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RESUME

Linsuffisance rénale aigue reste associée a une
mortalité importante chez les patients de soins
intensifs, malgré I’évolution des techniques
d’épuration extra-rénale. Les techniques
d’épuration extra-rénale intermittentes ou
continues ont chacune leurs avantages et leurs
inconvénients. Le moment opportun pour
commencer ces techniques et leurs aspects
pratiques doivent encore étre mieux précisés.
Pour ces raisons, une discussion collégiale
journaliere entre réanimateurs et néphrologues
est nécessaire pour choisir la meilleure technique
en fonction de I’état hémodynamique, des
altérations biologiques (urémie, coagulation,
équilibre acide-base, altérations électrolytiques)
et les répercussions organiques (état cognitif,
péricardite, myopathie) du patient de soins
intensifs en insuffisance rénale aigué. Dans le
futur, des nouveaux marqueurs de la dysfonction
rénale pourront mieux guider le clinicien.
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ABSTRACT

Acute renal failure is still associated with a high
mortality rate among intensive care patients,
despite improvements in renal replacement
therapies. The available intermittent and
continuous renal replacement therapy techniques
all have their own advantages and disadvantages.
The best time to start renal replacement therapy
and various other practical aspects of these tech-
niques still need to be clarified. For these
reasons, daily consultation between intensivists
and nephrologists is necessary to select the best
technique for the ICU patient with acute renal
failure, based on the hemodynamic status,
biological variables (uremia, coagulation, acid-
base balance, electrolytes) and effects on other
organ systems (cognitive state, pericarditis,
myopathy). In the future, new markers of renal
dysfunction may facilitate treatment choices.
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INTRODUCTION

Linsuffisance rénale aigué (IRA) reste fréquente
chez le malade de soins intensifs (USI) et est associée
a des taux de mortalité élevés, allant de 30 % pour les
IRA toxiques jusqu’a prés de 90 % quand I'IRA est
associée a une défaillance multi-systémique'=.

Les études épidémiologiques récentes en Europe
montrent que 25 % des malades d’'USI présentent une
IRA au cours de leur séjour’ et que 10% nécessitent
une épuration extrarénale®. Chez ces malades,
I’étiologie de cette IRA est souvent différente selon
qu’elle soit acquise ou non en milieu hospitalier : la
majorité des IRA extra-hospitalieres est secondaire a
I’hypovolémie* tandis que la majorité des IRA apparues
a I’hépital sont liées a une interaction complexe entre
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diminution de perfusion rénale, libération de médiateurs
et administration de produits toxiques (dont les produits
de contraste et certains antibiotiques)®.

Les techniques d’épuration extra-rénale ont
évolué au cours du temps. Toutefois, de nombreuses
questions persistent, y compris quand commencer
I’épuration extra-rénale et quelle technique utiliser.

QUAND COMMENCER LEPURATION
EXTRA-RENALE ET AVEC QUELLE INTENSITE ?

Les indications de I'épuration extra-rénale sont
résumées par les voyelles (Tableau 1). Chez les

patients d’USI, l'indication est au moins aussi souvent
I'oligurie que l'urémie. Par ailleurs, il est difficile de
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Tableau 1 : Les indications de techniques d’épuration dans
I'insuffisance rénale aigué — la régle des voyelles.

Acidémie : acidose métabolique difficlement compensée par
hyperventilation ou pour laquelle I'hyperventilation entraine
des effets non désirés

+ Electrolytes : principalement hyperkaliémie

+ Intoxication : surtout pour le méthanol et dérivés (éthyléne-
glycol, méthanol, alcool isopropylique), lithium et éventuelle-
ment salicylés
Overload (fluid) : surcharge vasculaire répondant pas ou peu
aux diurétiques
Urémie : sévere avec effets secondaires : encéphalopathie,
neuropathie, myopathie, péricardite

donner une valeur seuil d’'urée ou de créatinine
nécessitant un traitement par épuration extra-rénale.
Pour illustrer la difficulté de savoir quand débuter
I’épuration extra-rénale, Ricci et al.® ont soumis un
questionnaire a 560 réanimateurs demandant de définir
I'IRA et quels étaient les critéres pour débuter un
traitement par épuration extra-rénale. Ces auteurs
reportent plus de 200 définitions d’IRA et 90 critéres
différents d’initiation de I'épuration extra-rénale. Les
études récentes ont montré que malgré les techniques
d’épuration, la mortalité reste plus élevée pour les
patients en insuffisance rénale que pour les autres,
toutes choses étant égales par ailleurs'’. Dans I'étude
SOAP récente, la mortalité hospitaliere était de pres de
40 % pour les malades en insuffisance rénale, et de
17 % pour les malades sans insuffisance rénale. Cette
observation suggére que la prise en charge de
l'insuffisance rénale et en particulier ’'amélioration des
techniques de support extracorporel, peut avoir un
impact sur la survie. Si I'on considere que l'urémie
entraine des altérations importantes des fonctions
organiques (altération neurologique, péricardique,
myopathie..), une prise en charge précoce semble
logique. Ce point reste néanmoins controversé car si
certaines études ont montré que l'installation précoce
de la dialyse était associée a une moindre mortalité,
ces études souffraient de limitations ; il a aussi été
suggéré que l'installation précoce de dialyse peut
exposer aux risques de la dialyse et ralentir la
récupération de la fonction rénale®. Liu et collégues ont
analysé les résultats du Program to Improve Care in
Acute Renal Disease (PICARD), une étude
observationnelle, indique que linstallation de la dialyse
a des niveaux plus élevés d’urée est associée a une
mortalité plus élevée®. Ce type d’études ne donne pas
de solution définitive, car les indications peuvent étre
différentes : il pourrait s’agir plus souvent de surcharge
volémique et d’hyperkaliémie dans I’épuration précoce
et plus d’'urémie dans les épurations tardives. Une seule
étude prospective de 106 malades par Bouman et al.’®
chez des patients pour la plupart chirurgicaux en IRA
avec un risque faible de sepsis ne montre pas de
différence sur la récupération de la fonction rénale et
sur la mortalité a 28 jours, mais celle-ci était seulement
de 27 %. Lutilisation « prophylactique » de I’épuration
extra-rénale s’est montrée inefficace chez les
polytraumatisés et les patients septiques' 2.
L'utilisation de meilleurs biomarqueurs que l'urée,
comme la cystatine C'3, l'interleukine (IL)-18' ou la
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N-acetyl-glucosaminidase'® pourrait étre utile a guider
une étude randomisée sur cette question.

Une augmentation des fréquences et des durées
des séances d’hémodialyse pourraient améliorer le
devenir de ces malades d’USI. Schiffl et al.'® ont montré
dans une étude monocentrique de soins intensifs,
gu’'une dialyse quotidienne comparée a des séances
de dialyse conventionnelle (3 x par semaine) diminuait
la mortalité (26 versus 46 %, p = 0.01), résultait en un
meilleur contréle de I'urémie associé a une plus rapide
résolution de I'IRA (9 + 2 vs 16 + 6 jours) et avec
moins d’effets secondaires (hypotension). Cette étude
a été contestée par les médecins travaillant a l'unité
des soins intensifs de cet hdpital qui ne semblaient pas
savoir qu’elle avait lieu....

Trois études randomisées ont étudié l'influence
de la dose d’hémofiltration sur le devenir de ces
malades. Ronco et al.'”” ont randomisé 425 malades
traités par CVVH a 20, 35 ou 45 ml/kg/heure. La
mortalité était de 59 % dans le groupe a bas débit,
contre 43 et 42 % dans les autres groupes. Ces auteurs
ont donc préconisé un débit de filtration de
35 ml/kg/h chez les patients d’USI. Par contre,
Bouman' n’a pas trouvé de différence, dans une étude
plus petite de 106 malades. Récemment, Saudan et
al.'®* a Geneve ont rapporté une mortalit¢ moindre
(41 vs 61 %) lorsqu’une dialyse était ajoutée a la CVVH.
Plusieurs études multicentriques sont en cours sur ce
sujet.

COMMENT AMELIORER LCHEMODIALYSE ?

Il y a de nombreuses années, la question était
aussi de savoir si la dialyse au bicarbonate est associée
a une meilleure stabilité que la dialyse a I'acétate. Des
études suggéraient que l'acétate pouvait avoir des
effets sur le tonus vasculaire et d’autres qu’il pouvait
avoir des effets déprimant le myocarde. Avec le
Professeur Vanherweghem, en utilisant la relation entre
le travail ventriculaire gauche et la pression de
remplissage du ventricule gauche, estimée par la
pression occlusive de I'artére pulmonaire (PAPO), nous
avons montré que la dialyse a l'acétate était associée
a une altération de fonction myocardique'® (Figure 1).

La dialyse a aussi évolué par le développement
de membranes plus biocompatibles.

COMMENT AMELIORER LHEMOFILTRATION ?

Les techniques d’hémofiltration continue ont été
introduites en 1977 par Kramer et al., qui ont rapporté
leur expérience d’hémofiltration arterio-veineuse
(CAVH) chez 12 malades?. Proposée initialement pour
sa simplicité, elle a évolué vers des techniques plus
complexes utilisant pompes et systéemes d’alarme.

Le débit d’hémofiltration reste un élément de

controverse. Comme indiqué plus haut, un plus haut
débit permet d’augmenter la dose du traitement. Dans
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Figure 1 : Relation entre travail ventriculaire gauche et
pression occlusive de I'artére pulmonaire (reproduit avec
permission de Vincent J.-L. et al.").

le sepsis, on pourrait aussi éliminer une série de
médiateurs qui peuvent contribuer aux altérations
hémodynamiques observées chez les patients. Sur le
plan expérimental, 'application d’'un haut débit permet
sans doute d’éliminer davantage de molécules. Avec le
Docteur Rogiers, nous avons montré que [lutilisation
de hauts débits d’hémofiltration au cours du choc
septique expérimental améliorait la fonction cardiaque?'.
Sur le plan clinique, certaines études ont suggéré
qu’une hémofiltration avec un débit supérieur a
35 ml/kg/heure pouvait avoir des effets hémo-
dynamiques favorables (avec diminution des besoins
en vasopresseurs) et une tendance a la diminution de
mortalité®?2%. Néanmoins, l'utilisation de hauts débits
pourrait avoir des effets secondaires non désirés, car
I’élimination n’est pas trés sélective : des médiateurs
que I'on peut considérer comme « plus utiles » seraient
éliminés en méme temps que les «plus néfastes »,
I’élimination d’oligo-éléments, d’antibiotiques, etc. si
bien que d’autres études multicentriques, randomisées,
réalisées sur un plus grand nombre de patients sont
nécessaires.

L’hémofiltration nécessite généralement une
anticoagulation continue, qui augmente évidemment les
risques de saignement. Les techniques d’anticoagu-
lation ont toutefois évolué. Chez le malade a risque de
saignement, on peut combiner I'héparine perfusée en
amont du filtre et la protamine a la méme dose que
I’héparine en aval du filtre. Toutefois, les effets
secondaires a la fois de héparine et de la protamine
peuvent poser probléeme : activation plaquettaire,
activation des médiateurs inflammatoires, hypotension
systémique et hypertension pulmonaire.

Lanticoagulation au citrate est devenue plus
populaire pour anticoaguler le filtre sans effet
systémiques, mais il faut en comprendre les prin-
cipes : l'effet anticoagulant est du a la chélation du
calcium par le citrate, co-facteur de plusieurs facteurs
de 'hémostase. Une concentration en calcium ionisé
en dessous de 0.35 mMol/l est nécessaire pour
empécher la coagulation. Le complexe citrate-calcium
est métabolisé surtout au niveau du foie, entrainant la
libération de bicarbonate et de sodium, et évidemment
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de calcium. Les complications métaboliques de ce type
d’anticoagulation incluent 'alcalose métabolique (dd a
la formation de bicarbonate), éventuellement I'acidose
métabolique en cas de défaillance hépatique (le citrate
se transformant rapidement en acide citrique),
I’lhypernatrémie et bien sir I’hypo- ou I'hypercalcémie.
Il faut donc contréler réguliéerement les gaz du sang, la
natrémie et la calcémie. Il faut aussi adapter les doses
de citrate au débit de sang et de CVVH. Le citrate est
généralement administré séparément. On peut
évidemment I'ajouter a la solution de remplacement
administrée par pré-dilution, mais il est plus difficile
d’ajuster les doses au débit sanguin dans le circuit. Le
citrate s’accumule en cas d’insuffisance hépatique (y
compris lors de la diminution du débit sanguin
hépatique). Il faut aussi garder a l'esprit que la
prévention des thrombophlébites n’est évidemment pas
assurée.

En cas de thrombocytopénie induite par
I’héparine (HIT), on peut aussi considérer une
anticoagulation par danaparoide®.

Ladministration de protéine C activée chez les
malades en sepsis sévére réalise une anticoagulation
généralement suffisante.

QUELLE TECHNIQUE CHOISIR ?

Les études comparant I’hémodialyse a
I’hémofiltration n’ont pas été concluantes.

Les observations du groupe PICARD suggerent
une mortalité plus grande avec I’hémofiltration qu’avec
I’hémodialyse, mais les patients traités par
hémofiltration étaient plus sévérement malades?.
L'étude francaise HEMODIAF? n’a pas montré de
différence de survie (33 % CVVH vs 32 %
hémodialyse), mais elle a révélé une diminution
constante de la mortalité au cours du temps dans le
groupe dialysé, peut-étre en raison d’'une augmentation
de la dose de dialyse au cours de I'étude. Ceci souligne
la difficulté de réaliser ces études, en raison des
multiples variables (durée, débits, type d’anti-
coagulation, maintien de température, caractéristiques
des membranes, etc.). Nous avons observé chez
I’animal que des modifications de température
pouvaient aussi considérablement influencer I'évolution
des animaux septiques®.

Méme si les études n'ont pas pu montrer de
différence en termes de survie, la préférence va
souvent vers les techniques d’hémofiltration a I'USI.
Toutefois, il faut laisser une place aux deux formes. En
effet, ’'hnémofiltration est mieux tolérée chez les malades
en instabilité hémodynamique, avec MOF, oedéme
cérébral tandis que 'hémodialyse est préférable chez
les malades plus stables, qui peuvent étre mobilisés, et
qui auront peut-étre besoin d’hémodialyse au long
cours.

Les techniques d’hémodialyse peuvent étre

pratiquées sur des périodes de temps plus longues. Il
s’agit en particulier de Slow Low Efficient Dialysis
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(SLED) qui peut s’étendre sur 6 ou 8, voire 12 heures.
Cette technique permet de combiner les avantages
théoriques de I'hémodialyse intermittente itérative et
de I’hémofiltraion. Elle permet aussi d’améliorer le
confort du malade et de diminuer les besoins en
anticoagulants. Typiquement, on utilise des bas débits
de pompe (200 ml/min) associés a de faible vitesses
de dialysat (100 a 300 ml/min pendant 6 a 12 heures
chaque jour. Ces débits lents améliorent la tolérance
au retrait de large volume comme pour la CVVH¥.

D’autre part, il a été suggéré que I'addition de la

dialyse a I’'hémofiltration pouvait améliorer la survie de
patients en insuffisance rénale aigué, mais - comme
indiqué plus haut -, ces effets sont probablement dus
a l'intensité de I'’épuration™.

Le choix de la technique la plus appropriée

dépend donc du patient considéré. Chaque technique
a ses avantages et ses inconvénients (Tableau 2). Les
décisions relatives a I'épuration extracorporelle doivent
étre prises en concertation entre le spécialiste en soins
intensifs et le néphrologue.

Tableau 2 : Les avantages et inconvénients de I’hémodialyse
et de I’hémofiltration.

Avantages

Inconvénients

HEMODIALYSE HEMOFILTRATION

- Efficacité - Tolérance hémodynamique
- Contréle aisé de la volémie
- Contréle de l'acidose
métabolique
- Elimination de médiateurs (?)

- Instabilité -
hémodynamique -
- Syndrome de -
déséquilibre -
- Adaptation de doses membrane
de médicaments - Risque d’hypothermie
- Elimination constante de
médicaments

Anticoagulation permanente
Immobilisation

Acces vasculaire permanent
Exposition prolongée a la
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