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RESUMEN

Se evalud la efectividad de la hemodilucién normovolémica inducida como coadyuvante
en el tratamiento de 142 pacientes con claudicacién intermitente, atendidos en el
Hospital Clinicoquirdrgico Docente “Dr. Joaquin Castillo Duany” de Santiago de Cuba en
un decenio y para lo cual se realizd una investigacion de tipo experimental, longitudinal
y prospectiva. En las primeras 6 semanas de tratados, 77,5 % de los integrantes del
grupo de estudio habian mejorado clinicamente y asi se mantenian 63,9 % de ellos al
afo, en contraste con los del grupo control, quienes apenas experimentaron algin
cambio favorable en su estado; resultados demostrativos de un alto grado de
confiabilidad de la terapéutica como alternativa para aumentar la distancia de
claudicacion a la marcha, a partir de mejoras en las caracteristicas hemorreoldgicas.

Palabras clave: claudicacion intermitente, aterosclerosis, hemodilucion normovolémica
inducida.

ABSTRACT

The effectiveness of the induced normovolemic hemodilution as a coadjuvant in the
treatment of 142 patients with intermittent claudication, attended at “Dr. Joaquin Castillo
Duany” Teaching Clinical Surgical Hospital from Santiago de Cuba in a decade was
evaluated. An experimental, longitudinal, and prospective investigation was carried out
for this purpose. In the first 6 weeks of treatment, 77,5 % of the study group had a
clinical improvement and 63,9 % of them maintain this improvement after a year, in
contrast with those of the control group who hardly experienced some favorable change
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in their condition. These results demonstrate a high degree of reliability of the therapy
as an alternative to increase the distance of gait claudication, from improvements in the
hemorrheologic characteristics.

Key words: intermittent claudication, atherosclerosis, induced normovolemic
hemodilution.

INTRODUCCION

La claudicacién intermitente es la manifestacion clinica mas comun de la afeccion
aterotrombdtica de los miembros inferiores, conocida como enfermedad arterial
periférica. Ocurre en alrededor de 5 % de los hombres de 50 afios; y aunque en algunos
los sintomas y signos son generalmente estables durante un lustro, en otros progresan e
incluso en 1 de cada 20 se impone amputar un miembro por la aparicion de gangrena.

Al respecto, varios factores han sido relacionados con la ocurrencia de ese proceso, entre
los cuales sobresalen el tabaquismo, la hipertension arterial, la diabetes mellitus, las
hiperlipidemias y el estrés; pero lo cierto es que hoy, tanto por sus antecedentes como
patogenia, condiciones de riesgo y diversidad terapéutica, la claudicacion intermitente
ha adquirido “personalidad propia”. *™*

De hecho, la conducta médica se sustenta en importantes elementos como: educacién
sobre la causa de la enfermedad, eliminacién o disminucidn de los factores de riesgo y
tratamiento especifico basado en ejercicios fisicos y prescripcion de medicamentos, entre
los cuales se incluyen los vasodilatadores, los antiagregantes plaquetarios, los
anticoagulantes, los fibrinoliticos, los farmacos con propiedades hemorreolégicas, los
estimuladores de la angiogénesis y la combinacion de procedimientos. Las
intervenciones quirurgicas, que contemplan las arteriales directas e indirecta, la
hiperemiante y la endovascular, no son las preferidas actualmente por la mayoria de los
especialistas, lo cual apunta hacia el método clinico como el mecanismo de eleccién. ®

A partir de finales de la década del 70 comenzaron a aparecer en la bibliografia médica
europea, particularmente en la de los Paises Bajos, diversos estudios donde se habia
utilizado la hemodilucién normovolémica inducida con resultados alentadores en cuanto a
una considerable mejoria del flujo en personas afectadas por dolencias de origen
vascular (flegmasia cerllea dolens, accidentes encefélicos trombdticos, lesiones de
miembros por congelacion y otras), en cuyos textos se planteaba ademas la estrecha
relacion existente entre la resistencia y la viscosidad sanguinea, asi como también que la
presidn ejercida por la circulacion de la sangre a través del capilar es directamente
proporcional a la concentracion de eritrocitos en el mencionado liquido. De ello se
desprende que la reduccidn de la viscosidad sanguinea lograda con la hemodilucion,
puede debilitar ostensiblemente la “agresividad” de las lesiones vasculares que
evolucionan con resistencia periférica elevada, por lo cual la técnica seria muy
beneficioséa en todos aquellos procesos donde se presente hiperviscosidad o hipertonia
vascular.

La hemodilucién tiene un amplio campo de indicaciones médicas y quirdrgicas, dirigidas a
optimizar el transporte de oxigeno, convertir al paciente en su propio donante de sangre
para evitar los riesgos de una transfusion y mejorar la hemodinamica durante las
intervenciones. Numerosas enfermedades, desde la ansiedad hasta la claudicacion
intermitente, se asocian a parametros reoldgicos anormales; ahora bien, en muchos
casos resulta dudoso si estos son la causa o el efecto de la enfermedad, pero es
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innegable que la hemodilucién inducida mejora marcadamente el cuadro clinico en
ciertas alteraciones reoldgicas e incluso de manera espectacular en algunos enfermos.

Asimismo, la combinacion de procederes (médico y conservador) se considera valida
para tratar a personas con claudicacién intermitente, partiendo del fundamentado
aprovechamiento de las utilidades de cada técnica, especialmente cuando las condiciones
econdmicas no son las ideales para emplear las mas costosas, de donde se infiere que la
hemodilucién constituye una alternativa de gran valor, provechosa no solo para el
paciente, sino para las instituciones sanitarias del segundo nivel de atencién, lo cual
justificé evaluar la efectividad de la hemodilucién normovolémica inducida como
coadyuvante en el tratamiento de pacientes con claudicacion intermitente o a la marcha.

METODOS

Se realiz6 una investigacién experimental, longitudinal y prospectiva de 142 pacientes
con diagnéstico de claudicacién intermitente o a la marcha, sin criterio de intervencién
quirargica, remitidos a la consulta de Hemodilucién del Hospital Clinicoquirtrgico Docente
“Dr. Joaquin Castillo Duany” de Santiago de Cuba en un periodo de 10 afos.

Para seleccionar la muestra se tuvieron en cuenta los siguientes criterios:

- Criterio para el diagndstico: Pacientes con claudicacién a la marcha, sin pulsos en el
examen fisico, que se correspondiese con la localizacion del dolor

- Criterios de inclusion: Pacientes de 40 a 79 afios, afectados por claudicacion a la
marcha con menos de 400 metros, que ademas de corresponderse con la localizaciéon
del dolor, mostrasen obstrucciones multiples o extensas en la arteriografia y hubiesen
aceptado participar en el estudio de forma voluntaria, convencidos de que se
garantizaria la confidencialidad de sus datos.

- Criterios de exclusidon: Pacientes con trastornos mentales, que no cooperaran con el
tratamiento; embarazadas y puérperas; hematocrito inicial por debajo de 0,40 vol %
en el hombre y 0,38 vol % en la mujer; pacientes con descompensacion aguda de
enfermedades cronicas (diabetes mellitus e insuficiencia renal, cardiaca y hepatica) y
con trastornos de la coagulacién.

- Criterios de salida del tratamiento: Abandono voluntario, aparicidén de algun criterio de
exclusidn durante el estudio, fallecimiento y ocurrencia de eventos adversos graves.
Estos pacientes se incluyeron en el procesamiento estadistico y se les aplico la ley de
maxima intencién.

Para la asignacion de los pacientes al plan terapéutico se utilizd una lista aleatoria,
confeccionada automaticamente en un ordenador con el Sistema de Asignacidn Aleatoria
(ASAL), elaborado en el Hospital "Hermanos Ameijeiras” de La Habana en 1991; y asi
formaron parte de uno u otro grupo: control (I) o de estudio (II).

Grupos de tratamiento

Una vez seleccionados los pacientes para la investigacién, fueron asignados
aleatoriamente a cada modalidad terapéutica:

e Grupo I. Tratamiento convencional

Vasodilatadores: Acido nicotinico (150 mg diarios, divididos en 3 dosis)
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Antiagregantes plaquetarios: Aspirina (125 mg diarios). Cuando no se tolerd
o estuvo contraindicada, se prescribieron 150 mg de dipiridamol al dia,
distribuidos en 3 dosis.

Se recomendd al paciente que caminara, pero sin ser supervisado por el
investigador (régimen de marcha no controlada).

e Grupo II. Tratamiento convencional con hemodilucién normovolémica inducida como
coadyuvante, calculando el volumen segun el normograma de Cross y
Messmer.

- Distancia de claudicacién: Es aquella en la que se produce la claudicacion absoluta a la
marcha, que obliga al enfermo a detenerse. Se midid en metros en una superficie
plana previamente marcada, a 120 pasos por minuto (30 pasos en 15 segundos),
controlado por el investigador a través de un crondémetro. En cada caso, la medicion se
realizé en 2 ocasiones, con 15 minutos de intervalo entre ambas; luego los valores se
promediaron y el finalmente obtenido fue el considerado como la distancia de
claudicacidn. Esos resultados se clasificaron en 3 categorias:

e Severos: claudicacion antes de los 100 metros
e Moderados: entre 100 - 200 metros
e Ligeros: entre 201 - 400 metros

- Criterio principal de evaluacion de la eficacia

La respuesta clinica se catalogd como exitosa cuando la hemodilucion aumenté la
distancia de claudicacion en mas de 50 % en relacidn con la inicial segin Cameron et
al, citados por Rimbaua. ’ Se evalud segun la escala de:

e Mejorados: La distancia de claudicacion aumenté en 50 % o mas con respecto a la

inicial.
e Igual: La distancia de claudicacion se incrementd en menos de 50 % en comparacion
con la inicial.

e Empeorados: La distancia de claudicacién disminuyd.

La investigacion estuvo justificada desde el punto de vista ético, puesto que se efectud
siguiendo los principios establecidos en la Declaracion de Helsinki, modificados en Hong
Kong en 1989, teniendo en cuenta que el procedimiento de hemodilucidn normovolémica
inducida es seguro y con escasas complicaciones, segln ha sido demostrado en
experiencias previas. %°

RESULTADOS
En la figura 1 se registran los resultados comparados con el grupo control, donde se

corrobora que 93,0 % de los pacientes se mantuvieron igual y 7,0 % empeoraron, en
consonancia con el desarrollo normal de ese proceso morboso.
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Figura 1. Resultado final segun grupo de tratamiento

En el grupo de estudio, 55 de sus integrantes (77,5 %) evolucionaron satisfactoriamente
al aumentar la distancia de claudicacién en mas de la mitad de la que existia al inicio,
por lo que hubo un alto indice de mejoria después del tratamiento. Un paciente (1,4 %)
empeorod, puesto que presentaba claudicacion severa y tenia afectado el sector

femoropopliteo; y 21,1 % se mantuvieron igual, como muestra de la utilidad del plan
terapéutico.

De los 31 diabéticos en total, 19 incrementaron su distancia de claudicacién en 50,5
metros.

En el grupo control, 89,0 % permanecieron igual y uno mejord, pero como siempre se
mantuvieron efectuando ejercicios, la distancia de claudicacion se incrementé en mayor
medida.

Por otra parte, en los que continuaron incluidos en la investigacion, la técnica persiguio
mantener el hematocrito en 32 vol % y solo 5 pacientes empeoraron. A una paciente se
le realizé un puente aortobifemoral y a un enfermo con oclusién femoropoplitea -- que
evoluciono hacia la necrosis isquémica del quinto artejo -- fue necesario efectuarle
simpatectomia lumbar y desarticulacién, mientras en otros 3 se ejecutaron amputaciones
(1 con oclusién aortoiliaca y 2 con oclusion femoropoplitea).

El resultado de la evolucion clinica al afo de tratamiento (figura 2) reveld que de los 61
pacientes, 10 no acudieron a la consulta programada por diversas causas: abandono de
la terapia o decision de ser operados; de los restantes, 39 siguieron mejorados (63,9 %)

y 17 igual, pero necesitando como promedio 3 hemodiluciones en el transcurso de ese
tiempo.
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Figura 2. Evaluacion al afio de tratamiento

Por ultimo se analizé cémo evolucionaron los pacientes con hemodiluciones durante las 6
semanas de tratados, en correspondencia con las medias de entrada del hematocrito y la
distancia de claudicacion, respectivamente, una vez hemodiluido (figura 3); relacion
lineal e inversamente proporcional entre ambas, pues a medida que disminuia la
primera, aumentaba la segunda.
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Figura 3. Correlacion hematocrito/distancia de claudicacion
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DISCUSION

Los resultados comparados y registrados entre los grupos de estudio y control indican
gue si se parte del hecho de que todos los pacientes presentan una claudicacion
intermitente por la aterosclerosis obliterante, que es una afeccién crénica, este grupo no
debe experimentar mejorias evidentes.

Kosclelny et al ° realizaron en Alemania, en el 2000, un estudio dirigido a la consecucién
de ese mismo objetivo, donde todos incrementaron la distancia de claudicacién, con una
media de 82 metros a los 18 dias de la técnica, ademas de lo cual la agregacion
eritrocitaria decrecié en 16 % durante el tratamiento y en 8 % inmediatamente después
de aplicar el método. Esos autores, ademas de haber demostrado que la viscosidad del
plasma es proporcional a la de la sangre y a las cifras de hematocrito -- hallazgo que no
difiere de lo observado en este estudio --, aseguran que la agregacién eritrocitaria es un
fendmeno fisioldgico dado por la formacion reversible de conglomerados de células rojas,
lo cual se ve cuantitativo o cualitativamente incrementado por circunstancias patoldgicas
dependientes del hematocrito, de modo que el valor de este puede ser utilizado para
medir la agregacién de eritrocitos.

En la presente serie, el aumento en la distancia de claudicacion fue de 66,42 metros
como valor promedio; muestra de resultados favorables a medida que el hematocrito
disminuia, con una media de 12,35, que al compararla con la agregacién plaquetaria
sefialada por Kosclelny et al, ° correspondié a 25,5 % y la mejoria en la distancia de
claudicacion se logré aproximadamente a los 25 dias, lo cual revela que no hubo grandes
diferencias con lo encontrado por ese grupo de trabajo, que devino otra opinidn positiva
sobre el tratamiento, como bien aparece ilustrado en la figura 4.
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60 —j
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Figura 4. Comparacidon entre lo hallado por los propios autores y Kosclenly et al

Urge et al ® estudié igualmente la hemodilucién en la claudicacién intermitente, pero
escogié a 37 pacientes con diabetes mellitus de tipo II, en cuyas angiografias podia
comprobarse una acentuada oclusién, sin posibilidad quirdrgica; pero en coordinacion
con el cirujano vascular se realizé hemodilucidn normovolémica, utilizando Hydroxyethyl
al 10 %, y se logrd una reduccion del hematocrito de 0,435 a 0,41 en contraste con el
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grupo basal, ademas de cuantificarse la distancia de claudicacidon antes y después de la
hemodilucién para poder relacionarla con la disminucién del hematocrito. El resultado
mostro sus efectos después de la sexta semana, con un incremento de la distancia de
claudicacion de 51 %, altamente significativa, que se elevd de 55,7 metros a 84,6, o
sea, una diferencia de 30. A las 6 semanas del estudio, los parametros no
experimentaron cambios significativos, lo cual coincide con esta investigacién en
diabéticos y no diabéticos (figura 5).
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Figura 5. Comparacién entre lo hallado por los propios autores y Urge et al

Urge et al ® y Kosclelny et al ° hallaron que sus pacientes habian mejorado a los 18 dias,
aproximadamente, después de finalizado el tratamiento con Hidroxyethyl para producir la
hemodilucién y del cual en numerosos trabajos °!! se han demostrado resultados mas
favorables en contraste con el dextran, dados por su peso molecular, asi como efectos
hemodinamico, hemorreoldgico y hemostatico dependientes de su metabolismo, tiempo
de vida, excrecién y diferentes concentraciones; no obstante, a juicio de los autores de
este articulo, la diferencia entre ambos farmacos es poco significativa.

En varios estudios se ha comprobado la efectividad terapéutica de la hemodilucién; por
ejemplo, en Moscu (1998), Mamurov !? confirmé que la aplicacién de la técnica en 51
pacientes con enfermedad de Raynaud, eliminé el dolor en 78,4 % de ellos y lo mitigd
considerablemente en 21 %; pero también mejoraron clinicamente las Ulceras necroéticas
en las falanges distales en 7 de los 10 que las presentaban, lo cual valida el
procedimiento como la terapia ideal para combatir esta afeccién.

Por otra parte, en Washington, Atchabahian y Masquelet '3 previnieron la trombosis con
microcirugia en 14 de los 20 operados, quienes no se trombosaron sin hemodilucion, asi
como en 19 de los 20 al utilizar el método; resultados que avalan su eficacia para tratar
a pacientes con enfermedad vascular oclusiva.

En investigaciones actuales *!7 se sefiala que la hemodilucién es una alternativa valida
no solo en personas con trastornos vasculares periféricos, sino afectadas por otros
padecimientos en los cuales la calidad de la sangre constituye un aspecto fundamental;
de esa forma Lao et al, ** en una universidad de China, investigaron los efectos de la
hemodilucidon en 21 individuos con afeccion hepatica cronica, que accedieron
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voluntariamente a participar en la experiencia. A tales efectos dividieron a los pacientes
en 2 grupos: uno de estudio con 11 y el otro de control con 10; en los integrantes del
primero redujeron las cifras de hematocrito a 35, 25 y 20 % y examinaron diferentes
parametros ademas de este, tales como la viscosidad de la sangre y del plasma y el
indice de agregacién de células rojas. Después del estudio, los valores de las 2 Gltimas
disminuyeron significativamente, de donde infirieron que la hemodilucién mejora la
oxigenacion en la célula hepatica.

Freitag et al, 1° del Hospital Universitario de Hamberg (Alemania), preconizan el uso de la
hemodilucién normovolémica asociada a una hemoglobina bovina HBOC-301 en el
tratamiento de pacientes con pancreatitis edematosa que evoluciona hacia la necrosis.
Ellos demostraron un aumento de la oxigenacidon en la microcirculacion pancreatica en 39
cerdos al compararlos a las 6 horas de la hemodilucidn y observarlos durante 6 dias,
después de lo cual fueron “sacrificados” para estudiar sus pancreas, en cuyos 6rganos se
encontré edema, inflamacion y necrosis grasa a las 6 semanas, en mayor escala en los
hemodiluidos con solucién de Ringers, luego en los que se empled Hydroxyethyl
solamente y menos en los que se utilizé ese ultimo farmaco mas la citada hemoglobina.

Bollini et al, ' del Departamento de Ciencias Fisioldgicas (Argentina), investigaron a
embarazadas en el segundo trimestre de la gravidez y hallé una disminucion de la
deformidad eritrocitaria, asi como incremento de la viscosidad del plasma, de la
agregacion eritrocitaria y del fibrinébgeno, de modo que le confirieron importancia a la
hemodilucién en este periodo.

Flatt et a/ !’ han comprobado que la hemodilucién actia considerablemente sobre la
citoadherencia del Plasmodium falciparum al eritrocito y que la relacién entre ambas
deviene una posible alternativa terapéutica, pues a menor concentracion de hematocrito,
menor posibilidad de adherencia de ese protozoo parasito.

Tradicionalmente, la administracion de sangre ha sido el tratamiento de eleccién contra
el choque hipovolémico. Adams 8 describe los aspectos clinicos y farmacoldgicos de esta
terapia, basada en mantener la normovolemia, con la rapida administracion de volumen
a base de expansores, a fin de lograr una hemodilucién controlada.

También se han publicado trabajos donde se especifican los beneficios de la hemodilucidn
en derivaciéon cardiopulmonar en la cirugia cardiaca, autotransfusion y procedimientos
anestésicos, con magnificos resultados. '*°

Licker et al, 2° en un estudio realizado en ratas, aportaron las primeras experiencias
acerca de la cardioproteccion que ofrece la hemodilucién, basado en que la disminucién
de la viscosidad de la sangre inducia a una aceleracion de la velocidad eritrocitaria, lo
cual resulta provechoso para la liberacién de oxigeno. Recientemente estos autores han
afirmado que la hemodilucidon normovolémica inducida mejora las condiciones reoldgicas
de la sangre, puede contribuir a la optimizacion de la liberacién de oxigeno por los
tejidos y atenua la isquemia por reperfusion.

Para la comunidad cientifica internacional, la claudicacion intermitente constituye un
marcador de riesgo mayor en pacientes con trastornos isquémicos, incluidos el infarto
agudo del miocardio y el ataque cerebrovascular. Aunque esta afeccion sea conocida,
muchos médicos no la identifican como tal, por lo que es subinvestigada y subtratada,
con las consecuencias que genera su evolucidn natural. 2*8
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A modo de conclusién puede subrayarse que mas de la mitad del nUmero de integrantes
del grupo de estudio mejoraron, pues la distancia de claudicacién aumenté (media de
66,42 metros) a medida que el hematocrito disminuia (media de 12,35 metros), lo cual
correspondid a 25,5 % logrado aproximadamente a los 25 dias, que al compararla con
los valores informados por Kosclelny et al/, no revelaron diferencias significativas;
hallazgos que justican las opiniones halagliefias sobre el tratamiento, fundamentadas en
sus ventajas y buena aceptacidn por parte de los pacientes, incluso diabéticos.
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