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RESUMEN / ABSTRACT r

Resumen: El uso de ultrafiltracién puede reducir mediadores de la inflamacioén, mejorar la E
funcién cardiaca y reducir la hemodilucion en los pacientes sometidos a cirugia cardiaca
con circulacion extracorporea (CEC). Nuria Chivite Fernandez
Perfusionista

Quiréfano Central

Complejo Hospitalario de Navarra

Métodos: Se llevo a cabo un meta-analisis de ensayos aleatorios para evaluar los efectos de
la ultrafiltracion en el hematocrito, el sangrado postoperatorio y la estancia en unidades

de cuidados intensivos (UCI) después de la cirugia cardiaca de adultos. La busqueda de

la evidencia existente se realizd en las bases de datos MEDLINE, a través del motor de
busqueda PubMed y en la Web Of Science. La biisqueda obtuvo 128 resultados de los cuales
7 ensayos aleatorizados se seleccionaron para el analisis agrupado. Se utiliz6 la diferencia
de medias como el principal estimador del efecto con intervalos de confianza (IC) de 95%.

Resultados: La aplicacion de las técnicas de ultrafiltracion aument6 el hematocrito un
3,74 % de media con un IC entre 4,54 % y 2,94 % y demostr6 una disminucion de la
hemorragia postoperatoria de 162 ml / paciente [ 98,34, 226,52 ]. La ultrafiltracién en los
pacientes sometidos a cirugia cardiaca con circulacién extracorpdrea acorta la estancia en
UCI en 10,56 horas de media (0,44 dias), con un IC entre 0,26 y 0,62 dias.

Amaia Saralegui Gainza
Diplomada Universitaria en Enfermeria
Unidad de Cuidados Intensivos
Complejo Hospitalario de Navarra

Conclusiones: El uso de ultrafiltracién se asocia con un aumento de las cifras de
hematocrito tras la cirugia, una reduccion de sangrado postoperatorio y una disminucion
de la estancia en Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) en pacientes adultos sometidos a
cirugia cardiaca con CEC.
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Abstract: The use of ultrafiltration techniques can reduce inflammatory mediators,
improve cardiac function and reduce hemodilution in patients undergoing cardiac surgery
with cardiopulmonary bypass (CPB).

Methods: A meta-analysis of randomized trials was made to evaluate the effects of
ultrafiltration techniques in hematocrit, postoperative bleeding and intensive care

units (ICU) stay after adult cardiac surgery. Medline and Web Of Science databases were
searched and 128 results were obtained and screened and 7 randomized trials were
selected for the final analysis. The mean difference was used as the main effect estimator
confidence intervals (CI) of 95%.

Results: The use of ultrafiltration was associated with increasing hematocrit 3.74% on
average with between 4.54% and IC 2.94% and showed a reduction in postoperative  Correspondencia:
bleeding of 162 ml / patient [98.34, 226.52]. Ultrafiltration in patients undergoing cardiac » Nuria Chivite Feréndez

. . Quiréfano Central-A/ Hospital de Navarra.
surgery with cardiopulmonary bypass shortens ICU stay on average 10.56 hours (0.44 Complejo Hospitalario de Navarra.

days), with an IC between 0.26 and 0.62 days. C/Irunlarrean® 3

. . . . . g . 31008 Pamplona, Navarra.
Conclusions: The use of ultrafiltration is associated with a significant increase of the Teléfor'; 848422222

hematocrit after surgery, reduction of postoperative bleeding and decreasing ICU stay in nuria.chivite.fernandez@navarra.es
adult patients undergoing cardiac surgery with CPB.
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INTRODUCCION

Desde su creacion, la circulacion extracorpérea (CEC) ha
jugado un papel indispensable en la cirugia cardiaca. Sin
embargo, contribuye notablemente a la morbilidad posto-
peratoria. A largo plazo la CEC puede despertar una serie de
efectos adversos, produce el sindrome de respuesta infla-
matoria sistémica (SIRS), trauma isquémico de reperfusion,
sangrado postoperatorio, bajo gasto cardiaco y otras compli-
caciones relacionadas. Se ha documentado que el SIRS pue-
de contribuir significativamente a la morbilidad y mortali-
dad postoperatoria. El sistema complemento y las citoquinas
se activan cuando la sangre esta expuesta a una superficie
exterior. Todos los mediadores inflamatorios pueden causar
agregacion de plaquetas, de neutroéfilos, fuga capilar y au-
mento de las resistencias vasculares sistémicas.!

La cirugia cardiaca (CC) con CEC se asocia a un aumento
del sangrado postoperatorio, del consumo de hemoderiva-
dosy del nimero de reexploraciones quirdrgicas. Esto es asi
desde la primera intervencién de CC con CEC atribuida al
Doctor J. Gibbon en 1953 y en la que se utilizaron de 25 a 30
unidades de sangre.> Hoy dia, cerca del 50% de todos los
pacientes de CC se transfunden, el 20% tiene un sangrado
significativo y el 5% requiere reintervencion por hemorra-
gia postoperatoria.>* Este mayor consumo de hemoderiva-
dos aumenta la morbimortalidad, la estancia hospitalaria y
los costes sanitarios. Incluso una sola unidad de concentra-
do de hematies se asocia a una mayor mortalidad.

Diversas estrategias, incluidas intervencion farmacold-
gica, modificaciones de la superficie extracorpdrea y ultra-
filtracion, se han propuesto para reducir al minimo los
efectos secundarios del by-pass cardiopulmonar (CPB). La
ultrafiltracion es una de las estrategias eficaces que se han
utilizado durante muchos afios en un esfuerzo para atenuar
los efectos de la acumulacion de liquidos, sindrome de fuga
capilar y SIRS.

Por otro lado la cirugia cardiaca sigue siendo uno de los
mayores consumidores de productos sanguineos. La trans-
fusion de sangre después de la cirugia se ha relacionado no
sOlo con infecciones virales como la hepatitis y el SIDA,
sino también con la inmunosupresion y aumento de morta-
lidad.® Se espera que la demanda de productos supere la
oferta en hasta un 20% en algunos paises desarrollados.’
Ademas el uso de productos sanguineos contribuye a la
carga economica de la cirugia cardiaca. Estas son razones
de peso para perseguir agresivamente estrategias para la
conservacion de la sangre en esta poblacion de pacientes.

Mientras que numerosos factores contribuyen a la hemo-
rragia y la necesidad de transfusion después de la cirugia
cardiaca, uno de los principales contribuyentes es la hemo-
dilucién resultante de la utilizacion de circulacion extra-
corpoérea. Esta hemodilucion ocurre debido al uso de 1-2 li-
tros de solucion de cebado que llenan el circuito antes de

que la perfusion del paciente comience y se agrava aiin mas
por el uso de solucion de cardioplegia, que en algunos casos
puede anadir hasta 2-3 litros al balance total de bomba.?

La hemodilucion después de la CEC se puede evitar, o al
menos reducir, con el uso de ultrafiltracién (UF).°

Se han propuesto varios métodos para prevenir o atenuar
el efecto adverso de la CEC. Hasta la fecha, hay tres tipos de
técnicas de ultrafiltracién utilizada durante los procedi-
mientos de CPB. La técnica de ultrafiltracion convencional
(CUF) fue introducida durante la década de 1970 y ha sido
utilizada casi rutinariamente durante la CEC para mitigar
las consecuencias del sindrome post-perfusion. En 1991, la
ultrafiltracion modificada (MUF) se aplico para mejorar la
eficacia de la ultrafiltracion.”® Las observaciones han de-
mostrado que la MUF puede inducir hemoconcentracion,
reducir el sangrado y la acumulacion total de agua corporal,
mejorar la funcion de organos diana después de la perfu-
sién y atenuar la morbilidad después de las operaciones
cardiacas." También, muchos estudios han demostrado que
cero balance de ultrafiltracion (ZBUF) reportado por prime-
ra vez por Journois et al.”* realizado durante CPB puede eli-
minar mediadores y productos inflamatorios de la sangre,
tales como factor de necrosis tumoral e interleuquinas y
mejorar la oxigenaciéon pulmonar asi como disminuir los
requerimientos de transfusion de derivados sanguineos.

Cada uno de estos métodos tiene sus propias ventajas y
desventajas. Por lo tanto, la aplicacion combinada de diferen-
tes estilos de ultrafiltracién puede alcanzar su maximo efec-
tuar en el paciente que se somete al procedimiento de la CEC.

La diferencia fundamental entre las dos principales téc-
nicas que se llevan a cabo, la CUF y la MUF, reside en que
con la primera, que se realiza mientras la derivacion cardio-
pulmonar estd instaurada, se ultrafiltra el volumen del cir-
cuito a un flujo de filtracion aproximado entre 100-200 ml/
min/m2. Con la MUF, que se lleva a cabo una vez finalizada
la CEC, la sangre proviene de la canula adrtica, se filtra y
concentra en el dispositivo seleccionado y se devuelve por
via venosa, ejerciendo sus efectos directamente sobre el pa-
ciente a un flujo de 250 ml/min aproximadamente, con una
presion de efluente de -200 mmHg y se da por finalizada
cuando se ha conseguido un hematocrito objetivo o un vo-
lumen de efluente de 1500 ml aproximadamente o cuando
han pasado 20 minutos desde el inicio de la técnica. La lla-
mada cero balance ultrafiltrado (Z-BUF) se realiza mediante
la administracién de un fluido de sustitucion igual al volu-
men de ultrafiltrado. La sustitucién mas utilizada como flui-
do es Plasmalyte, una solucion electrolitica isoténica. Un
alto volumen Z-BUF permite controlar los niveles de potasio
en sangre y glucosa largo de la realizacion de la CEC.

La eliminacioén del exceso de agua del cuerpo del pa-
ciente es la razon principal para utilizar UF durante los pro-
cedimientos de CPB. Esto da lugar a efectos clinicos como
una reduccion de la necesidad de productos sanguineos, un
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aumento en el hematocrito postoperatorio, mejoras de la fun-
cion cardiaca y pulmonar, y periodos mas cortos de tiempo
de ventilacién mecanica y estancia en Unidades de Cuida-
dos Intensivos (UCI). Asimismo una mayor eliminacion de
mediadores de la inflamacion tiene beneficios para la recu-
peracion postoperatoria precoz de la funcion cardiaca de
estos pacientes.”>?®

En 2011, la Sociedad Americana de Cirujanos Toracicos
y la Sociedad Americana de Anestesistas Cardiovasculares
realizaban las siguientes recomendaciones para el ahorro
de sangre.*

Intervenciones en perfusion:

« Eluso de ultrafiltraciéon modificada esta indicado
para la conservacion de la sangre y reducir la pérdida
de sangre postoperatoria en adultos y cirugia
cardiaca pediatrica utilizando CEC.1( A)

- El beneficio del uso de cero balance ultrafiltracién no
estd bien establecido para la conservacion de sangre
y la reduccion del sangrado postoperatorio en
operaciones cardiacas adultas. IIb (A)

OBJETIVOS

El objetivo general del presente estudio es sintetizar la
evidencia existente para la aplicacion de las técnicas de ul-
trafiltrado en los pacientes adultos sometidos a cirugia car-
diaca con circulacion extracorporea.

Los objetivos especificos son:

« Evaluar los efectos de la ultrafiltracion en la
hemodilucién mediante la medicién del hematocrito.

« Evaluar los efectos de la ultrafiltracion en el
sangrado postoperatorio.

« Evaluar los efectos de la ultrafiltracién en la estancia
enla UCIL.

Para ello se decidié llevar a cabo una revision sistemati-
ca y meta- analisis.

MATERIAL Y METODOS

ESTRATEGIA DE BUSQUEDA BIBLIOGRAFICA

Se formuld un plan detallado, incluyendo una estrategia
de busqueda, seleccion de los estudios y evaluacion de la
calidad, el analisis estadistico y la extracciéon de datos de
sintesis. Se siguieron las recomendaciones de la Declara-
cion de PRISMA (Articulos de Informacion preferidos para
Revisiones Sistematicas y Meta- analisis).”

La btisqueda de la evidencia existente se realizo en las
bases de datos MEDLINE, a través del motor de biisqueda
PubMed y en la Web Of Science.

Se definio la siguiente pregunta clinica: Establecer la re-
lacion que se deriva de la aplicacion de las diferentes técni-
cas de ultrafiltrado en el paciente sometido a cirugia cardia-
ca con bypass cardiopulmonar y cirugia extracorpérea con
sus resultados clinicos.

Se traslado al formato P.I.C.0.S.%° (Problema de interés-
paciente / intervencion a considerar / intervencion con la
que comparar / resultado clinico que se valora y disefio de
los estudios):

P: Paciente sometido a bypass cardiopulmonar y cirugia
extracorporea.

I: MUF / Z-BUF / CUF (técnicas de ultrafiltrado)

C: Grupo control, sin técnicas de ultrafiltrado.

O: Resultados clinicos. (Medidos a través de las varia-
bles descritas).

S: Ensayos clinicos randomizados o meta-analisis.

Se comenz0 por realizar la bisqueda en PubMed utili-
zando los tesauros MeSH «Hemofiltration», «Ultrafiltra-
tion», «Cardiopulmonary bypass» y «Extracorporeal cir-
culation» para sistematizar la revision en esta linea. Los
términos se unieron por el operador booleano AND, excep-
to «Hemofiltration»y «Ultrafiltration» que fueron unidos
por el operador OR.

Se estableci6 un limite de tiempo restringiendo los re-
sultados a los diez dltimos afios, ademas de cerrar el campo
de investigacion centrandolo en estudios realizados en hu-
manos. La bsqueda arroj6 110 articulos. Se enumeraron
los articulos consecutivamente definiendo un nimero de
referencia para cada uno de ellos.

Para completar la revision, se continud con la busqueda
en la base de datos Web Of Science. Para ello, se utilizaron
las mismas palabras clave; «Hemofiltration» or «Ultrafil-
tration» AND «Cardiopulmonary bypass» AND «Extracorpo-
real circulation».

Se aplico el limite de tiempo, restringiendo la busqueda
a los articulos publicados en los dltimos diez afios y se ob-
tuvieron 26 articulos, de los cuales 8 coincidieron con los
resultados de Medline. En este caso, la seleccidon se realizd
mediante la lectura de titulo y los resimenes.

CRITERIOS DE INCLUSION

Se definieron las variables que se consideraron relevan-
tes para medir el efecto de las técnicas de ultrafiltrado en
los pacientes sometidos a CEC y para poder seleccionar los
articulos que las incluyesen en sus analisis; Hematocrito,
Sangrado postoperatorio y Estancia en UCL

Ademas, para la realizacién de la revisién sistematica,
se incluyeron los articulos que estudiaron las siguientes va-
riables: Duracién de ventilacién mecanica, estancia en UCI,
estancia en el hospital, sangrado por drenajes, nimero de
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transfusiones realizadas, Indice cardiaco, fracciéon de
eyeccion, resistencias vasculares sistémicas, presencia de
fibrilacion auricular, dosis de inotropicos, presion arterial
media y niveles de; lactato, plaquetas, leucocitos, creatini-
na, BUN, APTT, INR, K, MG, IL-6, IL-10, TNF y glucosa.

La extraccion de datos fue realizada de forma indepen-
diente por dos individuos mediante un formulario de reco-
gida de datos. Todas las discrepancias se resolvieron por
consenso.

Tras haber realizado la bisqueda en ambas bases de da-
tos el total de articulos de los cuales se parte para realizar el
analisis de las variables que resumiran los resultados clini-
cos de las terapias de ultrafiltrado fueron 27 articulos.

Se llevé a cabo un resumen de cada uno de ellos para sin-
tetizar la revision sistematica realizada, incluyendo el niime-
ro de referencia de cada articulo, el autor principal, el afio,
tipo de estudio y las principales ideas aportadas. Tabla I.

Para la realizacion del meta-analisis se seleccionaron
los estudios realizados sobre poblacion adulta que incluian
las siguientes variables: «<Hematocrito», «Sangrado» y «Es-
tancia en UCI».

La Figura 1 muestra el diagrama de flujo PRISMA de la
seleccion final de articulos previa a la fase de realizacion
del Meta-analisis.

ANALISIS STADISTICO

El proceso de extraccion de datos comenzd por recopi-
lar las principales caracteristicas de cada uno de los estu-
dios incluidos.

Los estudios incluidos en el meta-analisis se resumie-
ron en la Tabla II, incluyendo ntimero de referencia, primer
autor, afo, tipo de intervencion (ultrafiltracion), caracteris-
ticas de la cirugia realizada tanto del procedimiento como
de la cardioplegia. Se incluyeron también la presencia de
cegamiento en el estudio y tamafio muestral como indica-
dores de calidad de los estudios.

Los efectos de las diferentes técnicas fueron evaluados
mediante media e intervalo de confianza del 95%. Cuando
estos valores no estuvieron disponibles, se estimaron si-
guiendo la estrategia propuesta por Hozo?. El efecto con-
junto se determind mediante diferencia de medias (IC 95%)
usando ponderacién por el inverso de la varianza y asu-
miendo un modelo de efectos fijos.

RESULTADOS, META-ANALISIS

El estudio analiz6 512 pacientes adultos procedentes de
los 7 ensayos clinicos randomizados que fueron selecciona-
dos. Los ensayos clinicos habian sido publicados entre
2006 y 2012.

Como puede observarse en la Tabla II, de los siete articu-
los seleccionados, dos compararon terapias de MUF con un

grupo control, otros dos NMUF con grupo control, dos CUF
con control y uno la terapia ZBUF con un grupo control.

Ademas, cuatro de ellos aplicaron técnicas de cega-
miento mientras que los tres restantes no hicieron referen-
cia a si las aplicaron o no.

En el ensayo de Papadopoulos de 2012, se incluyeron
pacientes a los que se les realizo cirugia valvular, revascula-
rizacién coronaria y cirugia de la aorta, con cardioplegia
sanguinea-hematica fria. Se estudiaron 25 pacientes en el
grupo ZBUF y 25 en el grupo control.

Torina, también en 2012, incluy0 a pacientes a los que se
les realiz cirugia de revascularizacién coronaria. En este
caso, con cardioplegia hematica templada. Este ensayo cli-
nico se realizo sobre 60 pacientes, 30 en el grupo experi-
mental y 30 en el grupo control. En este caso, se reportaron
las técnicas de cegamiento realizadas.

Weber en 2011, incluyé pacientes a los que se les realizo
cirugia valvular, revascularizacion coronaria, cirugia de la aor-
tay reintervenciones. La cardioplegia empleada fue sangui-
nea-hematica fria. Este ensayo clinico randomizado estu-
di6 25 pacientes que recibieron técnicas de NMUF y otros
25 en el grupo control.

Zhang Tao en 2009, present? a pacientes a los que se les
realiz6 cirugia de enfermedades congénitas, cirugia valvu-
lar, cirugia de revascularizacion coronaria y pacientes con
defectos en el septo. La cardioplegia empleada fue hematica
fria intermitente anterégrada 4:1. 60 pacientes recibieron
ZBUF y otros 60 fueron incluidos en el grupo control.

En el estudio de Luciani Remo realizado en 2009, se in-
cluyeron pacientes sometidos a cirugia de revasculariza-
cion coronaria. La muestra la formaron 40 pacientes, 20 a
los que se le aplicaron técnicas de CUF y 20 en el grupo con-
trol. No hizo referencia al tipo de cardioplegia empleada
pero si a la estrategia de cegamiento.

Mahrukh Zahoor en 2007, escogio a pacientes a los que
se les realizd cirugia valvular y de revascularizacién coro-
naria. En este caso, emple6 cardioplegia hematica templada
y técnicas de cegamiento. Fueron 50 pacientes a los que
aplicaron técnicas de MUF frente a 46 del grupo control.

Finalmente, Rick A. Kuntz en 2006 dirigi6 su ensayo cli-
nico a pacientes intervenidos de cirugia valvular y revascu-
larizacion coronaria. Se emple6 la técnica de cardioplegia
hematica fria intermitente 4:1. Se reportaron las técnicas de
cegamiento empleadas. En este estudio, 49 pacientes reci-
bieron terapias de CUF y 47 formaron el grupo control.

La mayoria de los estudios mostraron individualmente
un efecto beneficioso significativo de ultrafiltracién en el
aumento del hematocrito”>*344, La Figura 2 muestra el gra-
fico del analisis agrupado para esta variable. Fueron anali-
zados 422 pacientes procedentes de 5 ensayos clinicos.

Se analizaron las diferencias en media del grupo control
menos el grupo experimental y result6 que el grupo control
obtuvo de media un 3,74% menos de hematocrito que el ex-
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perimental, es decir la aplicacion de las técnicas de ultrafil-
traciéon consiguié aumentar el hematocrito un 3,74% de
media con un intervalo de confianza entre 4,54% y 2,94%.

Para el analisis del sangrado acumulado a las 24 horas se
estudiaron 3 ensayos clinicos con un total de 230 pacientes.
La estimacion del efecto combinado demostr6é una dismi-
nucion de la hemorragia postoperatoria de 162 ml / pacien-
te [98,34, 226,52] en pacientes tratados con ultrafiltracion.
Figura 3.

La mayoria de los estudios no mostraron individual-
mente un efecto beneficioso significativo de ultrafiltracion
de la sangre con relacion a la estancia en UCI. La estimacion
combinada, sin embargo, demostr6 una reduccion signifi-
cativa de las horas de estancia en UCI en pacientes tratados
con ultrafiltracién El analisis agrupado incluy6 4 estudios
con 270 pacientes estudiados. Figura 4.

En la diferencia de medias obtenemos que el grupo con-
trol estd de media 0,44 dias mas en la UCL Con un intervalo
de confianza entre 0,26 y 0,62 dias.

Es decir, la aplicacion de técnicas de ultrafiltrado en los
pacientes sometidos a cirugia cardiaca con circulacion extra-
corpérea acorta la estancia en uci en 10,56 horas de media.

DiSCusION

En este meta-analisis se encontr6 que la aplicacion de
las técnicas de ultrafiltraciéon consiguié aumentar el hema-
tocrito un 3,74% de media, resultado medido al finalizar la
intervencion, resultaria interesante contar con analisis de
las mediciones posteriores para valorar si se mantiene esta
tendencia o por el contrario el efecto beneficioso inmediato
se va amortiguando. La estimacion del efecto combinado
demostré una disminucion de la hemorragia postoperato-
ria de 162 ml / paciente en pacientes tratados con ultrafil-
tracion siendo este resultado clinicamente relevante ade-
mas de estadisticamente significativo. Este estudio no ha
analizado la repercusion de la ultrafiltracién sobre el ni-
mero de transfusiones sanguineas pero demuestra que es
una técnica eficaz para disminuir el sangrado y por lo tanto
probablemente lo sea en el ahorro de sangre. Finalmente la
aplicacion de técnicas de ultrafiltrado en los pacientes so-
metidos a cirugia cardiaca con circulaciéon extracorpdrea
acortala estancia en uci en 10,56 horas de media, este resul-
tado se obtiene del analisis combinado de estudios que no
habian obtenido diferencias significativas entre sus grupo
controles y experimentales'®*”* y Whitlock R que si habia
obtenido estancias mas cortas en UCI para los grupos expe-
rimentales, dato que no debiéramos obviar dado la impor-
tancia de realizar una buena gestién que consiga una utili-
zacion eficiente de este caro recurso.

Aunque muchos estudios han informado de beneficios
de ultrafiltracion, esta técnica se utiliza con poca frecuencia
en cirugia cardiaca de adultos. En el meta-analisis de Munir
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Boodhwani et al®, se concluy6 que el uso de ultrafiltracion
en pacientes adultos sometidos a cirugia cardiaca estaba
asociado con un menor uso de productos sanguineos en
aproximadamente 0,7 unidades / paciente. Esto fue apoyado
ademas por una reduccion en el sangrado postoperatorio en
aproximadamente 70 ml/ paciente en los tratados con ultra-
filtracion. Estas diferencias en las transfusiones de sangre y
sangrado fueron mayores en ensayos que aplicaban MUF
frente a CUF, ya que la MUF se puede utilizar para hemocon-
centrar el volumen de sangre, incluso cuando la sangre de la
bomba se ha infundido en el paciente.

Sin embargo Kuratani N. et al,’® en 2011, en un meta-
analisis de ensayos clinicos aleatorios sobre poblacion pe-
diatrica que incluyé ensayos que compararon MUF con
CUF concluy6 que la ventaja de ultrafiltracion modificada
con respecto a la ultrafiltraciéon convencional consiste en
una significativa mejora de las condiciones clinicas en el
periodo postbypass inmediato aumentando la tension arte-
rial media y el hematocrito, pero no obtuvo beneficios so-
bre los parametros de los resultados postoperatorios; (san-
grado por drenajes, horas de ventilacién mecanica y dias de
estancia en UCI) no fueron significativamente estadisticos.

Los beneficios de la ultrafiltracién manifestados en los
ensayos revisados incluyen el aumento hematocrito,s-*283740
la reduccion de los mediadores de la respuesta inflamatoria
circulantes,'** la mejora del rendimiento cardiovascular***
y la mejora de parametros respiratorios.’s3238

El bajo peso corporal en repetidas ocasiones se ha de-
mostrado que es un predictor de transfusiones de sangre
postoperatorias***® debido al aumento relativo de la hemo-
dilucién experimentado por estos pacientes. Aunque nin-
guno de los estudios incluidos en este meta- andlisis evalud
especificamente los beneficios de la UF en pacientes con
bajo peso corporal, es probable que los beneficios de la UF
sean aun mayores en esta poblacién de pacientes donde el
control de la volemia cobra mayor importancia.

Algunos estudios muestran ademds que la hemofiltra-
cién conduce a una reduccién significativa de la proteina
de unién de lipopolisacarido y complejo del complemento
terminal poco después de la cirugia.’ A través de la elimina-
cion de endotoxinas y factor de complemento, la MUF pue-
de ejercer sus efectos beneficiosos en los pacientes de ciru-
gia cardiaca de alto riesgo.

Otros estudios por el contrario concluyen que: la MUF
no es capaz de reducir la respuesta inflamatoria y no mues-
tra clinica efectos beneficiosos después de la CEC en pa-
cientes adultos sometidos a CEC."”

LIMITACIONES

Este estudio tiene varias limitaciones; por un lado los
datos analizados provienen de datos agregados de los ensa-
yos clinicos, hubiera sido 6ptimo poder analizar los datos

REVISTA ESPANOLA DE PERFUSION

29 ‘ NUMERO 61 ® SEGUNDO SEMESTRE DE 2016




individuales. Por otro lado en este estudio, se combinaron
ensayos que evaluaron diferentes métodos de ultrafiltra-
cion, sin embargo, es importante tener en cuenta que exis-
ten diferencias fundamentales entre técnicas de ultrafiltra-
cioén convencional y modificadas.

Este meta-analisis ha sintetizado la evidencia a partir de
7 ensayos clinicos aleatorios que evaluaron los efectos de la
ultrafiltracion en pacientes quirtirgicos cardiacos adultos. A
pesar de limitaciones anteriormente expuestas, el balance
de la evidencia parece indicar un efecto beneficioso de ul-
trafiltracion en el hematocrito, el sangrado postoperatorio e
incluso reducir levemente la estancia en UCI.Se necesitan
mas ensayos clinicos aleatorios para definir con claridad los
beneficios del tratamiento y para identificar subgrupos de
pacientes en los cuales el beneficio es mayor.

CONCLUSIONES

El uso de ultrafiltracion se asocia con un aumento de las
cifras de hematocrito tras la cirugia, una reduccioén de san-
grado postoperatorio y una disminucion de la estancia en
UCI en pacientes adultos sometidos a cirugia cardiaca con
circulacion extracorporea.
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Tabla I. Valores de los parametros registrados durante la circulacidn extracorpérea

N° Autor Afio Resumen resultados

Estudio retrospectivo.
2 grupos: Grupo A (CUF convencional, n= 130] y Grupo B(CUF modificada n=171]).

Reginaldo } ) ) L I ! . }
Wa6 Pergeira de Castro | 2006 Variables de resultado: Hematocrito, INR, plaquetas, transfusiones, creatinina, volumen diuresis, estancia en UCI, dias VM y drogas vasoactivas.
talz Conclusiones: La terapia CUF con la modificacion técnica no fue mejor que CUF convencional, porque a pesar de la elevacién del hematocrito
etal. . . . . )
después del bypass, causé mayor sangrado postoperatorio con una mayor necesidad de transfusiones de sangre y estancias mas largas en el
hospital.
Estudio multicéntrico randomizado prospectivo.
3 grupos: MUF 1omin + CUF (n=20), MUF 15min + CUF (n=20) y MUF 20min + CUF (n=20).
Ttirksz Auda Variables de resultado: Compliance, capacidad de intercambio de gases, parametros hemodinamicos, inotrépicos, sangrado, transfusiones,
trkdz . o . i )
4 ctalss Y 2014 hematocrito, dias VM, estancia hospitalaria y estancia en UCI.

’ Conclusiones: La ultrafiltracién modificada mejoré la compliance pulmonar y el intercambio gaseoso en todos los grupos. El aumento de
hematocrito y niveles de presién sanguinea, también se observaron con la MUF. Sin embargo, la duracién extendida de modificar ultrafiltracién no
tuvo un impacto significativo en la duracién de la intubacién o en la estancia en la UCI.

Ensayo clinico randomizado.
Mohanlall R 2 grupos.: CUF + AVMUF (n=30) y CUF + VAMUF (n=30)
8 tal® " 2014 Variables de resultado: lones, acido Urico, dias en UCI, hospitalizacién, balance de liquidos, frecuencia cardiaca, presion arterial media, presién
etal. . . .
venosa central, parametros gasométricos, hematocrito, hemoglobina, plaquetas, lactato. ..
Conclusién: Los resultados demuestran que VAMUF es una técnica mas fisioldgica que AVMUF
Ensayo clinico prospectivo aleatorizado.
2 grupos: N-MUF (n=2 Control (n=25).
Papadopoulos N. g_ P (n=25)y . (n=2s) . . N . . ; -
19 ctalss 2012 Variables de resultado: Interleuquinas, TNF, reintervenciones, Insuficiencia renal, dosis vasopresores, lactato, sangrado, estancia en UCl y hospitalaria.

’ Conclusiones: La terapia N- MUF conduce a una reduccién significativa de la proteina de unién de lipopolisacérido y complejo terminal del
complemento y se asocid con la menores pérdidas sanguineas y concentraciones de lactato mas bajas postoperatorias poco después de la cirugia.
Ensayo clinico aleatorio.

Whitlock R 2 grupos: Sangre procesada (n=9g) y Grupo control (n=98]).
i X ; X .
22 tal 2013 Variables de resultado: Hematocrito, transfusiones y sangrado.
etal. ” o ) . N o o .
Conclusién: La ultrafiltracion del volumen residual en la CEC adultos sometidos a cirugia de revascularizacién coronaria aislada no hace reducir la
necesidad de transfusién o sangrado.
Meta-analisis a través de ensayos controlados aleatorios. Adultos y pediatria.
Incluye ensayos que realizan Z-BUF.
27 X.Zhuetal.® 2012 . Y yosq L. R, - .
Variables de resultado: Duracidn ventilacion mecénica, estancia en UCI.
Conclusién: Los beneficios de la Z - BUF no son aparentes, segun el informe. Nuevos estudios serdn necesarios.
Ensayo clinico aleatorizado.
2 grupos: MUF (n=15) y Grupo control (n=15).
5 Torina et al. 5012 Variables de resultado: Gradiente 02, transfusiones, sangrado, IC, hematocrito, lactato, plaquetas, creatinina, APTT, INR, leucocitos, dias UCI, dias
9 ' hospitalizacién, IL-6, p selectina, TNF.
Conclusiones: El uso de MUF se asocid con un aumento de la respuesta inflamatoria, menor sangrado por los tubos de drenaje y menos
transfusiones de sangre en adultos sometidos a cirugia de revascularizacién coronaria.
Meta analisis de ensayos controlados aleatorios. Incluye ensayos que comparan MUF con CUF en poblacidn pediatrica.
Kuratani N Variables de resultado: Hematocrito, tensién arterial media, sangrado por drenajes, horas de ventilacién mecdnica y dias de estancia en UCI.
uratani N. . . . L. . . L. . . PP .
37 etal 2011 Conclusiones: La ventaja de ultrafiltracién modificada con respecto a la ultrafiltracién convencional consiste en una significativa mejora de
’ las condiciones clinicas en el periodo postbypass inmediato. Los pardmetros de los resultados postoperatorios no fueron significativamente
estadisticos.
Ensayo clinico prospectivo aleatorizado.
A 2 grupos: Grupo control (n=2 Grupo N-MUF (n=25].
Friedrich Weber grup P (n=25) y Grup (n=25)

40 Cetal 2011 Variables de resultado: PH, calcio, temperatura, hematocrito, plaquetas, fibrinégeno, INR, APTT y tromboelastometria.
' ' Conclusiones: N-MUF mejord la agregacion plaquetaria y en general redujo la pérdida de sangre postoperatoria en una significativa manera. Sin
embargo, la realizacién de N-MUF no dio lugar a la menor necesidad de transfusion postoperatoria.

Ensayo clinico randomizado.

2 grupos: Ultrafiltracion (n=20) y Control (n=20).

48 Wang J. et al.* 2010 Variables de resultado: IL-6, IL-10, TNF, troponina y niveles de propofol.

Conclusiones: Los niveles sanguineos de troponina |, TNF-a, IL 6 e IL 10 después de la cirugia fueron significativamente mas bajos en el grupo
Z-BUF que en el control después del fin del bypass.

Ensayo clinico aleatorizado.

Munir 2 grupos: MUF (n=2g] y Grupo control (n=36)
50 Boodhwani 2010 Variables de resultado: Hemoglobina, dosis vasopresores y transfusién de hemoderivados.
etal® Conclusiones: La ultrafiltracion modificada fue eficaz para la hemoconcentracién después de bypass cardiopulmonar en pacientes de bajo peso

corporal, pero se asocia con una mayor necesidad de vasopresores.
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N° Autor Ano Resumen resultados
Ensayo clinico aleatorizado/randomizado.
2 grupos: Grupo Z-BUF (n=60) y Grupo control (n=60])
Variables de resultado: Volumen diuresis, balance de liquidos, volumen cellsaber, transfusiones, hematocrito, lactato, glucosa y balance urémico

52 Zhang Tao etal.®® | 2009 nitrogenado (BUN).

Conclusiones: La terapia Z-BUF durante la derivacién cardiopulmonar puede disminuir eficazmente la morbilidad hospitalaria de los pacientes y
el volumen de transfusién de sangre; también puede promover la recuperacién postoperatoria precoz de los pacientes. La aplicacién rutinaria de
7 BUF ultrafiltracion durante las operaciones cardiacas adultas no deberia ser necesario, pero la técnica debe ser comparado con otra.

Revisién retrospectiva de estudio prospectivo aleatorizado.

Mauermann 3 grupos: Grupo de control (n=62), grupo de hemofiltracion (n=64) y grupo al que se le administraron esteroides (n=59).

55 William . et al.® 2009 Variables de resultado: Fibrilacién auricular (FA).

Conclusiones: Los cortico-esteroides peri-operatorios o el uso de la hemofiltracién durante la CEC no disminuyé la incidencia de FA tras la cirugia
cardiaca.

Estudio prospectivo no randomizado.

3 grupos: Grupo A (Cirugfa extracorpérea -CEC- con CVVH n=40); Grupo B (CEC sin CVVH n=44) y Grupo C (sin CEC n=40).

<6 Roscitano 2009 Variables de resultado: Fraccién de filtrado glomerular y fallo renal.

Antonio et al.3* Conclusiones: El andlisis multivariado mostré que la hemofiltracién intraoperatoria en la cirugia sin bomba protege la funcién renal
postoperatoria. Los factores de riesgo independientes para la disfuncién renal postoperatoria fueron afios > 70, fraccién eyeccién ventriculo
izquierdo <35%, y la tasa de filtracion glomerular preoperatoria.

Ensayo clinico randomizado.
2 grupos: Grupo control (n=20) y Grupo CHHV (n=20]).

58 Luciani Remo 2009 Variables de resultado: Bicarbonato, reintervenciones, dafio neuroldgico, presién arterial media, sangrado, plaquetas, fibrinégeno, Sat02, PH,

etal’? estancia en UCl y duracién media de ventilacién mecanica (VAM).

Conclusiones: El analisis de las variables postoperatorias mostré una reduccién significativa de VAM en el grupo tratado y la estancia en la UCI El
uso de CVVH intraoperatoria durante bypass cardiopulmonar se asocia con una menor morbilidad postoperatoria temprana.

Ensayo clinico randomizado.

3 grupos: Grupo M (manitol, n=17}, Grupo H (hemofiltracion, n=17) y Grupo C (control, n=11]).

Variables de resultado: IL-10 y TNF

63 ZiegelerS.etal®® | 2009 Conclusiones: No se observaron diferencias significativas en cuanto la expresién de HLA-DR o la liberacién de citoquinas que se pudieran
demostrar. Este estudio muestra que la supresion de la respuesta inmune estimulada después de la CEC puede potencialmente ser aliviada por
el manitol o la hemofiltracién en un grupo experimental. Los datos muestran que esta depresién de la respuesta inmune podria afectar el curso
postoperatorio de los pacientes.

Ensayo clinico aleatorizado prospectivo.
2 grupos: MUF (n=10) y No MUF (n=g].
Variables de resultado: Valores de tromboelastografia, hemoglobina y plaquetas, balance de liquidos, unidades procesadas por cell-saber y

68 Steffens Thomas 2008 sangrado por drenajes.

G.etal3* Conclusiones: No hubo diferencia estadistica en 24 horas en salidas por tubo de térax, los valores tromboelastégrafo, o transfusiones en
cualquier punto de tiempo entre la MUF y no-MUF. Hubo una diferencia significativa entre MUF y no-MUF en el nimero de unidades de rescate de
células autdlogas procesadas. Existid una diferencia significativa en las unidades de sangre procesada autdlogas al final del procedimiento y de
equilibrio de liquidos, lo cual puede indicar que la MUF es beneficioso para los pacientes.

Ensayo clinico aleatorizado.

Ghassan s, 2 grupos: Grupo A (hemofiltracion n=40) y Grupo B (no hemofiltracién n=3g).

69 Musleh et al.3 2008 Variables de resultado: Interleuquinas, creatinina y urea.

Conclusiones: La hemofiltracién durante la circulacién extracorpérea no tiene un efecto protector sobre la funcidn renal postoperatoria. La
hemofiltracién no tiene ningln efecto sobre el nivel de IL6 y IL10.
Ensayo clinico aleatorizado.

Antunes Nilson 2 grupos: Grupo | (no uItrafiItracién n=20) y Grupo Il (ultrafiltracion n=20).

74 etal® 2008 Variables de resultado: Interleuquinas. TNF, SOFA score.

Conclusiones: La ultrafiltracién con el tipo de filtro utilizado en este estudio no tuvo ningln efecto en la disfuncién organica y debe ser utilizado
sélo para el control de la volemia en los pacientes que se someten a bypass cardiopulmonar.
Ensayo clinico aleatorizado.

Mahrukh Zahoor 2 g'rupos: MUF (n=50] y Control [.n:46]. ' 3 ,

8o etal 2007 Variables de resultado: Hemoglobina, hematocrito y transfusién de concentrados de hematies y plasma.

Conclusiones: La ultrafiltracién modificada es un procedimiento seguro que logra con éxito la hemoconcentracién, disminuye la pérdida de sangre
y la necesidad de transfusién después de la cirugfa cardiaca en la poblacién adulta.

Ensayo clinico aleatorizado. Poblacion pediatrica.

2 grupos: Grupo control (CUF n=10) y Grupo ensayo (CUF + ZBUF n=10).

Variables de resultado: Procalcitonina (PCT), horas de ventilacién mecénica, compliance, PaCo2, indice de oxigenacion, dif. entre oxigenacion
alveolar y arterial.

84 LouSongetal.® | 2007 Conclusiones: La PCT se redujo en el grupo de ensayo entre 12 hy 48 h después de la operacién, pero las diferencias no fueron significativas. EI
tiempo de intubacién fue menor en el grupo de prueba. Se encontré una correlacién positiva entre el pico concentracién de PCT y el tiempo de
intubacién. ZBUF parecié mejorar la ventilacién y acortar el tiempo de intubacién. La mejora de la funcién respiratoria puede ser debido a la menor
concentracion en plasma de PCT.
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Difusidn

N° Autor Afio Resumen resultados

Estudio retrospectivo. Poblacién pediatrica.
2 grupos: Grupo CHDF + MUF (n=60) y Grupo HF + MUF (n=60).
Naoki Yoshimura Variables de resultado: Requerimiento de bicarbonato, produccién de orina, concentracién de lactato, dosis de inotrépicos, duracién de ventilacién

2 200 . .

9 etal.®® ’ mecénica y estancia en UCI.
Conclusiones: Esta estrategia terapéutica puede conferir una ventaja en el mantenimiento de las condiciones mas fisiolégicas durante el bypass
cardiopulmonar en los bebés pequefios.
Ensayo clinico aleatorizado. Poblacién pediatrica.
2 grupos: Grupo | (CUF n=15) y Grupo Il (CUF + MUF n=15).

6 Naresh Kumar 200 Variables de resultado: Fraccién de eyeccidn, frecuencia cardiaca, presién arterial, presién venosa central, hematocrito, sangrado por tubos

9 Aggarwal et al.*® ’ toracicos, horas de ventilacién mecénica y dias de estancia en UCI.
Conclusiones: La ultrafiltracién combinada tiene un efecto beneficioso hemodindmica con mejoria de la FE y la FAC. Eso mejora el hematocrito y
disminuye el drenado por el drenaje toracico.
Estudio retrospectivo. Poblacién pediatrica.

. X 2 grupos: C (CUF n=1 M (MUF n=15]).
Shin Taabayashi g_ P ( sJyM( . 5,] » : .
97 2007 Variables de resultado: Frecuencia cardiaca, presién venosa central y dosis de dopamina.

etal4 . . L . - -
Conclusiones: No se han demostrado correlaciones entre los aumentos de la presion arterial y de hematocrito. Estos resultados indican que la

hemoconcentracién no es la causa principal del aumento de la presién arterial durante la MUF

Ensayo clinico randomizado. Poblacién pediatrica.

4 grupos: C (MUF convencional n=40), H (MUF de alto flujo n=40), P (MUF con elevada presion negativa n=40) y L (MUF de larga duracion
n=40).

Variables de resultado: Hematocrito, frecuencia cardiaca, presion arterial sistélica, IL-6 y TNF.

102 | WeiWangetal®* | 2007 Conclusiones: Los cambios en el peso corporal, la frecuencia cardiaca, la presién arterial, y el hematocrito fueron similares en todos los grupos.
El aumento de la extensién de la mediadores de la inflamacién era un poco menor en el grupo L. La ultrafiltracién modificada puede revertir

y mejorar la hemodilucién, la funcién cardiaca, incluso con alta velocidad de flujo o presién negativa. Aunque la prolongacién de la duracién

de MUF puede rebajar la concentracién de algiin mediador inflamatorio, no tuvo ninguin efecto evidente en los pacientes en la recuperacién
postoperatoria.

Ensayo clinico randomizado, poblacién pediétrica.
3 grupos: D (CUF dilucional n=1g), M (MUF n=20], B (MUF+CUF n=21).

104 Glyn D. Wiliams 5006 Variable§ de resultado: D}Jracién venti!acién.mecénica, duracién de los drer\ajeé, \ransfusiou'-nes ydias d.e'hospitaliz'acién.
etal® Conclusiones: No hubo ninguna ventaja clinica en la combinacién de ultrafiltracién convencional y modificada. Debido a que los resultados
clinicos fueron similares en todos los grupos, la relacién de los riesgos de las estrategias de ultrafiltracion puede influir en la eleccién de la
técnica.
Ensayo clinico randomizado.
2 grupos: CUF (n=49) y grupo control No CUF (n=47)
107 Rick A. Kuntz 2006 Variables de resultado: Hematocrito, transfusién de concentrados de hematies, balance de liquidos, creatinina, presién arterial media y volumen
etal.# de orina.

Conclusiones: CUF agresiva puede ser utilizado con seguridad durante el bypass cardiopulmonar en la poblacién adulta para reducir la
acumulacién de liquido y elevar el hematocrito de derivacién sin afectar de bypass o la produccién de orina intraoperatoria.

Tabla Il. Caracteristicas de los estudios incluidos en el meta-analisis
. Tipo de - L . . .
Ano R Procedimiento quirdrgicor Cardioplegiao Cegamientor N
tratamiento

Cirugia valvular, larizaci6 ia y cirugf .

Papadopoulos 2012 NMUF — Control Irugta valvuiar, revascuianizacion coronaria y cirugia Sanguinea-hematica fria No reportado 25+25
de la aorta.

Torina 2012 MUF — Control Cirugia de revascularizacién coronaria. Sanguinea-hematica templada Si 30+30
Cirugfa valvular, larizaci6 ia, cirugf .

Weber 2011 NMUF — Control rugfa vaivu 'ar revasc.u arizacion corenaria, cirugfa Sanguinea-hematica fria No reportado 25+25
de la aorta, reintervenciones.
Cirugia enfermedades congénitas, cirugia valvular, cirugia | Hemdtica fria intermitente

Zhang Tao 2009 ZBUF — Control 8 L 8 . g g . No reportado 60+60
de revascularizacion coronaria y efectos del septo. anterégrada 4:1

Luciani Remo 2009 | CUF - Control Cirugia de revascularizacién coronaria. No especifica Si 20+20

Mahrukh Zahoor | 2007 MUF — Control Cirugfa valvular y de revascularizacién coronaria. Sanguinea-hematica templada Si 50+46

Rick A. Kuntz 2006 CUF — Control Cirugia valvular y de revascularizacién coronaria. Hematica fria intermitente 4:1 Si 49+47

Total 512
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