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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.
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  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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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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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 | uLes trois principes déchanges en épuration extrarénale. A. La diffusion = échanges par
gradient de concentration : les solutés passent du compartiment le plus vers ke moins concentré jusqu
égalisation des concentrations entre les deux compartiments sanguin et du dialysat. B. La convection
échanges par gradient de pression : ke solvant entraine passivement les solutés 3 travers la membrane
tant que la pression transmembranaire est maintenue : il y a production dultrafitration. €. L'adsorption =
les solutés se fcent selon un mécanisme saturable sur le fitre.
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