL +DE 8.1+2.1 8.5+2.5 0.53
Creatinina sérica, mg/dL (RIC) 13.3(9.0-19.4) 18.0 (12.7-30.9) 0.024
Nitrogeno urea en sangre, mg/dL 133 (110-168) 136 (109-200) 0.80
Sodio sérico, mEg/L +DE 134.1+6.5 135.9+4.0 0.41
Potasio sérico, mEq/L +DE 5.2+1.3 5.8+1.1 0.15
CO, Total sérico, mEg/L +DE 14.2+5.3 11.3+2.7 0.018
Fosforo sérico, mEq/L (RIC) 8.1 (6.2-9.5) 8.5 (7.7-10.7) 0.29
Glucosa sérico, mg/DI (RIC) 104 (88-143) 92 (75-109) 0.12
Osmolaridad calculada, 326+21 330+21 0.58
mOsm/Kg***

Duracion del tratamiento, min (RIC) 75 (60-120) 75 (53-120) 0.88

Tratamiento

Sesiones sin ultrafiltrado n(%)

Tasa de ultrafiltrado (mL/hr) 0 (0-500) 200 (0-684) 0.50

Ultrafiltrado total en mL (RIC) 0 (0-1500) 491 (0-2475) 0.54

Reduccion de urea (BUN: mg/dl)

URR, % 0.23+0.13 0.23+0.08 0.92

URR 402%, n (%) 6 0 0.58

*DE=Desviacion standard, RIC=Rango intercuartilar, ERCT= enfermedad renal cronica terminal. ** Falla
cronica del injerto incluye etiologia de la ERCT (diabetes mellitus, lupus eritematoso sistémico,
desconocida u otras causas). *** Osmolaridad calculada= sodio * 2+ glucosa/l8 + nitrdgeno ureico en
sangre/2.8.
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TABLA 7. ASOCIACION ENTRE EFECTOS ADVERSOS MENORES-MODERADOS Y PRESCRIPCION DE LOS

TRATAMIENTOS.

Casos sin efectos adversos.

(n=51)

Casos con uno o mas efectos adversos

(n=16) 1

Valor de

p

horas

Edad, afios (RIC) 39 (30-60) 32 (24-43)
Mujer, % 28 7 0.56
Etiologia ERCT
Diabetes, % 17 2 0.12
Lupus, % 9 5 0.29
Graft failure**, % 13 3 0.74
Datos Clinicos
Presion arterial sist6lica, mmHg(+DE) 144+15 14349 0.86
Presion arterial diast6lica, mmHg(+xDE) 78+12 78+10 0.98
Volumen urinario >300 mL/dia 28 10 0.73
Datos Laboratorio
Hemoglobina, g/dL +DE 8.4+2.1 7.242.1 0.046
Creatinina sérica, mg/dL (RIC) 1549 1748 0.49
Nitrogeno ureico en sangre, mg/dL 124 (108-166) 152 (128-236) 0.025
Sodio sérico, mEg/L +DE 135+6 13147 0.020
Potasio sérico, mEq/L +DE 5.3+1.1 5.4+1.5 0.71
CO, Total sérico mEq/L +DE 13.8+5.2 13.6+4.9 0.89
Fosforo sérico, mEqg/L (IQR) 7.8 (6.2-9.0) 8.7 (6.6-11.0) 0.225
Glucosa sérico, mg/dL (RIC) 105 (86-144) 98 (88-104) 032
Osmolaridad Calculada, mOsm/Kg*** 325 +18 330+28 0.43
Tratamiento
Promedio de las 3 HD, min (RIC) 131+40 95+30 0.002
Tasa ultrafiltrado a los casos prescritos. 252 (12-534) 318 (0-840) 0.95
(ml/hr)
Ultrafiltrado total volumen, mL (RIC) 766 (50-1830) 750 (0-2000) 0.75
URR, % 28+13 26+9 0.49
Numero de HD con URR>40%, n (%) 6 6 0.029
Periodo interdialitico entre lery 2 HD, 17 (13-24) 18 (14-22) 0.78
horas
Periodo interdialitico entre lery 2 HD, 22 (18-39) 39 (19-47) 0.086

*DE=Desviacion standard, RIC=Rango intercuartilar, ERCT= enfermedad renal crénica terminal. ** Falla
cronica del injerto incluye etiologia de la ERCT (diabetes mellitus, lupus eritematoso sistémico,
desconocida u otras causas). *** Osmolaridad calculada= sodio * 2+ glucosa/18 + nitrégeno ureico en

sangre/2.8. 1 Algunos efectos adversos fueron reportados después de la 3 sesién de hemodialisis.
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DISCUSION

Los resultados observados en esta cohorte histérica de pacientes con ERCT
avanzada, uremia grave e indicaciones de dialisis urgente, demuestran que las
recomendaciones actuales sobre la prescripcion inicial de HD, de baja eficiencia
dialitica son efectivas en la resolucion de los sintomas y con pocos efectos
secundarios graves.

Una primera prescripcion de HD, con flujos sanguineos de 200 mi/min vy flujo
de solucion dializante de 300 ml/min, durante 90 minutos, es efectiva en la
resolucién de los sintomas urgentes, aun tratdndose de pacientes sintomaticos,
con valores de BUN mayores a 150 mg/dL, estados hiperosmolares o
disnatremias moderadas.

La prevalencia observada de sindrome post-dialitico, definida como sintomas
leves 0 moderados, fue del 22%; los sintomas graves ocurrieron con una baja
frecuencia, en solamente 2 de los procedimientos. Son pocos los estudios
observacionales que hayan descrito pacientes que inician terapia sustitutiva y las
complicaciones asociadas al inicio de HD intermitente en pacientes con ERCT y
sintomas de uremia. Entre ellas, Agraharkar et, al. en Estados Unidos, en una
poblacién con media de 53 afios de edad. Otras cohortes que describen las
caracteristicas demograficas iniciales son las de Lin, Chung-Liang'’ et al. en
Taiwan y Pefia Porta, José Maria®® et al. en Espafia, ambos con poblaciones que
tenian una media de 62 afios de edad. Si bien la frecuencia de los sintomas son
similares a nuestros resultados (18%), existen caracteristicas clinicas basales

diferentes entre los estudios, especialmente una menor edad y un mayor grado
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de uremia en nuestra cohorte. Por ejemplo, nuestros resultados comparados con
el estudio de Agraharkar, muestran una poblacion 15 afios mas joven (media de
38 Vs. 53 afos), mayores concentraciones de BUN (mediana 135.5, RIC 111-
170, Vs. 82.52, RIC 50-110 mg/dL), de hiperfosfatemia (media de 8.1 vs 6.53
mg/dL) y una mayor severidad de anemia (media de Hb 8 g/dL Vs 9 g/dL).

Segun la descrito en la literatura, nuestra cohorte tiene un alto riesgo de
efectos adversos durante las primeras HD, dada lo avanzado de la enfermedad
renal. Sin embargo, es posible que este riesgo haya sido contrarrestado por
tratarse de pacientes jévenes y la apropiada prescripcion que incluy6 tasas de
reduccion de urea limitadas y una baja tasa de ultrafiltrado durante las primeras
sesiones. Por ejemplo, el efecto adverso mas frecuente en nuestra poblacién fue
nausea (9%, sintoma leve) mientras que en la cohorte de Agraharkar et. al. fue
hipotensién intradialitica (12.5%, sintoma moderado) explicado por las
caracteristicas de los pacientes incluidos, que fueron mas afiosos, con mayor
proporcion de diabéticos, menor reserva cardiovascular (falla cardiaca) y con
tasas de ultrafiltrado mayores a las nuestra. Aunque la naturaleza retrospectiva
del estudio pudo haber subestimado la frecuencia de efectos adversos, se
verificaron varias fuentes, incluyendo los reportes de enfermeria y se
consideraron todos los efectos adversos asociados a la HD con la presencia de
un solo signo o sintoma, y no de acuerdo a la clasificacion arbitraria descrita por
Port Friedrich K. en 1973%2,

En nuestros resultados se encontré que los sintomas durante las primeras

HD en conjunto estuvieron asociadas a una mayor cantidad de ultrafiltrado, un
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mayor numero de sesiones con URR >40% y una mayor gravedad de anemia,
acidosis metabdlica e hiponatremia.

Los pacientes con anemia tienen mayor riesgo de hipertrofia ventricular
izquierda cardiaca e hipotension intradialitica'®. La transfusiéon de
hemoderivados durante o posterior al tratamiento no modificé esta asociacion.
Es probable que los sintomas observados pudieran haber aumentado en
asociacion a la transfusion, al existir reportes de aumentos en la viscosidad
plasmatica, espasmo arterial y edema cerebral transitorio después de una
transfusién en pacientes con anemia crénica severa.”® Uno de los casos con
efectos adversos graves relacionados a intubacion por falla cardiaca, tenia una
hemoglobina menor a 4 gr/dL y la correccion de la misma pudo ser demasiado
rapida para la adaptacion cronica que tenia el paciente. Es probable que un
manejo conservador de la anemia en este tipo de pacientes pueda disminuir los
efectos adversos.

La presencia de mayor acidosis en los pacientes sintomaticos puede deberse
a la teoria de “acidosis paraddjica”. Al aumentar las concentraciones de
bicarbonato sérico durante la HD y corregirse la acidemia metabdlica, existe una
disminucién en la ventilacién y una mayor generacion de diéxido de carbono. El
diéxido de carbono aumenta sus concentraciones mas en el liquido
cefalorraquideo en relacion al bicarbonato, pues este ultimo tiene una difusiéon
menor a través de la barrera hematoencefélica. Este aumento relativo del

diéxido de carbono genera un pH intracelular mas acido por la mayor
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concentracion de iones H”, lo cual aumenta la osmolaridad intracelular y el
riesgo de edema cerebral®??.

La hiponatremia sérica es un factor predisponente para edema cerebral; en
estudios experimentales por Arieff Allen et. al. en animales con uremia e
hiponatremia, la administracion de glicerol en el liquido dializante disminuia la
aparicion de edema cerebral®®. Es factible que un mayor aumento de la base de
sodio pudiera disminuir la frecuencia de los sintomas, dado que la disminucién
de la uremia contrarrestaria el riesgo latente de mielinolisis pontina, como lo
reporta en modelos experimentales Port Friedrich et. al.'>. Desafortunadamente,
no se cuenta con mediciones directas de las osmolaridades plasmaticas en la
mayoria de los pacientes lo cual podria ayudar a explicar la relacién entre los
cambios de la urea y el sodio.

En nuestro estudio, se observa que varios pacientes tuvieron sintomas en la
2da o 3era sesion, asociado a una mayor dosis de HD y una mayor proporcion
de sesiones con URR >40%. Algunos de estos efectos adversos fueron
reportados posterior a la tercera sesion de HD, lo cual implica que existe un
riesgo de sintomas aun después de las primeras HD y que las sesiones de baja
eficiencia debieran prolongarse en pacientes con niveles extremos de BUN y/o
sintomas muy graves de uremia.

La aparicion de dos casos con convulsiones ocurrieron en sujetos con
historia de epilepsia. Como ha descrito Peterson® et al, el riesgo de presentar
crisis convulsivas aumenta en personas con historia de alguna alteracion

estructural previa. Otro factor de riesgo potencial pudo haber sido la depuracién
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del farmaco anticomisial, sin embargo, esto es poco probable pues ocurre con
filtros de alto flujo los cuales no fueron utilizados en estos casos. No obstante, es
un factor a considerar cuando se inicien los primeros tratamientos con filtros de
alto flujo (KUf>8mL/hrXxmmHg) de acuerdo a Baile, George.?

Contrario a las estadisticas nacionales, la prevalencia de diabetes mellitus
tipo 2 como etiologia de la falla renal fue comparable a las etiologias
desconocida y de pérdida del injerto, lo cual puede estar asociado a las
caracteristicas del centro de referencia donde se realiz6 el estudio.

Es probable que nuestra cohorte haya presentado una mayor severidad en
los sintomas urémicos debido a una referencia tardia al nefrélogo, tal como lo
describié Sabath et al.* en un estudio previo realizado en el INCMNSZ.

Nuestro estudio tiene limitaciones. Las mas relevantes son los sesgos
asociados a los estudios retrospectivos. Sin embargo, se corrobor6 en diversas
fuentes los efectos adversos, incluyendo notas de enfermeria y médicas tanto
del nefrélogo como de interconsultantes, para disminuir este problema. Varias de
las mediciones del BUN pre tratamiento y post tratamiento no fueron
estandarizadas y ajustadas de acuerdo a las recomendaciones por Depner y

Tattersal et al descritos en 1994 y 19967 4,

CONCLUSIONES
La prescripcion hemodialitica en las primeras HD en la cohorte estudiada fue
en general segura y pocos casos presentan efectos adversos graves sin

asociacion a mortalidad. Las recomendaciones actuales de prescripcion emitidas
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por expertos, basadas en estudios invitro y en estudios animales, son efectivas
para disminuir los sintomas de uremia y con un bajo riesgo de presentar efectos
adversos, incluyendo desequilibrio osmético.

La aparicion de sintomas durante o posterior al procedimiento inicial de HD
es frecuente (22%), aunque los sintomas son leves, transitorios y los efectos
adversos graves estuvieron mas en relacion al manejo de la anemia y la historia
previa de crisis convulsivas.

Este trabajo nos plantea la necesidad de implementar otras maniobras
terapéuticas para disminuir la incidencia de efectos adversos: (i) considerar la
medicién directa de osmolaridad, especialmente en pacientes con hiponatremia,
con el fin de utilizar bases de sodio mas altas en pacientes con uremia extrema,
(i) evitar correcciones abruptas de hemoglobina durante los primeros
tratamientos de HD con un manejo mas conservador, (iii) disminuir la eficiencia
de la HD en aquellos pacientes con mayor acidosis metabdlica e (iv) insistir en el
grave problema de atencion oportuna de la enfermedad renal en México, con el

fin de disminuir el inicio de HD en pacientes con enfermedad renal.
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