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a hipotensién es la manifestaciéon clinica mas

frecuente de inestabilidad hemodinamica du-

rante el procedimiento de hemodialisis (HD).
El origen de este trastorno hemodindmico es multifacto-
rial, sin embargo recientemente se ha planteado que el
Oxido Nitrico (ON) juega un rol determinante, dado a que
se ha demostrado que los niveles séricos se incrementan
significativamente durante el proceso de HD, por ello el
objetivo de esta investigacién fue determinar la asocia-
cion entre los niveles séricos de ON e hipotension durante
HD cronica en pacientes de la Unidad de HD del Hospital
Universitario de Maracaibo. Para ello se realizé un estudio
no experimental, de campo, descriptivo y transversal, que
incluyé 10 individuos con antecedente de hipotension en
HD y 10 paciente controles, a los cuales se les determiné
la concentracién sérica de ON pre-didlisis, durante el epi-
sodio hipotensivo intradialisis al grupo caso, mientras que
la medicion al grupo control se efectué al minuto 107 de
dicho procedimiento. La media de edad de la poblacion
estudiada fue 49,15+16,88 afios. No se encontraron di-
ferencias entre las medias de PAS, PAD Y PAM predialisis
de los grupos estudiados, mas si existieron diferencias
intradialisis. Asimismo se observaron diferencias signifi-
cativas entre la media de ON intradialisis de controles y
casos (24,80+3,35 pM vs 31,89+4,06 pM respectivamen-
te, p=0,0445), mas no se encontraron diferencias en los
valores predialisis (27,30+5,50 pM vs 29,70+9,44 uM,
respectivamente; p=0,496). Se concluyé que los indivi-
duos hipotensos poseen niveles de ON significativamente
mayores durante un episodio hipotensivo, con respecto a
los controles.

Palabras Clave: Hipotension, Hemodialisis, Oxido Nitri-
co, hipertension, enfermedad renal crénica

ypotension is the most common clinical

manifestation of hemodynamic instability

during hemodialysis (HD) procedure. The
origin of this hemodynamic disorder is multifactorial, but
recently nitric oxide (NO) has been shown an important
role on its pathophysiology since increased ON seric
levels during HD have been demonstrated. Therefore the
aim of this research was to determinate the association
between seric levels of NO and hypotension during
chronic HD in patients of the HD Unit of the University
Hospital of Maracaibo. A non-experimental, descriptive
and cross-sectional study was developed, which included
10 individuals with a history of hypotension in HD
patients and 10 controls. Seric ON levels pre-dialysis were
determinated, likewise during intradialysis hypotensive
episode on the study group, and on the minute 107 of
HD for the control group. The mean age of the study
population was 49.15 + 16.88 years. No differences were
found between means of SBP, DBP and MBP predialysis of
the study groups, but intradialysis differences were found.
Also significant differences were observed between ON
intradialysis means of cases and controls (24,80+3,35 uM
vs 31,89+4,06 M respective, p=0,0445), but no differ-
ences were found in the predialysis values (27,30+5,50
UM vs 29,70+9,44 uM, respective; p=0,496). It was con-
cluded that individuals with hypotension have significantly
higher ON levels during a hypotensive episode, compare
with controls subjects.

Key Words: Hypotension, hemodialysis, Nitric Oxide, hy-
pertension, chronic kidney disease
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a Hipotension es la manifestacion clinica mas

frecuente de inestabilidad hemodinamica du-

rante el procedimiento de Hemodidlisis (HD),
y se ha asociado a un incremento en la morbimortalidad
dado a que influye negativamente en la tolerancia y adap-
tacion del paciente a la terapia dialitica, disminuyendo se-
cundariamente su eficacia'. Registros recientes de Estados
Unidos y Reino Unido reportan una incidencia de hipoten-
sién sintomatica en HD de entre el 20-60% %4, y si bien
en nuestro medio no se poseen cifras oficiales, se observa
con frecuencia en la practica clinica.

El origen de este trastorno hemodindmico es multifacto-
rial, e influyen factores como la edad, superficie corporal,
comorbilidad asociada, caracteristica de la sesién de HD,
entre otros, no obstante su etiopatogenia aun no ha sido
determinada con certeza. Dentro de los mecanismos pro-
puestos se encuentran la reduccion agresiva del volumen
circulante por ultrafiltracion, retraso en el movimiento del
liquido extracelular, disautonomia por uremia, cambios en
la osmolaridad sanguinea y accién mediadores neurohu-
morales®. Sin embargo, recientemente se ha planteado
que el Oxido Nitrico (ON), gas difusible diatémico, incolo-
ro, inodoro, con caracteristicas de radical libre sintetizado
enzimaticamente a partir del aminoacido L-arginina, por
accion de la enzima NO-sintasa (NOS), juega un rol de-
terminante, dado a que se ha demostrado en estudios In
vivo y poblacionales que los niveles séricos de ON se incre-
mentan significativamente durante el proceso de HD, cau-
sando una vasodilatacion acentuada y consecuentemente
sintomatologia de hipoperfusion organica’.

Dado a las importantes repercusiones que esto causa en
el paciente en HD, es de suma importancia determinar
a ciencia cierta el rol de este mediador vasoactivo en el
desarrollo de hipotensién en los individuos con Enferme-
dad Renal Cronica en HD de nuestro medio, con el fin
de plantear en un futuro posibles medidas preventivas y
terapéuticas destinadas a mejorar su calidad y expectativa
de vida, por ello el objetivo de la presente investigacion
fue determinar la asociacion entre los niveles séricos de
6xido nitrico e hipotensién durante Hemodialisis cronica
en pacientes de la Unidad de Hemodialisis del Hospital
Universitario de Maracaibo.
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Tipo de Investigacion

Se realiz6 un estudio no experimental, de campo, descrip-
tivo y transversal.

Poblacién, Muestra y Muestreo.

La poblacién del presente estudio estuvo representada
por los pacientes en hemodialisis crénica de la unidad de
Hemodialisis del Servicio Auténomo Hospital Universitario
de Maracaibo, Estado Zulia atendidos entre agosto y sep-
tiembre del afo 2015.

La muestra, seleccionada a través de un muestreo no pro-
babilistico intencional, estuvo conformada por 10 sujetos
con antecedente de hipotension durante la terapia hemo-
dialitica, definida como descenso de la Presion Arterial Me-
dia (PAM) >=15 mmhg intradialisis sobre la PAM de base
(Grupo Caso), y 10 sujetos sin dicho antecedente (Grupo
Control); que cumplieron con los siguientes criterios:

Criterios de inclusion.

(0 Mayor de 18 afios.

[0 Ambos sexos.

[] Antecedente de Enfermedad Renal Crénica Estadio V.
(] Terapia Hemodialitica por mas de 12 meses.

[J Firma de Consentimiento Informado.

Criterios de exclusion.

0 Infeccidon Aguda Actualmente.

[] Antecedente de Ictus.

[] Antecedente de SCA o SCC.

] Antecedente de Enfermedad Vascular Periférica.

[] Antecedente de EPOC.

0 Antecedente de Diabetes Mellitus y/o nefropatia diabética.
[ Intervencion quirdrgica en los Gltimos 3 meses

0 Transfusién Sanguinea en los Ultimos 3 meses

[] Embarazo durante el estudio.

[ Ingesta de suplementos Antioxidantes 3 meses previos al
estudio (Vitamina A, C, E, selenio)

0 Uso de nitratos 3 meses previos al estudio.

[] Uremia Actual.

[0 Consumo de antihipertensivos durante el estudio.
[] Alcoholismo actual.

[J Uso de drogas llicitas en la actualidad.

[] Habito tabaquico actual o en el pasado.

Técnicas y Métodos de Recoleccion de Datos.

Los pacientes seleccionados fueron informados de ma-
nera clara y sencilla sobre los objetivos y alcances del es-




tudio, los cuales asentaron su decision de participar en la
investigacion a través de la firma de un consentimiento
informado. Posteriormente, previo al procedimiento de
Hemodialisis, se realizd una entrevista estructurada con el
individuo, empleando un formulario de registro elaborado
por el autor, previamente validado por dos expertos en el
area de nefrologfa, con la finalidad de obtener la edad,
sexo, raza, procedencia, y antecedentes nefroldgicos.

Posteriormente se procedio a la medicion del peso, el cual
fue expresado en kilogramos, obtenido a través de una
bascula de plataforma mecanica marca ADE. Dicho pro-
cedimiento se efectud nuevamente al finalizar el procedi-
miento de Hemodialisis.

Asimismo se realizd la medicion de la presion arterial, a
través del método auscultatorio, empleando un esfigmo-
mandmetro calibrado y adecuadamente validado; el pa-
ciente permanecié sentado, descansado, con los pies en
el suelo, por lo menos 15 minutos antes de la determina-
cion. Durante el procedimiento el brazo estuvo al mismo
nivel del corazén, siendo el primer ruido la presién arterial
sistolica (PAS) (fase 1) y la presion diastolica el punto don-
de el sonido desaparece (PAD) (fase 5). Este procedimien-
to fue realizado en ambos brazos, siendo incluida para el
analisis la media de PAS y PAD de ambas determinaciones.
Posteriormente se efectud el célculo de la Presion Arte-
rial Media a través de la formula {[PAS+(2*PAD)]+3]8. Este
procedimiento se efectud antes de la hemodialisis en am-
bos grupos de estudio; durante la presencia de clinica de
hipotensién en la terapia hemodialitica en el grupo caso,
mientras que la medicion al grupo control se efectué al
minuto 107 de la hemodialisis, (Valor correspondiente a
la Media aritmética de los minutos transcurridos desde el
inicio de la terapia hemodialitica hasta el instante en que
se presento clinica hipotensiva en el grupo caso).

Se obtuvieron de cada uno de los pacientes dos mues-
tras de sangre de 5 cm?, mediante venipuncion antecubi-
tal. La primera muestra fue tomada 5 minutos antes del
inicio de la hemodidlisis, y la segunda fue tomada segun
las especificaciones descritas en el apartado anterior para
cada grupo de estudio. Las muestras sanguineas fueron
centrifugadas a 4000 revoluciones por minuto durante 10
minutos, empleando una centrifuga clinica internacional
#58236H, después de lo cual fueron extraidos 1,5 cm?
de suero de cada muestra, almacenados a -80°C hasta su
procesamiento. La concentracion de nitrito sérico (princi-
pal indicador de éxido nitrico sérico) se determiné utili-
zando la reaccion de Griess®, que detecto especificamente
nitrito y no nitrato®®. La reaccion de Griess se basa en la
formacién de un cromoéforo por la reaccién de sulfanila-
mida con nitrito en medio 4cido, seguido de un acopla-
miento con aminas biciclicas tales como el N-1-(naftil) eti-
lendiamina dihidrocloruro. El reactivo de Griess se preparé
mezclando una solucion de N-1-(naftil) etilendiamina dihi-
drocloruro (0,1% p/v en 5% de HCI) con una soluciéon de

Resultados

sulfanilamida (2% p/v en 5% HCI). Ambas soluciones son
estables por varios meses a 4°C protegidas de la luz; éstas
se mezclaron inmediatamente antes de realizar la reaccion
colorimétrica. Debido a que esta reaccion se podria alterar
por compuestos como los S-nitrosotioles y derivados de
la L-arginina, las muestras de LS se desproteinizaron® por
dilucion 1:7 con etanol. Las proteinas precipitadas se se-
pararon por centrifugacion a 1.000 x g durante 20 minu-
tos. La reaccién colorimétrica se obtuvo agregando a 300
uL del sobrenadante desproteinizado, 300 pL del reactivo
de Griess y se completé un volumen final de 900 pL con
agua destilada, estableciéndose su absorbancia a 540 nm.
Como estandar se utilizo NaNO2 0,17 mM en un rango en-
tre 0,9 pmoles y 10 pmoles. La concentracion se expresd
como pmoles de nitrito/L.

Técnica de Tabulacién, Analisis y Procesamiento de Datos.

Se empleo el Paquete Estadistico para las Ciencias Socia-
les (SPSS) v.21 para Windows (SPSS IBM Chicago, IL) para
la tabulacion, anélisis y procesamiento de los datos. Los
resultados se expresaron empleando tablas y graficos. Las
variables cualitativas fueron expresadas en frecuencias ab-
solutas y relativas, Las variables cuantitativas fueron ex-
presadas como medias aritméticas + DE, previo andlisis de
normalidad mediante test de Shapiro Wilk. Para comparar
los niveles de ON pre hemodialisis entre pacientes con y
sin antecedente de hipotension, asi como para comparar
los niveles pre didlisis y durante episodio hipotensivo en
pacientes con hipotension fue utilizada la prueba T stu-
dent. Se consideraron resultados estadisticamente signifi-
cativos cuando p<0,05.

Caracteristicas Generales de la Poblacion.

En la Tabla 1 se muestran las caracteristicas Socio-demo-
gréficas y nefrolégicas de cada uno de los grupos estu-
diados.

Con respecto al sexo, 70% (n=7) de los sujetos control
pertenecia al sexo Masculino, mientras que 80% (n=8) de
los individuos del grupo caso-hipotension eran del sexo
femenino. En relaciéon al grupo étnico se encontré un
80% (n=8) de individuos de raza mezclada, asimismo se
observé un mayor porcentaje de pacientes originarios de
areas urbanas en ambos grupos de estudio.

En relacion a las caracteristicas nefrologicas, tanto en el
grupo caso-hipotensién, como en el grupo control preva-
lecié la HTA como principal etiologia de la ERC, y la Fistula
Arterio-Venosa como acceso vascular para la terapia he-
modialitica. Con respecto al Volumen Urinario Residual,
60% (n=6) de los pacientes caso y 40% (n=4) de los con-
troles era anurico, mientras que en relacion al tiempo en
hemodialisis, 50% (n=5) de los sujetos del grupo caso
tenia entre 1 a 5 afos, y 40% (n=4) de los individuos del
grupo caso tenian 6 afilos o mas en hemodialisis cronica.
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La media de edad de la poblacion estudiada fue
49,15+16,88 afios, mientras que la edad promedio en el
grupo caso fue 49,10+16,43 anos, y del grupo control fue
49,20+18,21 anos (p=0,990). No se encontraron diferen-
cias estadisticamente significativas entre grupo control y
grupo caso-hipotension con respecto a la media de edad
de inicio de la ERC, Peso pre-didlisis, peso post didlisis, UF
total y UF al momento de la toma de la muestra (Tabla 2).

Presion Arterial Pre e Intradidlisis.

Al evaluar el comportamiento de la PAS predialisis en los
grupos estudiados (Figura 1, Panel A) no se encontraron
diferencias significativas entre la media del grupo control y
caso-hipotensién (141,00+£31,52 mmhg vs 142,00+34,90
mmhg, respectivamente). Mientras que al comparar la
PAS intradidlisis de ambos grupos (Figura 1, Panel B), se
observaron diferencias estadisticamente significativas
(Control: 146,00+£31,07 mmhg vs Caso: 103,00+21,11
mmhg; p=0,002).

Por otro lado, al estudiar el comportamiento de la PAD
predidlisis en el grupo control y caso-hipotension (Figu-

ra 2, Panel A) no se encontraron diferencias estadistica-
mente significativas entre éstos (77,50+11,12 mmhg vs
78,50+13,75 mmhg, respectivamente). Mientras que al
comparar la PAD intradidlisis del grupo control y caso-
hipotension (Figura 2, Panel B), se observaron diferen-
cias significativas (78,50+10,81 mmhg vs 62,70+10,91
mmhg respectivamente; p=0,007).

Oxido Nitrico Pre e Intradidlisis.

Finalmente, al evaluar el comportamiento del Oxido Ni-
trico Predidlisis (Figura 4, Panel A) no se observaron di-
ferencias significativas entre los sujetos controles y casos
(27,30+5,50 pM vs 29,70+£9,44 uM, respectivamente;
p=0,496). Mientras que al comparar la media de Oxido
Nitrico intradidlisis entre los grupos estudiados (Figura 4,
Panel B), se encontraron diferencias estadisticamente sig-
nificativas (Control: 24,80+3,35 pM vs Caso: 31,89+4,06
UM, p=0,0445). Sin embargo, no existieron diferencias
entre los valores de ON predialisis e Intradidlisis del grupo
control (27,30+5,50 pM vs 24,80+3,35 uM; p=0,0607) y
grupo caso-hipotension (29,70+9,44 uM vs 31,89+4,06
uM; p=0,4597).

Tabla 1. Caracteristicas Socio-Demograficas y nefrolégicas generales de la muestra estudiada. Unidad de Hemodialisis del Hospital

Universitario de Maracaibo, Venezuela. 2016.

Control (n=10) Caso-Hipotension (n=10) Total (n=20)
% n % n %
Masculino 7 70,0 2 20,0 9 45,0
Femenino 3 30,0 8 80,0 11 55,0
Mezclado 8 80,0 8 80,0 16 80,0
Indigena Wayuu 2 20,0 2 20,0 4 20,0
Urbana 7 70,0 9 90,0 16 80,0
Procedencia

Rural 3 30,0 1 10,0 4 20,0
HTA 4 40,0 4 40,0 8 40,0
LES 0 0,0 1 10,0 1 5,0
GPS 1 10,0 1 10,0 2 10,0
Etiologia de la ERC Reflujo Vesico-Ureteral 0 0 1 10,0 1 5,0
Rifiones Poliquisticos 1 10,0 1 10,0 2 10,0
Pielonefritis Cronica 1 10,0 0 0 1 5,0
Desconocida 3 30,0 2 20,0 5 25,0
Antrico 4 40,0 6 60,0 10 50,0
Volumen Urinario Residual Menor a 500 2 20,0 2 20,0 4 20,0
500 o mas 4 40,0 2 20,0 6 30,0
Catéter Venoso 4 40,0 2 20,0 6 30,0

Acceso Vascular
Fistula Arterio-Venosa 6 60,0 8 80,0 14 70,0
1 a2 afos 3 30,0 3 30,0 6 30,0
Tiempo en Hemodialisis 3 a5 afios 5 50,0 3 30,0 8 40,0
6 aflos y mas 2 20,0 4 40,0 6 30,0

ERC=Enfermedad Renal Cronica, HTA=Hipertension Arterial, GPE=Glomerulonefritis Post-Streptococcica.




Tabla 2. Caracteristicas generales de la muestra estudiada. Unidad de Hemodialisis del Hospital Universitario de Maracaibo, Venezuela. 2016.

Control (n=10) Caso-Hipotension (n=10) Total(n=20)
Media +DE Media +DE Media +DE P
Edad (Aiios) 49,20 18,21 49,10 16,43 49,15 16,88 0,990
Edad Inicio de la ERC (Afios) 34,90 17,07 37,50 21,20 36,20 18,78 0,766
Peso Pre-Dialisis (Kg) 69,05 14,80 60,35 20,84 64,70 18,15 0,296
Peso Peso-Post Dialisis (Kg) 67,33 14,90 58,93 20,30 63,13 17,86 0,306
II\J/[FU :i t’r’:’(m“:‘/';"l:)e Toma de 1417,50 893,06 1483,60 104847 1450,55 948,50 0,881
UF Total (ml) 2481,00 1329,24 2346,00 953,21 2413,50 1127,89 0,797

ERC=Enfermedad Renal Crénica, UF= Ultrafiltrado. *Prueba T-Student.

a Hipotensién es complicacion aguda mas
frecuente durante el procedimiento de HD, y
se ha asociado a un incremento en la morbi-
mortalidad en los individuos que la presentan’. Si bien en
nuestro medio no se poseen cifras oficiales de prevalencia e
incidencia, se observa con frecuencia en la préactica clinica.

Son multiples los factores de riesgo asociados a la presen-
cia de hipotension, tales como la edad, presencia de DM2,
patologias que conllevena un gasto cardiaco insuficiente
(Hipertrofia ventricular izquierda, disfuncién diastdlica,
infarto de miocardio previo, intervencion cardiovascular,
enfermedad coronaria sintomatica), medicacion vaso-
dilatadora, asi como uremia (disautonomia por uremia),
ganancia de peso alta interdidlisis, ultrafiltracion excesi-
va programada y aumento de sustancias vasodilatadoras
como el ON'12,

En este sentido, es importante acotar que para la evalua-
cién de la asociacién entre el ON'y la presencia de hipoten-
sion, los pacientes estudiados fueron escogidos emplean-
do rigurosos criterios de seleccién, con lo cual se garantizé
la ausencia de cualquiera se estas entidades patolégicas
en ellos. Asimismo, no se encontraron diferencias signi-
ficativas en la edad, peso pre y post didlisis y UF (Total
y durante la toma de muestra sanguinea) entre el grupo
caso y control, pudiéndose inferir que estas variables no
estuvieron relacionadas con la presencia de hipotension.

Por otro lado, con respecto a los valores de PAS, PAD y
PAM no se encontraron diferencias estadisticamente signi-
ficativas entre el grupo caso y control antes del inicio de la
HD, sin embargo si existieron diferencias en los valores in-
tradialisis; siendo este hallazgo similar a lo reportado por
Raj y colaboradores’, donde encontraron una reduccion
significativa en la PAS, PAD y PAM en la sequnda, terceray
cuarta hora del procedimiento de HD en los sujetos hipo-
tensos con respecto a los controles.

Es importante acotar que la presencia de diferencias signi-
ficativas entre los valores de PA intradidlisis de los grupos
estudiados, asi como la reduccion de la media de PAS (-39
mmhg), PAD (-15,8 mmhg) y PAM (-22,87 mmhg) intra-
dialisis mayor de 15 mmhg con respecto a los valores base
en el grupo caso, corrobora la presencia verdadera de hi-
potensién en esta investigacion.

Finalmente, no se encontraron diferencias significativas
entre los valores pre didlisis de casos y controles, mientras
que existid una media de ON significativamente mayor en
los sujetos hipotensos en comparacién al grupo control (Fi-
gura 4). Sin embargo Raj y cols’” no reportaron diferencias
significativas entre los valores de nitritos pre e intradialisis
del grupo de hipotensos y controles, sin embargo reporté
diferencias estadisticamente significativas entre la Fraccion
espiratoria de Oxido Nitrico pre didlisis de estos grupos, a
diferencia de nuestro estudio. Mientras que Yokokawa y
Cols™ reportaron valores significativamente mayores de ni-
tritos y nitratos entre hipotensos y no hipotensos al finalizar
la HD, sin embargo también reportaron un incremento es-
tadisticamente significativo en los valores de nitritos y nitra-
tos post HD con respecto a los pre didlisis en el grupo de
Hipotensos, a diferencia de nuestra investigacién donde no
hubo cambios significativos en este grupo.

Diversos estudios han reportado el rol fundamental que
juega el sistema ON y Endotelina 1 (ET-1) en el control
del tono muscular arterial'*'>. En este sentido, niveles ex-
cesivos de ON podrian conllevar a hipotensién sistémica,
tal y como se observa en shock séptico'®, mientras que su
reduccion genera vasoconstriccion y con ello hipertension
arterial'’. Raj y Cols’” demostraron en su estudio que los su-
jetos con hipertension arterial durante y posterior a HD pre-
sentaron niveles séricos elevados de ET-1, mientras que en
aquellos con clinica hipotensiva presentaron bajos niveles
de esta molécula, demostrando asi que el balance ON/ET-1
juega un rol fundamental en la estabilidad hemodinamica
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durante HD. Sin embargo, los cambios hemodinamicos, su
tolerancia y consecuencias varia de un individuo a otro, a
pesar de tener tasas de UF regulares y similares.

El origen del ON en sujetos con hipotensién intradialisis
aun no se ha esclarecido, dado a la dificultad de su mo-
nitorio in vivo a causa de su corta vida media e inestabili-
dad'®. Sin embargo, se ha planteado que durante la HD,
el contacto entre la membrana dialitica y la sangre induce
un estado pro-inflamatorio, con predominio de Factor de
Necrosis Tumoral Alfa (TNF-a) e Interleucina 1 beta (IL-1B)
a nivel sistémico, que conlleva a la induccién de la iINOs'™.
La expresion completa del gen codificante de esta enzi-
ma requiere de tiempo?°, motivo por el cual los episodios
hipotensivos suelen observase en etapas tardias de HD o
posterior a ella.

Los factores determinantes de la sintesis elevada de ON
en los individuos con hipotensién durante HD no ha sido
determinada; se ha planteado que los individuos que de-
sarrollan hipotension durante el procedimiento poseen
niveles séricos basales mayores?'?2, sin embargo este ha-
llazgo no fue encontrado en el presente estudio.

e demostrd que los sujetos que desarrollan

hipotensiéon intradialisis presentan niveles

séricos mayores de ON, sin embargo dada
a la inestabilidad y dificultad en la monitorizacion se re-
quiere realizar estudios a mayor escala con técnicas de
mayor precision con el fin de determinar valores de ON
con mayor exactitud, e igualmente esclarecer los factores
determinantes de su sintesis en sujetos con hipotension a
través de la medicién de moléculas proinflamatorias y fac-
tores hormonales endoteliales con la finalidad de estable-
cer el verdadero rol del ON en el desarrollo de hipotension
intradialisis.
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