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  Avant-propos


  




  Le matériel, les méthodes et mises en œuvre des techniques de suppléance rénale chez les patients de réanimation sont en constante évolution. L'information disponible dans la littérature est abondante et largement accessible via Internet. Toutefois, une très bonne connaissance des principes de fonctionnement et des bases physiologiques utilisées lors des techniques d'épuration extrarénale (EER) est nécessaire pour mettre en œuvre de manière optimale ces thérapeutiques dans la pratique quotidienne. Cet ouvrage se justifie par le besoin de comprendre et d'intégrer à sa pratique les données issues de la recherche en donnant au lecteur les éléments de connaissance nécessaires à l'utilisation réfléchie de ces techniques. Il a été rédigé par les meilleurs experts francophones, choisis pour leur importante expérience du terrain et leur connaissance de la littérature médicale, avec pour objectif de fournir au lecteur des informations rapidement et réellement utiles. Tout en détaillant les aspects fondamentaux de l'EER, nous avons voulu décrire les modifications de stratégies mises en place au cours des dix dernières années. Il nous paraissait ainsi essentiel que les prescripteurs et utilisateurs des techniques d'EER puissent trouver dans cet ouvrage les clés de la compréhension des grands principes de mise en œuvre, d'efficacité et de sécurité des techniques d'EER.




  Si entre 1980 et 2000 la recherche (rapidement relayée dans la pratique) a été axée sur l'évaluation de la dose de traitement et/ou sur le développement de techniques destinées à l'épuration de substances dont l'élimination n'est habituellement pas rénale, les axes de réflexion ont évolué depuis. Les dix dernières années ont vu la dichotomie entre l'hémofiltration continue et l'hémodialyse intermittente tomber, et les données sur les doses de traitement s'affiner. Ainsi, la préoccupation d'effets secondaires méconnus et de leur évaluation est relativement récente, tout comme l'attention particulière portée à la sécurisation des techniques. Si de grandes études ont permis de préciser les doses de traitement standards, elles ont aussi mis l'accent sur la différence, qui s'avère fréquente, entre les doses d'épuration prescrites et celles qui sont réellement obtenues.




  Actuellement la qualité de mise en œuvre est reconnue comme étant tout aussi importante que la nature des techniques ou des membranes utilisées. La régularité et la continuité des traitements ont réalisé des progrès considérables du fait des meilleures performances des membranes, qui requièrent dorénavant de faibles débits de fluides, et de l'informatisation de l'anticoagulation au citrate qui procure une meilleure régularité de clairance. On peut espérer qu'il en découle une meilleure stabilité de concentration des traitements essentiels, tels que les antibiotiques ou la nutrition, et une évolution plus sûre des techniques en diminuant les effets indésirables potentiellement graves.




  Dans le même temps, le diagnostic d'insuffisance rénale aiguë, porté sur un déficit de filtration glomérulaire avéré, a évolué vers le concept d'agression rénale aiguë. La notion de « cicatrice » rénale persistante après les épisodes d'agression rénale est apparue. Ainsi, les stratégies visant à limiter les facteurs d'agression rénale et à favoriser une récupération maximale de la fonction deviennent une préoccupation du réanimateur. Le choix et la gestion optimisée des méthodes d'EER semblent exercer un rôle dans la récupération de la fonction rénale le plus rapidement et le mieux possible. L'importance du contrôle de la gestion du bilan hydrosodé sur le pronostic des patients prend également toute sa place dans la stratégie d'ultrafiltration des patients avec des techniques d'EER.




  Enfin, et surtout, cet ouvrage va permettre à chacun de contribuer, là où il exerce, à améliorer les pratiques de toute l'équipe de réanimation. En effet, dans ce domaine, comme dans d'autres, la qualité vient de la compréhension de chacun du rôle qu'il exerce sur le projet de toute l'équipe. C'est pourquoi, les chapitres de cet ouvrage couvrent un champ large d'applications et de sujets relatifs aux techniques d'EER, allant des principes fondamentaux aux règles de prescription et de surveillance, sans oublier les principes de pharmacocinétique des médicaments (dont les antibiotiques) et les techniques spécialisées comme les échanges plasmatiques, l'hémoperfusion ou encore l'hémofiltration en cascade. Nous espérons que cet ouvrage répondra ainsi aux attentes de tous les soignants impliqués dans les soins de réanimation étant amenés à gérer des techniques d'EER. Nous vous souhaitons une bonne lecture et sommes avides de commentaires ou précisions qu'il vous semblerait utile ou nécessaire d'apporter aux futures éditions.




  Didier Journois,


  service d'anesthésie-réanimation, Hôpital européen Georges-Pompidou, Paris


  et Matthieu Legrand,


  département d'anesthésie, réanimation et centre de traitement des brûlés,


  Groupe hospitalier St-Louis-Lariboisière et Université Paris-Diderot, Paris<</p>




  Partie 1 : Principes généraux et règles


  de mise en œuvre


  d'une épuration extrarénale


  en réanimation




  Chapitre 1 : Techniques et résultats de l'épuration extrarénale




  Carole Ichai, Lionel Velly


  




  L'incidence de survenue d'une insuffisance rénale aiguë (IRA) en réanimation varie de 11 à 67 %, la valeur moyenne se situant aux alentours de 25 à 35 % des patients [1-3]. Quatre à dix pour cent d'entre eux nécessitent une épuration extrarénale (EER) [2, 4, 5]. La gravité de l'IRA ainsi que la nécessité d'une EER représentent des facteurs indépendants de surmortalité et de surmorbidité.




  Après avoir décrit les différentes modalités d'EER en réanimation, nous détaillerons les paramètres qui conditionnent leur efficacité et leur utilisation pratique selon les dernières recommandations.




  PRINCIPES ET MODES D'ÉPURATION EXTRARÉNALE




  Depuis sa première description par Kramer en 1977 (hémofiltration continue artérioveineuse ou CAVH), de nombreuses modalités d'EER se sont développées pour devenir de plus en plus efficaces et sécuritaires pour les patients de réanimation.




  ■ Principes d'échange




  Toutes les techniques d'EER procèdent par transfert à travers une membrane semi-perméable mais le mécanisme d'échange dépend de la technique utilisée. Il existe trois principes d'échanges : la diffusion, la convection et l'adsorption [6-10].




  La diffusion ou dialyse




  Il s'agit d'un principe d'échange généré par un transfert passif par gradient de concentration transmembranaire entre le secteur vasculaire (compartiment sanguin) et le dialysat qui circule à contre-courant (fig. 1A). Seules les substances de petits poids moléculaire [PM < 1 000 daltons (Da)] traversent la membrane en allant du compartiment le moins vers le plus concentré et jusqu'à égalisation des concentrations de part et d'autre de la membrane. La diffusion seule n'induit pas de transfert de solvant.




  [image: ]




  La convection ou ultrafiltration




  Il s'agit d'un transfert actif induit par un gradient de pression hydrostatique qui génère le passage d'eau plasmatique et de ses solutés à travers une membrane semi-perméable (fig. 1B). C'est le débit transmembranaire de solvant qui entraîne un débit passif des solutés qu'il contient. La convection permet les échanges de solutés de faible et moyen PM (jusqu'à 50 000 Da) (fig. 2). Après avoir traversé la membrane, l'eau plasmatique issue du compartiment sanguin devient l'ultrafiltrat qui contient les substances en concentration équivalente à celle du plasma.
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  L'adsorption




  Il ne s'agit pas à proprement parler d'un principe d'échange d'EER classique. Ce principe consiste en la fixation saturable de certaines molécules au passage du sang à travers l'hémofiltre dont le mécanisme dépend de trois paramètres : le gradient ionique (attraction des charges positives des molécules par les charges négatives des membranes), le gradient hydrophobique (attraction des molécules hydrophiles) et les forces de van der Waals (fig. 1C). Ce phénomène peut être spécifiquement recherché principalement pour les cytokines et fractions du complément au cours du sepsis, mais son efficacité diminue rapidement du fait de la saturation de la membrane par les molécules adsorbées [11, 12].




  En pratique : Ces trois types de transfert sont souvent associés au cours de l'EER en réanimation, même si l'un d'eux prédomine. Néanmoins, le principe de convection reste le mécanisme principal d'échange en hémofiltration continue (HFC), et celui de diffusion en hémodialyse (HD). Les échanges diffusifs lorsqu'ils sont associés à l'HFC, i.e. hémodiafiltration continue (HDFC), restent accessoires.




  ■ Modalités et techniques d'épuration extrarénale




  Les principales techniques d'EER sont classées selon leur caractère continu ou intermittent et selon le principe d'échange principal. Ainsi, on distingue aisément l'hémodialyse intermittente (HDI) classique, modèle d'EER de courte durée qui procède essentiellement de transferts de solutés par diffusion, de l'hémofiltration continue veinoveineuse (CVVH) dont les transferts sont régis par la convection 24 heures sur 24. Plusieurs techniques intermédiaires ont été développées afin d'essayer d'améliorer l'efficacité tout en diminuant les risques et les contraintes inhérentes à ces techniques.




  Techniques d'hémodialyse [6-10, 14-16]




  Elles consistent à épurer les petites molécules par diffusion. La perte hydrique peut être obtenue grâce à de l'ultrafiltration qui est classiquement réalisée séparément de la diffusion. L'HDI classique des insuffisants rénaux chroniques est réalisée en séances intermittentes de 3-4 heures, 2 ou 3 fois par semaine avec des débits sanguins (Qs) élevés (500 mL/min) et des débits de dialysat (QD) de plus de 500 mL/min (fig. 3A). Pour être réalisée chez les patients de réanimation en IRA, l'HDI nécessite souvent quelques ajustements techniques dont la baisse du Qs et du QD, la répétition plus fréquente et l'allongement des séances (cf. infra). Le traitement est administré par un générateur classique de dialyse avec eau osmosée. L'hémodialyse veinoveineuse continue (CVVHD) est réalisée 24 heures sur 24, ce qui autorise le réglage des Qs et QD encore plus faibles (fig. 3B). Cela permet d'assurer une meilleure stabilité hémodynamique et des échanges réguliers sans effet rebond de concentration plasmatique des solutés. Plus récemment, certains auteurs ont développé une technique intermédiaire dite sustained low efficiency dialysis (SLED) et de sustained low efficiency daily dialysis (SLEDD) qui fait appel à des Qs et QD intermédiaires (200 mL/min et 100 à 300 mL/min, respectivement), mais aussi à des séances de durée plus longues (6 à 12 heures) (fig. 3C) [8, 17, 18]. Il est possible de réaliser de la CVVHD et de la SLEDD avec les machines actuelles.
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  Techniques d'hémofiltration continue [7, 8, 14-16]




  Toutes les techniques conventionnelles d'hémofiltration font appel à des échanges par convection, permettant l'élimination concomitante de solutés et d'eau : c'est l'ultrafiltrat (UF). Les faibles Qs utilisés (100 à 200 mL/min) imposent d'administrer la technique en continu pour être efficace. La CVVH est actuellement la technique de référence (fig. 4A). Du fait d'un débit continu d'ultrafiltration (QUF) (20 à 30 mL/min), il est nécessaire de substituer le patient avec un liquide, appelé liquide de réinjection ou de substitution, dont le débit dépend de la perte hydrique souhaitée pour le patient, appelée aussi « perte patient ». Cette substitution peut s'administrer à la sortie du filtre qui définit la post-dilution ou à l'entrée du filtre qui définit la prédilution. Les machines actuelles permettent d'associer les deux modalités en réglant la proportion de l'une par rapport à l'autre. Les techniques d'HDFC veinoveineuse (CVVHDF) associent échanges convectifs et diffusifs. L'adjonction du QD de 10 à 30 mL/min autorise en théorie la baisse du QUF à 10-20 mL/min tout en gardant une efficacité comparable à celle de la CVVH (fig. 4B) [19].
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  Les autres techniques d'épuration extrarénale




  De nombreuses techniques « dérivées » de l'EER par hémofiltration sont décrites dans la littérature [7]. Elles sont toutes basées sur des volumes d'échanges plasmatiques plus élevés plus ou moins associés à des échanges par adsorption. Le rationnel de ces techniques repose sur l'élimination de molécules de haut PM, telles que les médiateurs pro-inflammatoires (cytokines) grâce à des membranes à haute perméabilité hydraulique et/ou à haut point de coupure (high-flux) ou celles favorisant l'adsorption [11]. La technique la plus répandue est l'hémofiltration à haut volume qui utilise des Qs plus élevés (200-300 mL/min), mais surtout des QUF plus importants (50-100 mL/min, ce qui représente environ 60 à 120 L/j). Ces contraintes imposent une administration intermittente (6 à 12 h/j) et exposent à des risques de pertes liquidiennes et électrolytiques majeures. D'autres techniques reposent sur des échanges sur plasmafiltres (CPF pour continuous plasma filtration) ou des filtres adsorbants (CHP pour continuous hemoperfusion), les deux principes pouvant être associés (CPFA pour coupled plasmafiltration + adsorption) et aussi associés à de la CVVH ou CVVHD classiques. Malgré de nombreuses études animales ou expérimentales encourageantes, aucun bénéfice clinique quant à l'utilisation de ces techniques n'a pu être mis en évidence à ce jour et on retrouve des effets secondaires parfois graves, en rapport avec des pertes hydriques et électrolytiques majeures [11, 20, 21, 22]. Toutes ces techniques restent donc réservées pour le moment à la recherche ou à des études cliniques.




  RÉSULTATS DE L'ÉPURATION EXTRARÉNALE




  Grâce à certaines précautions techniques, toutes les modalités d'EER classiques sont efficaces en termes de contrôle métabolique et de balance hydrosodée, mais ceci à condition de connaître les paramètres qui conditionnent les échanges pour chacune d'entre elles. Cette connaissance est indispensable pour optimiser la technique utilisée en appliquant les réglages les plus appropriés. Que l'on utilise la diffusion ou la convection, les transferts des solutés sont influencés par leur liaison aux protéines ainsi que leur charge électrique intrinsèque.




  ■ Paramètres d'efficacité des techniques d'épuration extrarénale




  Échanges par dialyse




  Le premier paramètre qui conditionne les échanges en dialyse est la taille ou PM des molécules et la porosité ou point de coupure, c'est-à-dire le diamètre des pores des membranes. Classiquement, les membranes utilisées en diffusion ont une faible porosité et ne permettent que le passage de solutés à faible PM. Ces propriétés s'expriment par ce que l'on appelle le coefficient de partage ou tamisage (S pour sieving coefficient) qui est égal à 1 lorsque le soluté circule librement et à 0 lorsque celui-ci ne peut pas traverser la membrane comme les molécules à haut PM [11]. Généralement le point de coupure (cut-off) de taille des pores des membranes se situe aux alentours de 15 000 à 20 000 Da (fig. 2).




  Pour les molécules avec un S à 1, les échanges diffusifs dépendent du débit de diffusion Qx. Celui-ci est conditionné par certaines caractéristiques de la membrane, son épaisseur (Em) et sa surface (Sm), la température du dialysat (Tpod), le coefficient de diffusion du soluté (Cdiff) et son gradient de concentration (ΔC). Le débit de diffusion est ainsi calculé selon la formule [7, 13, 15, 22, 23, 24, 25] :




  Qx = Cdiff × Tpod × Sm [ΔC/Em]




  L'HDI classique est efficace pour les échanges diffusifs avec des membranes à faible perméabilité hydraulique (membranes low-flux). On comprend donc aisément que l'épuration des solutés en dialyse sera d'autant plus efficace que la porosité des membranes est suffisante, que sa surface est importante et que son épaisseur est faible, autant d'éléments qui facilitent la diffusion. Elle sera aussi d'autant plus efficace que le gradient transmembranaire des solutés sera élevé, d'où le choix de dialysat sans urée ni créatinine.




  L'efficacité des techniques d'HDI se quantifie de différentes façons [13, 22, 25]. L'efficacité du dispositif s'évalue par la formule Kt/V, K étant la clairance effective du filtre (c'est-à-dire la concentration plasmatique avant ­ concentration plasmatique après filtre du soluté), t la durée effective du traitement et V le volume de distribution à l'équilibre. Kt/V représente donc la dose de dialyse normalisée. Si ce paramètre est indispensable pour apprécier l'efficacité du système, il n'est qu'un des éléments qui conditionnent l'efficacité réelle d'épuration du patient qui est aussi influencée par de nombreux autres paramètres tels que ultrafiltration associée, nombre et durée de séances réalisées, phénomènes de recirculation, viscosité sanguine... Cette efficacité s'exprime par la clairance qui définit le volume de sang totalement épuré par unité de temps et qui exprime la puissance de l'épuration. On l'associe en général à l'évaluation de la dialysance ionique qui est le volume de sang totalement équilibré avec le dialysat par unité de temps. La dialysance ionique quantifie donc les transferts effectifs ou dose de dialyse résultant de tous les paramètres précédemment cités. Si la concentration du soluté dans le dialysat est nulle, clairance et dialysance ionique sont égales (par ex., urée et créatinine), mais si le dialysat contient du soluté, elles seront différentes (par ex., le sodium).




  Échanges par hémofiltration




  L'efficacité des échanges par convection est conditionnée par le débit convectif (Qc) [7, 9, 14]. L'épuration plasmatique sera d'autant plus importante que ce dernier est élevé. Le Qc dépend de trois paramètres :




  Qc (mL/min) = QUF × x × Km




  QUF étant le débit d'ultrafiltration, x la concentration du soluté et Km le coefficient de tamisage de la membrane (tab. 1).
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  Le débit d'ultrafiltration




  QUF est le débit de solvant (et de ses solutés) qui traverse la membrane par unité de temps. Il dépend de plusieurs variables selon la formule suivante :




  QUF (mL/min) = Kf × PTM




  La perméabilité hydraulique Kf (et la surface) sont des propriétés intrinsèques de la membrane [16]. Contrairement aux techniques de diffusion, l'hémofiltration nécessite des membranes avec un Kf élevé de 20 à 40 mL/mmHg/m2 : ce sont les membranes dites high-flux. Elles permettent d'assurer un QUF suffisant sans élévation excessive des pressions. La pression transmembranaire (PTM) est la force générée de part et d'autre de la membrane qui conditionne les transferts convectifs. La PTM résulte du gradient de pression hydrostatique (Pi) transmembranaire et de la pression oncotique (Ponc) du compartiment sanguin. La PTM est calculée selon la formule :




  PTM (mmHg) = (Pi sang ­ Pi ultrafiltrat) ­ Ponc




  Au fur et à mesure de la progression du sang dans l'hémofiltre, la Ph côté sang et donc le gradient transmembranaire diminuent du fait de la résistance du filtre, alors que la Ponc s'élève du fait de l'hémoconcentration induite par l'ultrafiltration. Ce phénomène conduit à une baisse de la convection donc de l'efficacité des échanges du fait d'un colmatage ou dépôt de protéines dans la membrane du filtre (fig. 5). En situation extrême, on peut imaginer l'annulation du Ph avec arrêt complet des échanges ou même rétrofiltration si la Ponc s'élève de façon importante. Pour avoir des échanges convectifs corrects, la PTM doit être comprise entre 200 et 300 mmHg. En dehors de ces valeurs (haute ou basse), les échanges seront insuffisants du fait du colmatage. Les machines actuelles permettent le monitorage par mesure continue de cette PTM, ce qui évite un colmatage prématuré du filtre. La mesure préventive la plus efficace consiste à calculer la fraction de filtration du filtre (FF) qui est la fraction d'eau plasmatique soustraite au cours de l'hémofiltration. Cette dernière dépend du Qs, QUF et de l'importance de la pré- et post-dilution selon la formule [16, 25, 26] :




  FF (%) = Q (prédilution + post-dilution + perte patient) / Qs + Q prédilution (mL/min)




  Pour éviter un colmatage prématuré, il faut maintenir la FF inférieure à 25 %. Le réglage du Qs et QUF se fait de façon à obtenir réellement une FF correcte pour éviter le colmatage et ainsi parvenir à une PTM optimale. Cependant, un Qs trop haut risque de rompre le filtre. Toute augmentation du QUF augmente aussi la PTM, mais contrairement au Qs, elle augmente la FF exposant au risque majeur de colmatage. Il est nécessaire de distinguer colmatage (clogging des Anglo-Saxons) et coagulation du filtre (clotting des Anglo-Saxons), qui correspond à une réelle coagulation excessive par activation des facteurs de coagulation et qui doit être prévenue par une anticoagulation du système appropriée. Dans les deux cas, il y a thrombose du filtre avec inefficacité des échanges par résistance au transfert transmembranaire du plasma en cas de colmatage et résistance à l'écoulement du sang à l'intérieur des fibres creuses du filtre en cas de coagulation. La PTM et la FF sont calculées et monitorées en continu sur les machines actuelles d'EER continue (EERC), ce qui permet de prévenir ces deux phénomènes et garantir une efficacité des échanges durant tout le temps de l'hémofiltration (tab. 1).
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  La concentration de la substance épurée




  Plus x est élevée, plus la quantité éliminée par convection est importante. Comme en dialyse, les substances avec forte liaison protéique sont moins bien éliminées.




  Le coefficient de tamisage de la membrane




  Le Km est un reflet de la perméabilité moléculaire de la membrane. Il s'agit du rapport de concentration du soluté dans l'ultrafiltrat sur sa concentration dans le plasma. Ainsi, pour les molécules de faible PM, le Km est proche de 1, ce qui indique une perméabilité totale avec une clairance du soluté égale au QUF de la membrane. Plus le PM du soluté augmente, plus le Km se rapproche de 0, ce qui traduit le passage partiel ou absent à travers la membrane de soluté : l'albumine de fort PM a un Km à 0 et ne traverse pas la membrane du filtre.




  Au total : L'efficacité d'épuration des molécules de faible PM est équivalente pour les techniques de CVVH/CVVHD/CVVHDF, mais elle est supérieure de 8 % à la SLEDD et de 60 % à l'HDI classique. Pour les moyennes et grosses molécules, la CVVH/CVVHDF est 2 à 4 fois plus efficace que la SLEDD et l'HDI (fig. 6) [15, 24].
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  ■ Résultats des techniques d'épuration extrarénale : de la théorie à la pratique




  L'efficacité globale des techniques au lit du patient ne dépend pas que des réglages des machines et du type de membrane qui doivent tenir compte de la technique choisie, mais aussi de l'accès vasculaire et de l'anticoagulation du système. Le choix et la gestion de l'anticoagulation du système sont détaillés dans un autre chapitre (cf. chapitres 10 et 11) et ne seront donc pas abordés ici.




  La bonne machine




  Il faut utiliser des machines destinées spécifiquement à l'EER des patients de réanimation en IRA [27, 28]. Elles doivent être équipées d'au moins 4 pompes (pour le Qs, le QUF, le QD, la pré- et post-dilution) (fig. 2 et 3), de multiples systèmes d'alarme de pression, d'un réchauffeur, d'un piège à bulles, de kits prémontés d'hémofiltres prêts à l'emploi pour les techniques continues avec chargement automatique du set et purge automatique. La machine doit être équipée de pesons asservis permettant de régler de façon fiable la perte hydrique souhaitée.




  Choix de la technique




  Les échanges diffusifs sont responsables d'une baisse d'osmolarité plasmatique qui expose à un risque accru d'hypotension artérielle et d'œdème cellulaire, en particulier d'œdème cérébral [29, 30, 31]. Ces effets sont d'autant plus marqués que les échanges sont réalisés rapidement par des séances d'hémodialyse courtes de 3-4 heures et que l'intervalle entre les séances est long, ce qui accentue la brutalité des variations de concentrations et d'osmolarités plasmatiques. Dans une étude de type avant/après, Schortgen et al. [32] ont montré que l'utilisation de membranes biocompatibles, la baisse de température (à 35 oC) associée à un tampon bicarbonate, une concentration élevée en sodium du dialysat et une réduction de l'ultrafiltrat réduisaient significativement l'incidence des épisodes d'hypotension artérielle lors des séances d'HDI chez le patient de réanimation. Néanmoins, dans une méta-analyse incluant 4 études randomisées contrôlées, Bagshaw et al. [33] ont mis en évidence moins d'épisodes d'hypotension artérielle avec les techniques d'EERC qu'avec les intermittentes (OR : 0,66 [0,45-0,96]). Une étude récente rétrospective de cohorte réalisée sur 231 patients de réanimation en IRA montre que l'EER par SLED en séances de 6 à 8 heures 6 jours sur 7 permettait un contrôle métabolique et hydrosodé efficace [34]. Cependant, ces auteurs rapportent un chiffre élevé d'hypotension artérielle de 47,5 % et 12,4 % de coagulation du filtre. Aucune étude prospective randomisée contrôlée n'a pu mettre à jour de différence en termes de survie selon la technique utilisée (continue ou intermittente). Toutes ces données ont abouti à des recommandations internationales et françaises autorisant l'utilisation des techniques diffusives ou convectives et intermittentes ou continues selon la disponibilité de la technique, la maîtrise et l'optimisation des réglages pour être efficace et sécuritaire (cf. infra) et surtout à condition d'en avoir l'expertise (tab. 2) [35, 36]. L'impact bénéfique de la gestion d'une EER en réanimation par une équipe médico-soignante formée et entraînée a été rapporté dans 2 études récentes [36, 37]. Dans tous les cas, il faut privilégier les techniques continues chez les patients avec instabilité hémodynamique sévère et ceux avec œdème cérébral ou risque d'hypertension intracrânienne. Malgré ces recommandations, une enquête européenne récente a montré que les techniques d'EERC sont plus fréquemment disponibles et préférées aux techniques intermittentes dans les services de réanimation [35, 39]. Enfin l'avantage financier des techniques d'HDI sur les techniques continues a été récemment infirmé [40]. Plusieurs études de cohorte incluant un grand nombre de patients de réanimation montrent que les techniques d'EER intermittente sont un facteur de risque indépendant de non-reprise de fonction rénale avec dépendance à la dialyse ou de dysfonction rénale persistante par rapport aux techniques continues [41, 42].
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  Choix des réglages de la machine au lit du patient




  En technique d'HDI, les recommandations proposent de prolonger les séances, de les répéter au moins 3 fois par semaine et d'utiliser tous les moyens permettant d'améliorer la tolérance hémodynamique du patient. L'objectif est d'avoir un Kt/V à 3,9 par semaine et de maintenir l'azotémie du patient inférieure à 20-25 mmol/L (tab. 2) [35, 36].




  Pour les techniques d'EERC (diffusives ou convectives), il faut avant tout limiter les périodes d'arrêt de traitement. Plusieurs études ont montré que le temps réel d'EER sur 24 heures est en fait d'environ 20 heures [43, 44]. Le deuxième garant de l'efficacité des techniques d'EER continue repose sur le maintien d'un niveau suffisant de débit d'effluent : QD pour les techniques diffusives (CVVHD) et QUF pour les techniques convectives (CVVH/CVVHDF). Ronco et al. [45] sont les premiers à souligner clairement l'importance de ce paramètre en CVVH post-dilution pure. Ces auteurs montrent qu'un QUF de 20 mL/kg/h est associé à une surmortalité comparé à des QUF plus importants de 35 et 45 mL/kg/h. Deux études randomisées contrôlées de grande envergure suivent [46, 47]. La première compare un groupe de patients recevant une EER dite « intensive » versus une EER dite « standard » [46]. Les auteurs ne retrouvent pas de différence de mortalité à 90 jours entre les deux groupes. Cependant l'étude comporte de nombreux biais méthodologiques dont le mélange des techniques dans chacun des groupes (CVVHDF, HDI, SLED) et les cross-over. Dans cette étude, pour les patients sous CVVHDF, les QUF étaient de 35 versus 20 mL/kg/h. Dans la seconde étude, les auteurs n'utilisaient que de la CVVHDF en post-dilution exclusive et comparaient deux QUF de 40 versus 20 mL/kg/h [47]. Les résultats ne retrouvent pas non plus de différence de mortalité à J90. Cependant, il faut souligner qu'il existe un chevauchement dans les QUF réellement réalisés entre les deux groupes pour ces deux études, ce qui impose d'être prudent dans l'interprétation des résultats. Plusieurs études ont clairement montré que les Qs, QUF et QD délivrés au patient étaient souvent inférieurs à ceux prescrits pour de multiples raisons (arrêt de la technique, manipulation du patient, problèmes techniques, etc.) [48, 49, 50]. Les recommandations actuelles sont de délivrer une dose minimale de dialyse ou d'ultrafiltration de 20 à 25 mL/kg/h. Mais du fait de la différence entre prescription et délivrance et de l'ajout parfois d'une substitution en prédilution, il est conseillé d'augmenter la prescription à 30 à 35 mL/kg/h pour atteindre ces objectifs (tab. 2) [35, 36].




  Plusieurs réglages sont essentiels en HFC et HDFC (CVVH, CVVHDF). Comme souligné précédemment, il faut maintenir une FF inférieure à 25 %. Il faut aussi éviter d'administrer une prédilution totale, qui n'évite pas la coagulation du filtre [51] mais peut diminuer fortement l'efficacité des échanges [16, 26]. L'adjonction d'un échange diffusif aux techniques convectives (CVVHDF) s'est largement répandue il y a 15 ans. Le rationnel était d'améliorer les échanges des petites molécules tout en gardant les avantages des techniques convectives. Aucune étude randomisée contrôlée avec une méthodologie correcte n'a pu confirmer cet avantage [19]. De plus, sur un plan physico-chimique, ces deux principes d'échanges ne s'additionnent pas mais peuvent même s'antagoniser (fig. 7). En effet, l'adjonction d'un dialysat à contre-courant induit une rétrofiltration en augmentant la pression hydrostatique du dialysat, phénomène qui s'oppose à la convection. Il est donc logique de favoriser la technique de CVVH pure qui permet en outre de gérer et quantifier plus justement les QUF, de ne pas utiliser plus de 50 % de la dose de traitement sous forme de dialysat (au risque de voir disparaître les échanges convectifs).
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  Qualité de l'accès vasculaire




  Un des éléments majeurs limitant l'efficacité des techniques d'EER, en particulier continue, est la qualité de l'accès vasculaire, tant sur le choix du site d'abord vasculaire que sur celui du type de cathéter. En effet, le dysfonctionnement du cathéter est reponsable de près de 50 % des thromboses prématurées des filtres. En techniques d'EERC, il faut utiliser des cathéters permettant de délivrer le Qs voulu (> 150 mL/min) ayant donc un diamètre suffisant (> 12 french), de type double-lumière en canon de fusil. Les deux sites d'insertion préférentiels sont la veine jugulaire droite et la veine fémorale pour des Qs ≤ 200 mL/min. Les veines sous-clavières doivent être évitées du fait du risque majeur de sténoses. La longueur des cathéters doit être adaptée au site choisi : en moyenne 15 cm en jugulaire droite et 25 cm en fémorale (tab. 2) [35, 36, 52, 53, 54, 55].




  À retenir :


  • La mise en route d'une EER en réanimation nécessite une rigueur dans le choix de la technique et des réglages de machine.


  • Malgré les nombreux systèmes de sécurité présents sur les machines, l'application de telles techniques chez des malades de réanimation nécessite une expertise et une maîtrise complète de l'ensemble de l'équipe médico-soignante.
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  Chapitre 2 : Indications, réglages, mise en œuvre


  et sécurisation des procédures d'épuration extrarénale




  Vibol Chhor, Didier Journois


  




  L'épuration extrarénale (EER) peut être réalisée avec une gamme de techniques variées, qui reposent sur des échanges convectifs et/ou diffusifs et dont le fonctionnement peut être continu ou discontinu. En outre, l'évolution récente des membranes mises en œuvre rend l'opposition de l'hémofiltration à l'hémodialyse moins justifiée et contribue à modifier les perspectives des méthodes actuelles et futures. Le choix entre toutes ces techniques repose encore essentiellement sur des préférences d'équipes. Toutefois, certaines techniques d'EER semblent être plus adaptées à des situations cliniques particulières. Dans tous les cas, des règles s'imposent pour décider des modalités de mise en œuvre (réglages), des solutés employés et des procédés de sécurisation.




  LES MÉTHODES D'ÉPURATION EXTRARÉNALE DISPONIBLES




  ■ Échanges par convection : l'hémofiltration et hémodiafiltration




  Au cours de l'hémofiltration veinoveineuse continue (CVVH), les échanges se réalisent par transport convectif : seul le gradient de pression hydrostatique détermine le passage des substances et de leur soluté. Toutes les molécules dont l'encombrement stérique et la charge électrique sont compatibles avec la dimension des pores membranaires peuvent fuir du plasma vers l'extérieur. Ainsi, l'ultrafiltrat (UF) contient, à des concentrations proches de leur concentration plasmatique, toutes les substances ayant la capacité de passer la membrane d'hémofiltration. Il en résulte que la clairance des molécules est égale au débit d'ultrafiltration.




  En hémodialfiltration veinoveineuse continue (CVVHDF), une part diffusive est associée au mécanisme d'échange purement convectif de l'hémofiltration [1]. Cette dialyse est réalisée en faisant circuler un liquide à bas débit (0,5 à 4 L/h) à contre-courant dans le compartiment de recueil d'UF. Lors de l'utilisation de l'hémodiafiltration, il ne semble pas que la prescription d'un débit de dialysat et d'ultrafiltration différent de celui de l'ultrafiltration génère un quelconque bénéfice dans l'efficacité de l'épuration des molécules de faible ou moyen poids moléculaire. Le meilleur compromis reste donc de régler la machine avec les mêmes débits d'ultrafiltration et de dialysat [2]. Néanmoins, lorsque l'ultrafiltration est utilisée à des doses convectives importantes (> 35 mL/kg/h), la part diffusive devient superflue puisque le dialysat qui circule à contre-courant dans l'hémofiltre est principalement en contact avec un UF de composition proche du plasma. L'hémodiafiltration reste donc réservée à certains cas où l'on ne peut atteindre le débit sanguin souhaité, notamment chez les enfants où on dispose d'accès veineux de calibre plus modéré ou chez certains patients dont l'abord vasculaire ne peut offrir qu'un débit sanguin réduit.




  ■ Échanges par diffusion : l'hémodialyse




  L'hémodialyse veinoveineuse continue (CVVHD) repose sur le principe physique de diffusion qui entraîne peu de passage de solvant. L'intensité du transport dépend du gradient de concentration, du coefficient de diffusion de la substance considérée, de la composition du dialysat, de la nature de la membrane et de la surface d'échange. La vitesse de transfert est inversement proportionnelle au poids moléculaire de la substance. En cas de fort gradient de concentration entre le plasma et le dialysat, le transport est maximal pour chaque électrolyte entre le compartiment ayant la concentration la plus forte vers celui de concentration inférieure. L'hémodialyse peut donc être très efficace pour les molécules anormalement présentes en grande quantité, notamment les molécules de petite taille. La très grande efficacité de ce transport par rapport au mode convectif fait que la dialyse peut être efficace et discontinue. C'est le principe de l'hémodialyse intermittente (HDI).




  ■ Traitement continu ou discontinu




  Une confusion est fréquente entre le caractère continu d'une technique et son principe physique (convectif ou diffusif). Il est vrai que les techniques diffusives étaient par le passé le plus souvent discontinues et séquentielles alors que les techniques convectives étaient continues du fait de leur moindre efficacité. Le terme nord-américain de continuous renal replacement therapy (CRRT) est en pratique un synonyme de « hémofiltration continue » alors qu'une dialyse peut très bien être continue. Aujourd'hui, les deux principes physiques sont appliqués de façon continue ou discontinue selon les cas et il est essentiel de cesser de désigner ces méthodes par leur durée de mise en œuvre.




  Alors que pendant des années se sont opposés les adeptes du convectif à ceux du diffusif, la querelle s'est nettement estompée et la plupart ont convergé vers l'une ou l'autre mais appliquée pendant des durées allongées. En effet, appliquées en continu, les deux familles de méthodes sont extrêmement bien tolérées. En outre, les propriétés épuratives des membranes ont fait des progrès considérables et les clairances ont été presque doublées en quelques années, permettant d'atteindre un état stationnaire en quelques jours avec des débits inférieurs à ceux employés dans les années 1990. Enfin, la mesure du bénéfice de la régularité et de la bonne tolérance est aujourd'hui entrevue sur la base de travaux suggérant la supériorité de l'EER continue sur l'EER intermittente en matière de pronostic rénal [3, 4].




  INDICATION DES MÉTHODES D'ÉPURATION EXTRARÉNALES




  Plusieurs études prospectives ont comparé un régime d'épuration convectif par rapport aux techniques diffusives. Seule celle de Mehta [5] a observé une différence de mortalité au détriment du groupe traité par hémodiafiltration par rapport au groupe hémodialyse. Cependant, malgré une randomisation, les patients du groupe « hémodiafiltration » présentaient un risque de mortalité accru par rapport à ceux du groupe « hémodialyse » et l'analyse multivariée n'a pas retrouvé la technique d'épuration comme facteur de risque de mortalité. Ni les études publiées plus récentes [6, 7, 8, 9], ni les méta-analyses [10] n'ont retrouvé de différence en termes de mortalité entre ces deux régimes de traitement. En ce qui concerne la récupération d'une fonction rénale, il n'a pas été observé de différence en faveur de l'une ou l'autre technique, même si les critères de récupération sont assez hétérogènes en fonction des études et qu'il s'agissait, dans ces études, de critères de jugement secondaires.




  La meilleure technique, continue, discontinue, convective ou diffusive, reste sans doute celle que les équipes maîtrisent le mieux. Le changement non préparé de technique d'épuration est vraisemblablement d'un bénéfice inférieur au risque encouru à la mise en œuvre d'une méthode inhabituelle.




  ■ Hémodialyse




  La dialyse intermittente reste employée chez les patients les moins sévères en réanimation à la stricte condition de la mettre en œuvre en respectant des règles simples [11]. Les techniques de dialyse sont de plus en plus utilisées de façon prolongée sous la forme d'une sustained low-efficiency dialysis (SLED) ou d'une dialyse quotidienne prolongée (extended daily dialysis) et à l'extrême en continu (CVVHD). Il s'agit de nouvelles modalités d'hémodialyse dont la durée a été rallongée (au moins 6 à 12 heures) afin de compenser une efficacité dialytique moindre. En effet, le débit sanguin est souvent limité, de l'ordre de 200 mL/min et le débit de dialysat vers 350 mL/min. Cette modalité de dialyse peut s'apparenter à une EER continue avec des propriétés diffusives exclusives, dont le but est d'avoir les bénéfices théoriques d'une épuration continue lente et ceux d'un transport diffusif. En effet, la lenteur du processus permet un équilibre des concentrations électrolytiques entre secteurs vasculaire et extravasculaire permettant d'optimiser la dose de dialyse tout en conservant une stabilité hémodynamique. Les progrès réalisés dans la perméabilité des membranes ont accru l'efficacité dialytique des méthodes continues lentes (nécessitant environ 2 000 mL/h de dialysat). La tolérance hémodynamique de ces méthodes est parfaite même chez les patients les plus graves. En outre, le faible débit de dialyse ne requiert qu'un faible débit de sang (100 à 200 mL/min), aisé à obtenir, réduisant d'autant la fréquence des échecs d'EER pour dysfonction de cathéter. Enfin, l'ultrafiltration de la CVVHD est limitée à la perte hydrique souhaitée pour le patient, aussi appelée « perte patient », ce qui représente une faible fraction de filtration, gage d'une bonne durée de vie du circuit même en cas d'anticoagulation imparfaite ou de syndrome inflammatoire.




  ■ Hémofiltration et hémodiafiltration




  L'utilisation de l'hémofiltration (ou CVVH) à objectif de clairance rénale est devenue moins justifiée en dehors de quelques indications spécifiques. Cette technique a eu le gros intérêt d'installer l'épuration continue en réanimation, essentiellement du fait de sa tolérance et de son efficacité limitée qui en rendaient l'emploi nécessairement continu. Aujourd'hui, l'utiliser dans un seul but de clairance requiert d'importants débits sanguins (pour réduire la fraction de filtration) associés à une excellente anticoagulation. L'avènement des méthodes d'anticoagulation au citrate justifie également d'éviter la CVVH puisque la quantité de citrate administrée est proportionnelle au débit sanguin. La prédilution doit être limitée à un maximum de 1 000 mL/h chez l'adulte car elle réduit la clairance. Si elle est nécessaire au bon fonctionnement du circuit, l'indication d'une dialyse continue est probable. La CVVH est toutefois la technique de choix lors de deux situations :




  ­ branchement du dispositif d'EER sur un circuit de circulation extracorporelle en réanimation (ECMO pour extracorporeal membrane oxygenation ou ECLS pour extracorporeal life support). En effet, dans cette situation, le débit sanguin n'est pas limitant et d'importants débits convectifs peuvent être obtenus avec une faible fraction de filtration ;




  ­ prise en charge du patient de neuro-réanimation avec hypertension intracrânienne. La maîtrise des gradients hydro-électrolytiques et la progressivité des échanges en font alors la méthode de choix.




  Hémodiafiltration




  L'hémodiafiltration ou CVVHDF garde une place quand le débit sanguin est suffisant mais ne peut pas être augmenté alors que la clairance doit être élevée. Cette situation est typique des patients au capital veineux limité (chirurgie vasculaire, patients multi-opérés) ou en réanimation pédiatrique. Elle peut être employée sous anticoagulation régionale par calcium-citrate sans conduire à de trop importantes inflations de la quantité de citrate administrée. Cette méthode reste très employée en France comme l'attestent de récentes études de pratique.




  Hémofiltration à haute clairance




  Le potentiel bénéfice de l'utilisation précoce de l'hémofiltration à des doses importantes (supérieures à 35 mL/kg/h) dans un contexte inflammatoire ou infectieux a suscité l'intérêt de nombreux auteurs. Son substrat physiopathologique réside dans l'épuration de médiateurs de la cascade inflammatoire. Des études réalisées chez l'animal comme en clinique humaine ayant employé des techniques d'hémofiltration à haute clairance et à bilan hydrique nul suggèrent que l'élimination d'une ou de plusieurs substances est bien à l'origine d'un effet clinique supplémentaire [12]. À ce jour, les techniques d'hémofiltration ont montré leur capacité à améliorer la fonction de plusieurs organes chez l'animal au cours de situations septiques et chez l'humain lors de la chirurgie cardiaque [13, 14]. L'évaluation en clinique humaine avec un critère de jugement d'intérêt clinique, tel que la mortalité observée, a été tentée mais n'a pu aboutir pour deux motifs principaux : la difficulté de mettre en œuvre de façon constante le régime d'épuration du bras à haute clairance et la difficulté de contrôler de nombreux cofacteurs tels que la cinétique des antibiotiques, la composition des fluides administrés ou les changements de température induits.




  Dans le cas du syndrome de reperfusion observé dans les suites d'un arrêt circulatoire, seule une étude a observé un bénéfice sur la survie qui était plus importante dans le groupe traité par hémofiltration à haut volume (200 mL/kg/h pendant 8 heures) [15].




  Ainsi, il n'est pas à ce jour justifié d'utiliser cette technique dans le seul but de réduire le taux plasmatique de médiateurs circulants, que ce soit par absorption ou par convection, puisqu'il n'a jamais été démontré que l'élimination de l'un d'entre eux puisse être un objectif justifié. En revanche, il n'y a guère de doute sur sa capacité à réduire les besoins en vasoconstricteurs de certains patients au cours d'états septiques ou inflammatoires sévères.




  ■ Délai de mise en œuvre, régularité




  La tendance actuelle est de mettre en œuvre l'EER continue plus tôt que par le passé et de réaliser les séances d'HDI à fréquence fixe ou en cas de survenue de critères la justifiant de façon urgente. L'indication n'est plus seulement portée par le souhait d'écarter un risque vital mais aussi de normaliser la plupart des indicateurs biologiques et métaboliques et de ne pas prendre un retard d'épuration qui est difficile à rattraper. Ainsi, en 1999, les critères biologiques de mise en route d'une EER reposaient sur des recommandations d'experts issues des critères usuels dans l'insuffisance rénale chronique [16]. Ces recommandations ont conclu à la mise en route d'une suppléance rénale dès que deux des critères suivants sont présents :




  ­ anurie < 50 mL en 12 heures ;




  ­ oligurie < 200 mL en 12 heures ;




  ­ urée plasmatique > 30 mmol/L ;




  ­ kaliémie > 6,5 mmol/L ;




  ­ œdème aigu du poumon ne répondant pas aux diurétiques ;




  ­ acidose métabolique avec pH < 7,10 ;




  ­ dysnatrémies (< 115 mmol/L ou > 160 mmol/L) ;




  ­ hyperthermie > 39,5 oC ;




  ­ toxiques éliminables par la méthode retenue (lithium, aspirine) ;




  ­ complications urémiques (péricardite, encéphalopathie, neuropathie).




  Ces critères, bien que pertinents lorsqu'il s'agit d'une urgence vitale (hyperkaliémie menaçante, œdème aigu pulmonaire réfractaire aux diurétiques), ne sont pas adaptés à la pratique quotidienne en réanimation. L'indication de l'EER repose sur des éléments personnalisés et adaptés à la situation clinique. Ainsi, la prise en charge d'un patient anurique en choc septique ne présente probablement pas les mêmes critères d'initiation d'une EER que le patient stable présentant une nécrose tubulaire aiguë iatrogène.




  La dose d'épuration réelle




  Alors que la dose optimale d'épuration chez le malade de réanimation reste l'objet de controverses, la démonstration a pu être faite au cours d'études portant sur de larges cohortes de patients que la dose délivrée était en règle inférieure ou égale à la dose prescrite. L'écart étant d'autant plus important que la dose prescrite est élevée. Ce phénomène, qui a rendu les études comparatives de doses peu contributives, repose vraisemblablement sur la difficulté d'établir de hautes clairances de façon durable pour des raisons essentiellement pratiques [17]. Il en résulte de fréquentes erreurs de dose de traitement antibiotique ou de nutrition ainsi que dans la gestion du bilan hydrique.




  Intérêt de la régularité du traitement




  Une des raisons de la mauvaise régularité de l'EER découle vraisemblablement de réglages de réalisation difficile. Cette situation favorise les fréquentes tentatives d'ajustement des paramètres opératoires qui sont autant de motifs de non-régularité du traitement. À l'extrême, en particulier lors des techniques convectives, un réglage ambitieux (forte ultrafiltration à faible débit sanguin) peut entraîner la perte du circuit, ce qui est évidemment un facteur majeur de non-régularité du traitement.




  L'importance de cette régularité a été récemment soulignée pour deux motifs principaux : la difficulté d'obtenir un bilan hydrique négatif et l'interférence entre l'EER et l'administration d'antibiotiques au cours des états septiques. En effet, les variations de clairance et a fortiori les arrêts de traitement sont de nature à faire varier les taux plasmatiques d'antibiotiques conduisant à des surdosages ou à des sous-dosages dans le cas où la dose administrée est réduite du fait d'un dosage plasmatique pratiqué au moment d'une baisse instantanée de clairance.




  PRÉCAUTIONS DE MISE EN ŒUVRE, RÉGLAGES




  ■ Prescriptions




  La prescription d'une EER ne peut se faire qu'une fois sa faisabilité vérifiée. En pratique, l'inspection du circuit au moment du démarrage, comme à chaque révision des prescriptions, permet de ne pas prendre le risque d'un écart entre le modèle thérapeutique conçu par le clinicien et la réalité vécue par l'infirmière. On procède donc en déterminant quels réglages s'avèrent raisonnables (débit sanguin du cathéter, temps disponible pour l'épuration dans la journée, etc.) tout en estimant la clairance qui en découle. Une surveillance indispensable permet de juger de sa réalisation qui, si elle ne convient pas, devra être modifiée ou revue à la baisse. Dans tous les cas, un monitorage étroit des réelles performances du service en matière d'épuration est une bonne pratique de façon à guider les prescriptions. Pour ce faire, diverses feuilles de surveillance ont été conçues (cf. http://db.tt/sjSJeoC).




  La prescription d'une séance d'EER doit comporter au minimum les points suivants :




  ­ la durée ;




  ­ le type de membrane ;




  ­ le débit de la pompe à sang ;




  ­ le type et la posologie de l'anticoagulation du circuit extracorporel ;




  ­ la perte hydrique horaire ou totale ;




  ­ le débit de filtration ou de réinjection ou la fraction de filtration maximale ;




  ­ le débit du dialysat ;




  ­ la composition du dialysat : sodium, potassium, calcium, soluté tampon, glucose ;




  ­ la composition du soluté de réinjection : sodium, potassium, calcium, soluté tampon, glucose ;




  ­ le site d'administration des solutés de réinjection (pré- et/ou post-dilution) ;




  ­ la température du dialysat et des poches de réinjection et/ou l'utilisation de réchauffeurs sur le circuit extracorporel.




  ■ Sécurisation




  Choix des solutés




  Sodium




  Les volumes hydriques et les quantités d'électrolytes échangés en hémofiltration continue sont très importants. Par exemple, avec 60 L d'échange par jour, plus de 8 moles de sodium vont entrer et sortir du plasma du patient et quatre rations quotidiennes de potassium vont être administrées et soustraites. Il en résulte qu'une petite erreur de prescription peut se trouver démultipliée. Comme en hémodialyse intermittente, le maintien d'une natrémie relativement élevée permet d'accroître le débit de restauration du volume plasmatique depuis le secteur extravasculaire (refilling). Les solutés de restitution disponibles sur le marché correspondent à des standards et ne sont pas adaptés pour restaurer une normonatrémie et encore moins pour induire une légère hypernatrémie. L'apport exogène de sodium peut donc être nécessaire. L'efficacité d'un soluté de restitution de concentration sodée plus élevée que celle de l'ultrafiltrat a été rapportée [18, 19].




  Anion organique




  Du fait de l'absence d'albumine dans les liquides d'EER (substitution ou dialysat) qui représente dans le plasma une charge anionique d'environ 15 mEq, l'adjonction d'un autre anion est nécessaire. Il doit nécessairement être facilement et rapidement métabolisable pour ne pas s'accumuler. Sa concentration est en général de l'ordre de 30 à 35 mM, ce qui reste inférieur à la somme physiologique [albuminate] + [bicarbonate]. Une concentration légèrement accrue de chlorure permet le plus souvent d'équilibrer la solution. Les solutés employant l'acétate comme anion organique ont disparu, laissant la place au lactate ou au bicarbonate. Alors que l'acétate était clairement mal toléré au plan hémodynamique (à condition d'être administré à fortes doses), le lactate comme le bicarbonate sont parfaitement tolérés. Toutefois, la supériorité du bicarbonate par rapport au lactate n'est pas clairement démontrée [20]. La crainte d'une hyperlactatémie ou le souhait (peu justifié) d'épurer le lactate ont fait progressivement préférer le bicarbonate vendu plus cher. Au plan métabolique et d'un point de vue pharmaceutique, l'utilisation de mélanges serait justifiée mais n'est actuellement pas disponible.




  Chlorure




  L'ion chlorure (Cl-) est minéral. Sa concentration est finement régulée dans les milieux biologiques, en particulier intracellulaire. Sa dissociation totale au pH usuel le rend acidifiant. Son élimination par filtration glomérulaire est intense et sa concentration plasmatique est régulée par la maîtrise, coûteuse en énergie, de sa réabsorption tubulaire. Les solutés d'EER en contiennent à des doses légèrement supra-physiologiques, ce qui signifie que le contrôle de son bilan soit nécessaire pour ne pas risquer d'accumulation en situation de défaillance du système de régulation tubulaire. Cela est d'autant plus important qu'il apparaît depuis quelques années qu'il présente des effets délétères sur différentes fonctions d'organes [21].




  Dans le cas particulier des EER avec anticoagulation au citrate trisodique, les solutés de dialyse doivent être délibérément enrichis en chlorure afin de compenser la charge cationique induite par le sodium. Bien entendu, ces solutés sont spécifiques de cette méthode d'anticoagulation et il convient de ne pas les employer en d'autres circonstances au risque de développer une importante acidose métabolique, ni d'employer d'autres solutés à leur place, au risque de développer une alcalose métabolique.




  Contrôle des électrolytes




  L'hémofiltration continue provoque chaque jour la perte de dizaines de litres de plasma (à l'exception des substances de poids moléculaire élevé). Toutes les substances dont l'élimination n'est pas souhaitable doivent être restituées au patient dans le liquide de substitution dont le débit est réglé de façon très précise par la machine d'EER. Il est surprenant de constater qu'alors que la perte de potassium ou de phosphate correspond à une règle et non à un accident, les hypokaliémies et les hypophosphatémies sous EER surviennent encore fréquemment. On peut même se demander si l'incidence de survenue de ces événements n'est pas un bon marqueur de la qualité de la pratique des EER, une marque de la compréhension, par l'ensemble de l'équipe, des techniques mises en œuvre. En effet, les écarts observés entre la théorie et la pratique correspondent à des oublis de compensation ou à des compensations devenues inadaptées alors que le débit d'épuration a changé, ce qui dénote une absence de protocole de prescription ou leur non-application. De grandes études n'échappent pas à cette limite de la réalité quotidienne en EER et affichent des incidences d'hypokaliémie et d'hypophosphatémie étonnantes au cours d'une démarche d'investigation [17]. Les pièges les plus fréquents favorisant leur survenue sont :




  • La nature du liquide de substitution : certains d'entre eux contiennent déjà du potassium. Il convient donc de le savoir et d'adapter ses prescriptions de compensation. La cohabitation de plusieurs types de poches au sein d'un même service est nécessairement une source de confusion. Si tel est le cas il faut alors favoriser une poche sans besoin de compensation (K+ = 4 mmol/L) et une poche, d'usage très restreint, pour le traitement des hyperkaliémies sévères (K+ = 2 à 3 mmol/L). Hélas, les choix disponibles sur le marché sont assez limités et une poche adéquate pour un critère ne l'est pas forcément pour un autre. Dans tous les cas, les règles de prescription doivent être claires et diffusées au sein du service.




  • La survenue d'une dyskaliémie ou d'une dysphosphatémie : la puissance des techniques d'EER à l'égard des concentrations d'électrolytes est souvent sous-estimée. À titre d'exemple, une CVVH à 35 mL/kg/h chez un adulte de 80 kg conduit à la perte quotidienne d'environ 270 mmol de potassium, ce qui correspond aux apports de 21 g de chlorure de potassium (KCl). Il en résulte qu'une légère erreur de prescription se traduit par une dérive importante que seules des modifications de prescription importantes pourront corriger.




  • La méthode de compensation : il est beaucoup plus prudent de compenser les pertes par majoration des apports dans le liquide de restitution plutôt qu'à part. En effet, en cas d'irrégularité et, au maximum, d'arrêt de l'EER, l'adaptation automatisée de la compensation rend la prévention d'une anomalie du bilan net beaucoup plus aisée.




  Aujourd'hui des solutés contenant potassium, calcium, magnésium et phosphate sont disponibles. Ils facilitent la bonne pratique de l'EER et évitent la constitution de désordres importants. En outre, ils permettent de réduire les manipulations du circuit et allègent le travail infirmier.




  Contrôle des variables rhéologiques du circuit




  Gestion du cathéter : interdiction d'inversion des voies du cathéter




  Un grand classique du « dépannage » des circuits d'EER, en cas de dysfonctionnement de cathéter, est « l'inversion des voies » : la ligne « artérielle » est connectée à l'extrémité « veineuse » du cathéter, et la ligne « veineuse » est connectée à l'extrémité « artérielle » du cathéter. Bien qu'elle bénéficie d'une certaine popularité car elle fonctionne en apparence, cette pratique est à proscrire pour plusieurs raisons :




  ­ en premier lieu, un petit thrombus qui obstruait la voie artérielle en dépression va migrer dans la circulation réalisant une embolie pulmonaire, probablement mineure mais à éviter tout de même ;




  ­ l'inversion des voies fait que le sang est aspiré sous pression négative dans le cathéter par la voie veineuse dont la géométrie a été conçue pour assurer une rhéologie optimale sous pression positive. Même raisonnement pour la voie artérielle dont l'aspect multiperforé de façon étagée sur sa longueur et son pourtour profilé en entonnoir pour maintenir le flux du sang laminaire n'a plus beaucoup d'intérêt puisqu'une pompe d'énergie non limitée pousse alors aisément le fluide vers la sortie. On comprend donc que le rendement du cathéter est amoindri et que le débit devient inférieur à ce que le cathéter pourrait faire, utilisé dans le bon sens.




  L'abouchement des deux voies à l'extrémité du cathéter est toujours décalé de façon à réduire la « recirculation », afin que du sang sortant du circuit n'y retourne pas immédiatement. En effet, cette recirculation réduit la clairance de la méthode. Un autre inconvénient, spécifique des techniques d'ultrafiltration, est que le sang hémoconcentré recirculant se trouve à nouveau hémoconcentré et ainsi de suite, et est donc de plus en plus enclin à l'hyperviscosité arrivé en fin de filtre... jusqu'à la thrombose. Cette aggravation progressive explique que l'auteur de l'inversion des voies ne fasse en général pas le lien entre la manœuvre initiale et l'accident thrombotique qui survient souvent quelques heures après, rationalisant même l'accident par le fait que le cathéter dysfonctionnait déjà depuis quelque temps.




  Contrôle de la fraction de filtration




  Le sang, en parcourant longitudinalement l'hémofiltre, perd de son eau et se concentre. Cette hémoconcentration est maximale en fin de filtre, à quelques millimètres de là où le liquide de post-dilution lui permettra de retrouver son hématocrite initial (à la « perte patient » près). Il faut ajouter que cette hémoconcentration n'affecte pas que les hématies mais également les plaquettes et les facteurs plasmatiques de la coagulation. Sans même invoquer le déclenchement de l'authentique mécanisme biologique de coagulation, on comprend que les conditions sont réunies pour que le sang visqueux obstrue le filtre avant même que la coagulation ne vienne compléter ce phénomène.




  Il existe donc deux composantes à la prévention de l'obstruction d'un filtre en hémofiltration : éviter l'hémoconcentration excessive et assurer une anticoagulation. Évidemment, la situation est plus simple en hémodialyse car l'absence d'hémoconcentration (à part la faible ultrafiltration qui complète le transport diffusif) fait que seule une bonne anticoagulation est nécessaire. Cette dualité explique que l'on rencontre des patients présentant des complications hémorragiques avec surdosage d'héparine alors que leurs filtres continuent à « thromboser ». Évidemment, le traitement consiste à restaurer au plus vite une coagulation acceptable tout en assurant de meilleures conditions d'hémofiltration.




  1. Équation simplifiée de la fraction de filtration (FF) en fonction des débits de prédilution (Pré), post-dilution (Post), de la « perte patient » (PP) et du débit sanguin (Qs).


  FF = [Pré + Post + PP ] / [Qs + Pré ]


  Attention à la cohérence des unités lors de l'application de cette formule.




  Les conditions rhéologiques peuvent être améliorées de diverses façons :




  ­ en augmentant le débit sanguin : la fraction de filtration peut être réduite en augmentant, à débit d'ultrafiltrat constant, le débit sanguin. Mais pour ce faire, le cathéter et le vaisseau dans lequel il est inséré doivent le permettre. On peut éventuellement changer le cathéter pour un autre de calibre supérieur ou même disposer de deux cathéters, un pour la prise « artérielle » de gros calibre, et préférentiellement en territoire cave supérieur, et l'autre « veineux » dont la position est moins importante ;




  ­ en réduisant le débit d'ultrafiltrat : à débit sanguin constant, l'effet est immédiat. La fraction de filtration chute. Cependant cette méthode a l'inconvénient de réduire la clairance au prorata de la baisse de l'ultrafiltration ;




  ­ en assurant une prédilution : cette technique, qui consiste à administrer une part du volume à restituer au patient avant le filtre, a pour avantage de diluer le sang avant qu'il ne soit concentré et donc de réduire la fraction de filtration (formule 1). Cependant cette méthode présente également l'inconvénient de réduire la clairance et remet en question le bien-fondé d'un transport convectif (formule 2).




  2. Equation de la clairance en hémofiltration en fonction des débits de prédilution (Pré), post-dilution (Post), de la « perte patient » (PP) et du débit sanguin (Qs).


  Clairance = [Qs] / [Qs + Pré]. (Pré + Post + PP)


  Attention à la cohérence des unités lors de l'application de cette formule.




  Maîtrise de la prédilution




  La prédilution consiste à administrer une part ou, à l'extrême, tout le liquide de substitution de l'ultrafiltrat obtenu dans le circuit sanguin en amont de l'hémofiltre. Cette technique présente l'avantage de diluer le sang et donc de réduire l'hémoconcentration. En contrepartie, si le débit sanguin du circuit n'est pas modifié, la quantité de « sang » qui traverse le filtre est en fait moindre puisqu'un liquide y a été adjoint, et la clairance se trouve réduite comme le suggère la formule 2. La prédilution présente donc des avantages :




  ­ mêmes besoins antithrombotiques mais moins de perte de circuits ;




  ­ durabilité accrue du circuit ;




  ­ moindre charge de travail infirmier car les filtres durent plus longtemps ;




  ­ tolérance accrue aux erreurs de prescription qui pourraient accroître la fraction de filtration.




  Mais elle présente également des inconvénients :




  ­ consommation accrue de liquides de substitution ;




  ­ coût global accru de la technique à cause du surcroît de liquides consommés bien que les filtres durent davantage ;




  ­ réduction de la clairance prodiguée au patient (formule 2).




  La prédilution est quasi obligatoire si l'on veut réaliser une hémofiltration à haut volume. Elle est déconseillée si l'on veut réaliser une hémofiltration à haute clairance. Néanmoins, éviter la prédilution demande de bien comprendre le fonctionnement du circuit et de savoir l'adapter aux circonstances qui évoluent. C'est donc une bonne solution pour ceux qui s'initient aux méthodes d'hémofiltration, aux utilisateurs occasionnels ou en cas de problème ponctuel d'écoulement dans un circuit. Elle est, dans la mesure du possible, à éviter le reste du temps et devrait être plafonnée à environ 1 000 mL/h car au-delà son bénéfice est faible, la clairance réduit vite et le coût augmente. Les « recettes » du type « 1/3 prédilution + 2/3 post-dilution » sont efficaces en première approximation avant évaluation précise du schéma optimal.




  Contrôle hémodynamique de la déplétion




  La prise de poids est fréquente et rapide en réanimation, particulièrement au cours des états septiques. Elle correspond à l'accumulation d'eau, en particulier au niveau du secteur extracellulaire. L'importance de cette prise de poids est liée à la morbi-mortalité de façon certaine et est régulièrement décrite sans pouvoir en éviter pour autant la survenue. Plus grave, de nombreux articles rapportant les résultats d'études mentionnent ou laissent insidieusement penser que cette inflation est la cause de la morbi-mortalité observée même si leur méthodologie ne le permet pas [22]. On comprend la tentation du réanimateur de mettre en œuvre les méthodes dont il dispose pour s'opposer à cette prise de poids, que ce soit par la restriction hydrique, l'emploi de diurétiques ou par une hémofiltration à bilan négatif. En effet, l'hémofiltration permet, en ne réadministrant pas tout le volume qui a été ultrafiltré, de réaliser une déplétion qui peut être très importante. Elle n'est en pratique limitée que par la tolérance hémodynamique du patient. Quelle que soit son importance, il faut noter que, contrairement à celle que l'on obtient avec des diurétiques, cette perte de poids ne génère pas de désordre de l'équilibre hydro-électrolytique car tous les composants de petit poids moléculaire du plasma y sont éliminés à peu près conjointement (à l'équilibre de Gibbs-Donnan près) [23]. En revanche, l'enjeu pour le réanimateur est de parvenir à déshydrater sans induire de trouble de l'hémodynamique. En effet, l'eau étant soustraite du plasma, le péril est que ce débit de déplétion soit plus important que le débit de retour d'eau de l'interstitium vers le plasma (le refilling en anglais). Si cette situation survient, le secteur plasmatique, réduisant alors son volume, réduit le retour veineux au cœur. Il en résulte une chute du débit circulatoire qui peut être particulièrement importante du fait de la puissance de la méthode d'ultrafiltration et de l'absence d'autre système de régulation que la surveillance humaine. On comprend que la déplétion hydrique instituée dans le but de limiter les altérations physiologiques vraisemblablement imputables à l'hyperhydratation puisse alors être à l'origine d'une autre authentique morbidité. Le rein en particulier, lors de la phase de récupération qui fait suite à une ischémie tubulaire, est connu pour être très sensible aux réductions, même faibles, de débit sanguin [24]. Cela souligne l'importance du monitorage opéré. Bien que l'échocardiographie soit très performante pour ce type de diagnostic, elle ne peut être mise en œuvre de façon permanente et on lui préfère en pratique les mesures continues de la saturation en oxygène du sang veineux central (ScvO




  2) ou du débit cardiaque continu par les diverses méthodes disponibles. Bien entendu, du fait de son caractère résistif, soumis au contrôle sympathique, le monitorage de la pression artérielle ne permet que la détection des situations hémodynamiques déjà précaires et n'est donc pas recommandable dans cet objectif. Le monitorage continu des variations d'hématocrite pourrait être fort utile en réanimation. Bien que le remplissage vasculaire et la transfusion soient susceptibles de le fausser, ce monitorage commun en hémodialyse chronique, mais non disponible sur les moniteurs de réanimation, permet de tester les capacités de refilling d'un patient [25]. Son principe est de mettre en évidence une inégalité entre les entrées et les sorties liquidiennes du plasma par une variation de l'hématocrite. Il devient ainsi possible de réaliser une « titration » de la possibilité de soustraction hydrique d'un patient, laquelle varie considérablement d'un patient à l'autre, d'un moment à l'autre pour une même pathologie sous-jacente.




  La pratique d'un monitorage rapproché des possibilités de déshydratation par ultrafiltration d'un patient hyperhydraté montre une très grande variabilité. Elle est impossible les premiers jours de l'agression (sepsis, polytraumatisé), le devient progressivement avec le temps mais reste sujette à d'importantes et rapides variations qui dépendent du rythme de déplétion pratiquée dans les heures précédentes mais aussi d'autres facteurs physiologiques qui échappent actuellement à nos mesures.




  À retenir :


  • L'agression rénale aiguë, quelle qu'en soit sa cause, est la principale indication de l'EER. L'utilisation d'une technique continue ou semi-continue semble représenter le meilleur compromis en réanimation afin d'assurer une stabilité des différents paramètres du patient (concentrations plasmatiques des thérapeutiques, hémodynamique, hydro-électrolytique).


  • En dehors de l'agression rénale aiguë, l'EER est susceptible d'être utilisée dans d'autres indications comme un syndrome de réponse inflammatoire systémique marqué, un syndrome cardiorénal, certaines intoxications médicamenteuses ou même, de façon prophylactique, avant une injection de produit de contraste iodé.


  • Il existe probablement d'autres indications où l'EER pourrait jouer un rôle thérapeutique de complément mais celles-ci restent à démontrer.
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  Chapitre 3 : Principes et modalités d'application des méthodes de suppléance extracorporelle rénale au traitement de l'insuffisance rénale aiguë




  Bernard Canaud, Leila Chenine, Hélène Leray-Moragues


  




  L'insuffisance rénale aiguë (IRA) avérée est le stade le plus sévère de l'agression rénale aiguë [1, 2]. Une suppléance extracorporelle rénale doit être envisagée en milieu spécialisé pour corriger ces anomalies.




  L'IRA traitée en secteur de soins intensifs ou de réanimation répond a priori à une forme sévère et nécessite un ensemble de modalités thérapeutiques capables de répondre aux besoins spécifiques de chaque patient [3]. Dans ce contexte, l'IRA est rarement une défaillance mono-organe, mais plus souvent une défaillance multi-organes dans laquelle l'IRA est un facteur aggravant et le traitement de suppléance plus difficile à conduire [4].




  Le pronostic de l'IRA sévère traitée dans ce contexte est extrêmement variable. L'objet de ce chapitre n'est pas d'analyser ici les raisons de ces différences. En revanche, il est important de rappeler que le pronostic de l'IRA répond à différents facteurs : certains liés au patient (âge, comorbidité, etc.), certains liés au contexte de survenue de l'IRA (état de choc, état septique, toxicité, contexte post-opératoire, etc.), certains liés au délai diagnostique et/ou à celui de la prise en charge qui conditionne le degré des anomalies métaboliques et, enfin, à la modalité de suppléance rénale et au savoir-faire des équipes. Cela permet également de souligner que la suppléance extrarénale ne représente qu'un support fonctionnel dans un contexte clinique souvent complexe. L'amélioration des résultats, dans ce contexte, impose que chaque acteur du traitement de suppléance rénal soit en mesure de connaître les caractéristiques des différentes modalités incluant leurs avantages et inconvénients, de définir leur place dans le traitement de l'IRA, d'identifier les facteurs de choix, d'assurer une prescription et une surveillance adaptée et d'avoir des protocoles et des procédures de soins capables d'améliorer continuellement leur qualité. Ce chapitre a pour but de présenter les différentes modalités de suppléance rénale aiguë, de rappeler les facteurs conditionnant leur efficacité, de définir les indications et les paramètres d'efficacité afin d'apporter au lecteur une réponse capable d'améliorer ses pratiques professionnelles.




  ANOMALIES MÉTABOLIQUES INDUITES PAR L'INSUFFISANCE RÉNALE AIGUË




  L'IRA se traduit par l'apparition brutale d'un ensemble d'anomalies biologiques, métaboliques et électrolytiques, associées à des manifestations cliniques d'intensité variable qui sont regroupées sous le terme de syndrome urémique aigu [5]. Sans entrer dans les détails, soulignons que ces anomalies comportent, à des degrés divers :


  ­ une rétention sodée responsable d'œdème périphérique et pulmonaire ;


  ­ une rétention hydrique volontiers responsable d'hyponatrémie ;


  ­ une rétention de toxines urémiques variées dont l'urée et la créatinine sont des marqueurs ;


  ­ une acidose métabolique avec hyperkaliémie ;


  ­ des troubles modérés du métabolisme phosphocalcique (hypocalcémie et hyperphosphatémie) ;


  ­ des troubles de l'hémostase avec tendance hémorragique et des désordres nutritionnels et inflammatoires.




  D'autres anomalies du métabolisme intermédiaire sont souvent observées (résistance insulinique, catabolisme musculaire, inflammation, réaction catécholaminique, désordres hormonaux variés, etc.). Elles sont en partie conditionnées par la cause de l'IRA et la sévérité du contexte clinique, mais ne seront pas discutées ici. Seules les manifestations liées à la défaillance des fonctions excrétrices rénales faisant l'objet d'une suppléance extrarénale seront envisagées dans ce chapitre.




  OBJECTIFS DU TRAITEMENT DE SUPPLÉANCE EXTRARÉNAL




  Le traitement de suppléance rénal a plusieurs buts qui peuvent se résumer de la façon suivante [6] :


  ­ corriger les anomalies biologiques de l'IRA et restaurer l'homéostasie métabolique du patient ;


  ­ supporter et faciliter la suppléance des fonctions vitales volontiers impliquées (cardiaque, pulmonaire, nutritionnelle, etc.) dans le contexte des soins intensifs ;


  ­ améliorer le pronostic vital et réduire la morbi-mortalité de l'IRA en assurant un traitement personnalisé et optimal ;


  ­ faciliter la récupération des fonctions rénales et prévenir le développement ultérieur de lésions rénales chroniques ;


  ­ apporter une réponse coût/efficacité adaptée ;


  ­ préserver une qualité de vie relative au patient en soins intensifs.




  PRINCIPES GÉNÉRAUX DU TRAITEMENT DE SUPPLÉANCE




  Quelle que soit la modalité utilisée, le traitement de suppléance rénal [7] requiert une circulation sanguine extracorporelle et les éléments suivants : un accès vasculaire, un module d'échange appelé dialyseur ou hémodialyseur, un moniteur de circulation sanguine et d'échange, un circuit sanguin, et un circuit dialysat et/ou de substitution. Cet ensemble assure l'interface entre le milieu intérieur du patient et le milieu extérieur et permet l'épuration et le transfert de solutés (fig. 1).
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  ■ Accès vasculaire




  L'accès vasculaire est un cathéter veineux central (CVC) inséré dans une veine profonde (fémorale, jugulaire interne ou sous-clavière) comportant un double flux (sortie ou « artère » et retour ou « veine ») [8]. Les canules des CVC sont extrudées à partir de polymères synthétiques (polyuréthane ou silicone) souples et hémocompatibles. Le dessin et la géométrie des CVC leur confèrent des propriétés fonctionnelles spécifiques en termes de débit, de recirculation et de résistance circulatoire. Sans entrer dans les détails, retenons qu'il existe deux grandes catégories de CVC utilisables en soins intensifs : les cathéters aigus ou de courte durée à double-lumière non tunnelisables d'insertion et d'utilisation immédiate, et les cathéters chroniques ou de longue durée tunnelisables d'insertion plus délicates mais d'utilisation prolongée [9, 10].




  ■ Module d'échange ou hémodialyseur




  Le module d'échange ou hémodialyseur (synonymes : dialyseur, filtre, hémofiltre, hémodiafiltre) représente le cœur du dispositif d'épuration extracorporelle. C'est à travers l'hémodialyseur que l'ensemble des échanges de solutés et de solvants a lieu (épuration, charge). Il met en contact le milieu intérieur du patient (sang) avec le milieu extérieur (dialysat, ultrafiltrat/infusat) à travers une membrane semi-perméable et conditionne ainsi les échanges de matière (fig. 2).
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  Les hémodialyseurs sont caractérisés par la nature et la perméabilité de leur membrane, par leur surface d'échange et par leur géométrie [11, 12]. Les hémodialyseurs sont tous de nature capillaire. Ils comportent un faisceau de fibres creuses qui se rassemblent aux deux extrémités et facilitent ainsi la circulation et la distribution du sang dans l'hémodialyseur. L'ensemble des fibres capillaires est enserré dans une coque cylindrique rigide qui baigne dans le dialysat. Aux deux extrémités de l'hémodialyseur, sont attachées les connexions au circuit sanguin (tête artérielle et veineuse) tandis que, latéralement, sont fixées les connexions au circuit dialysat (entrée, sortie).




  La membrane d'échange représentée par les capillaires est faite, soit de cellulose modifiée (cuprophane, cellulose tri-acétate), soit plus fréquemment actuellement de polymère synthétique (polyacrylonitrile-AN69, polysulfone, polyméthylméthacrylate, polyéthersulfone, etc.) plus performant et plus biocompatible [13]. Différents types de membranes synthétiques à haute perméabilité sont présentés sur la figure 3. En fonction de la perméabilité des membranes, les dialyseurs peuvent être classés en quatre grandes catégories principales (fig. 4) : basse perméabilité (low-flux), moyenne perméabilité (mid-flux), haute perméabilité (high-flux), très haute perméabilité (super-flux ou haut point de coupure) [14]. Pour plus de détails, le lecteur peut se référer au chapitre spécifique de cet ouvrage.
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  La perméabilité d'un dialyseur est jugée sur deux critères : la perméabilité hydraulique et la perméabilité aux solutés. La perméabilité hydraulique est estimée par le coefficient d'ultrafiltration (KUF, mL/h/mmHg). La perméabilité aux solutés est estimée à partir du coefficient de diffusion (KoA, mL/min/m2), spécifique de chaque soluté pour les membranes diffusives (cellulosiques, membranes symétriques), et de leur coefficient de tamisage (SC pour Sieving Coefficient ou coefficient de transmittance) pour les membranes convectives (synthétiques et membranes asymétriques) (fig. 5). La perméabilité hydraulique (KUF) est une propriété physique de la membrane qui exprime le débit de filtration (ou de transfert du solvant) en mL produit par unité de temps (h), par unité de surface (m2) et par unité de pression transmembranaire (PTM, mmHg). Le coefficient de diffusion (KoA) et le coefficient de tamisage (SC) sont également des caractéristiques propres à chaque membrane qui dépendent de la nature de la membrane (cellulosique, synthétique), de sa structure (symétrique, asymétrique) et de son épaisseur, et de sa porosité (diamètre des pores et densité par unité de surface). Cela est vrai en particulier pour les membranes synthétiques (symétriques ou asymétriques). À noter que les membranes actuelles sont en majorité de haute perméabilité et ont des SC, pour les solutés de poids moléculaire moyen à élevé, proches de celui de la membrane basale glomérulaire. C'est la raison pour laquelle un critère complémentaire est nécessaire pour caractériser la perméabilité de la membrane, c'est le point de coupure (cut-off). Le point de coupure traduit en fait la taille maximale des solutés qui peuvent traverser la membrane (25 à 30 kDa pour les membranes à haute perméabilité). Soulignons, enfin, que les performances rapportées par les fabricants de dialyseur sont le plus souvent des valeurs nominales établies in vitro avec des solutions biologiques mimant le sang. Dans les conditions d'utilisation clinique habituelle, ces valeurs peuvent chuter de 20 à 30 %. Il est donc préférable d'évaluer ces paramètres in vivo dès lors qu'une quantification précise est nécessaire. Un troisième critère vient s'ajouter à ceux suscités et traduit la perte potentielle d'albumine. En effet, plus les membranes sont « ouvertes » (très haute perméabilité) et plus le risque de perdre de l'albumine est grand. Cela ne concerne naturellement que les membranes synthétiques asymétriques de haute ou très haute perméabilité exposées à de forts transferts convectifs. En pratique clinique, cela est exprimé par le coefficient de tamisage de l'albumine (SC < 0,001), ou par la perte totale d'albumine par séance (< 2 g/séance). Un tableau indicatif est fourni, permettant de classer les dialyseurs en fonction de leur perméabilité. De même, une photo est ajoutée permettant de comparer la structure membranaire de différentes fibres capillaires (symétriques et asymétriques).
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  La surface d'échange d'un dialyseur varie de 0,6 à 2,2 m2. Le choix de la surface répond à la modalité d'épuration (intermittente à haut débit ou continue à bas débit) et aux débits sanguins, de dialysat et de substitution utilisés. La surface du dialyseur conditionne en partie seulement ses performances.




  La géométrie du dialyseur affecte également ses performances. Une résistance interne élevée à la circulation sanguine accroît les transferts convectifs comme cela est représenté sur la figure 6.
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Figure 4 m Représentation schématique des différents circuits d'épuration extrarénale par hémofitration.
A. Hémofiltration continue veinoveineuse (CVVH). B. Hémodiafiltration continue veinoveineuse
(CVWHDF).
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Figure | uLes trois principes déchanges en épuration extrarénale. A. La diffusion = échanges par
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égalisation des concentrations entre les deux compartiments sanguin et du dialysat. B. La convection
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les solutés se fcent selon un mécanisme saturable sur le fitre.

Mo membrane ; PM - pids moéculire






OEBPS/Images/39b.jpg
Point de coupure (Cut-off)

B Super-flux HD

High-flux HD.
Low-flux HD
Low-flux HD
Low-flux HD

Urée  vitB2 Inuline  B2-microglobuline Albumine

0 (a3ss) (5200) (11500} (sso00)

T T T T T T T T T T T T
100 108 10t 109

Poids moléculaire, daltons

Figure 4 u Perméabilité des membranes de dialyse et spectre moléculaire des solutés épurés.
HD: hémodiayse.
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Figure | u Principaux facteurs impliqués dans les transferts de soluté au cours des thérapies extracor-
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Figure 3 m Représentation schématique des différents circuits dépuration extrarénale par dialyse.
A. Hémodialyse intermittente (HDI). B. Hémodialyse continue veinoveineuse (CYWHD). €. Sustaned
Low Efficiency Daly Diaysis (SLEDD).
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Figure 6 u Clairance des solutés en fonction de leur poids moléculaire en daltons (Da) selon les moda-

lités d‘épuration extrarénale.
HFC : hémolfitration continue ; HDFC : hémodiaitration continue ; HDI : hémodialyse intermittente.
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Tableau 2 » Principales recommandations d'experts francaises de la Société de réanimation de langue

frangaise (SRLF) [35] et intemationales KDIGO [36]
Recommand:

ns francaises SRLF
Choix de la technique

Recommandations internationales KDIGO

Les techniques d'EER continue et intermittente.
peuvent étre utiisées indifféremment,

mais en tenant compte de la disponibilité

et de lexpérience de [équipe.

Les techniques dEER diffusives et convectives
peuvent étre utilisées indifféremment,

mais en tenant compte de la disponibilité

et de lexpérience de [équipe.
Chez les patients cérébrolésés i risque
dhypertension intracrénienne, il faut
probablement préferer une technique
dépuration continue ou prolongée 4 faible
clairance (SLED).

Use continuous and intermittent RRT
as complementary therapies in AKI patients

We suggest using CRRT, rather than standard
intermittent RRT, for hemodynamically unstable
patients.

We suggest using CRRT, rather than standard
intermittent RRT, for acute kidney injury patients
with acute brain injury or other causes

of increased intracranial pressure or generalzed
brain edema.

Choix des membranes

lIne faut probablement pas utiiser de membranes
en cellulose non modifiées (cuprophane)

poura prise en charge des patients

en insuffisance rénale aigué.

Ilfaut utiiser des membranes & haute perméabilité
hydraulique pour des techniques convectives
dépuration (hémofiftration).

En HDLil ne faut pas utiiser des membranes
ahaute perméabilté hydraulique en labsence

de dialysat ultrapure.

We suggest to use dialyzers with a biocompatible
membrane for IHD and CRRT in patients
with AKI.

Réglages

En EER intermittente, il faut probablement
que la dose de dialyse minimale délivrée soit

1) de 3 séances par semaine de 4 heures
aumoins avec un débit sanguin > 200 m/min
etun débit diaysat > 500 mLimin,

ou2) lobtention dun KUV > 39 par semaine,

ou 3) e maintien d'une concentration en urée
prédialytique de 20 25 mmollL.

En HDI dune durée < 6 heures, e débit sanguin
en dialyse doit étre entre 200 et 300 mL/min

etle débit dialysat = 500 mU/min poura plupart
des patients.

En EER continue, il faut probablement que la dose:
de dialyse minimale délivrée soit de 202

25 mUkgh deffluent obtenus parftration

etlou difusion.

En HDLil faut probablement recommander

Ia baisse de la température dans le dialysat

pour améiiorer la tolérance hémodynamique.

En DLl faut probablement augmenter

Ia concentration en sodium dans le dialysat

> 145 mmolL pour amélorer la tolérance
hémodynamique ou lorsque [urée est trés élevée.
En hémofitration réalisée en post-dilution, i faut
ajusterle débit sanguin de fagon & garder

une fraction de fitration < 25 %.

We recommend delivering a Ki/V > 39 perweek
when using intermittent or extended RRT in AKL
We recommend delivering an effluentvolume
f20-25 mUkg/h for CRRT in AKL This will
usually require a higher prescription of effluent
volume,

Accés vasculaire et cathéter

Ilfaut éviter le site sous-clavier.
Il aut considérer les sites veineux fémorausx
etjugulaires internes droits comme équivalents
entermes de dysfonction de cathéter.

Ilfaut probablement réserver ke site jugulaire
interne gauche comme 3° choix.

Ensite moral, il faut utilser des cathéters

de diamétre > |2 Fet de longueur = 24 am.

When choosing a vein for insertion of a dialysis
catheter in patients with AK|, consider these
preferences : irst choice :right jugular vein ;
second choice : femoral vein ; third choice : left
jugularvein ;last choice : subclavian vein with
preference for the dominant side.

EER : épuration extrarénale ; SLED : sustaned low efficency dialss ; HDI : hémodialyse ntermittente ; KUV - dose de diayse normalisée.
RRT :renal replacement therapy ; AKI: acute kichey injuy ; CRRT : continuaus RRT ; IHD - intermittent hemodialss.
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Figure 2 u Poids moléculaire des principales molécules épurdes en épuration extrarénale.
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Figure 3 u Différents types de membranes synthétiques 4 haute perméabilité.





