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L’insuffisance rénale chronique (IRC) est une pathologie grave invalidante, en constante
augmentation dont le traitement est particulierement contraignant et colteux. Une fois le
diagnostic posé, la prise en charge de l'insuffisance rénale chronique doit avoir pour objectif de
retarder, voire prévenir I'apparition d’une insuffisance rénale terminale d’une part, et de

préparer les patients qui vont nécessiter un traitement de suppléance rénale d’autre part.

La plupart sinon toutes les maladies rénales sont progressives. La vitesse d’évolution est
extrémement variable d’une néphropathie a l'autre et pour une méme néphropathie, d’un
individu a I’autre. Ralentir cette progression constitue I’'un des enjeux majeurs de la néphrologie

du XXIeme sjecle. Ceci peut étre obtenu de deux facons complémentaires et non exclusives :

En assurant le diagnostic étiologique et en optimisant les traitements spécifiques des

néphropathies(par exemple corticoides et immunosuppresseurs d’une néphropathie lupique) ;

En mettant en place un traitement néphroprotecteur non spécifique.

L'insuffisance rénale chronique terminale (IRCT) représente un probleme majeur de santé

publique. Elle constitue au Maroc une préoccupation majeure.

L’hémodialyse conventionnelle est le moyen de suppléance rénale le plus utilisé au
Maroc. Il est présent dans la totalité des centres d’hémodialyse. Par contre, I’hémodiafiltration

vient d’étre introduite dans quelques centres. [1]

L'objectif principal de notre étude était de vérifier la supériorité de I’hémodiafiltration sur
la dialyse conventionnelle, en terme de prévention de I’anémie et par conséquent de la

consommation de I’érythropoiétine chez les hémodialysés chroniques.
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. Type d’étude

Etude de cohorte observationnelle, prospective, descriptive et analytique, dont I'objectif

est d’analyser I'impact de I’hémodiafiltration et de I’lhémodialyse sur le controle de I'anémie et

sur la consommation d’érythropoiétine.

Il. Lieu d’étude

Le service de néphrologie du 1er centre médico-chirurgical d’Agadir.

lll. La durée de I’étude :

Période de 6 mois s’étalant de juin 2015 a décembre 2015.

IV. Population d’étude

Les patients hémodialysés chroniques dans le service de néphrologie du 1e'CMC d’Agadir

1. Criteres d’inclusion :

e Patients adgés de plus de 18 ans,

e Dialysés chroniques depuis plus 6mois, a raison de 3 fois par semaine.
e Ayant une qualité de dialyse adéquate.

e Sous agent stimulateur de I’érythropoiése.

2. Principaux critéres d’exclusion :

e Patients ayant subi une chirurgie ou ayant transplantation programmée.

e Patients présentant un saignement ou un dysfonctionnement de I’acces vasculaire.




V. Méthodes

1. Critére de jugement

Comparaison entre Hémodialyse et Hémodiafiltration selon :
e Hémoglobine moyenne sur 7 mois.
e Pourcentages des patients avec Hb dans I'intervalle 10-12 g/dI

e Consommation en érythropoiétine : Darbépoetine alpha, et CERA

2. Recueil des données :

Sur une durée de 6 mois selon la fiche d’exploitation. (Annexe 1)

3. Méthodes d’analyse statistigue des données :

Toutes les analyses statistiques ont été réalisées a I'aide du logiciel SPSS17 pour
Windows®. Les variables quantitatives ont été décrites en utilisant les moyennes, I’écart type (ET)
et les limites. Les variables qualitatives ont été décrites en utilisant des proportions et des
pourcentages. Pour la comparaison des groupes, nous avons utilisé le test de x2 pour les
fréquences et le test de Student ou Wilcoxon pour les moyennes. Le seuil de significativité

retenu était p < 0,05.




)
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I. Caractéristiques de la population:

Notre étude prospective s’est étalée de juin 2015 a décembre 2015sur une période de6 mois. 34
dossiers de patients hémodialysés chroniques au service de néphrologie ont été colligés : 16
patients bénéficiaient d’'une hémodiafiltration (soit 47,1 % des cas) et 18 patients bénéficiaient

d’une hémodialyse conventionnelle (soit 52,9% des cas).

Il. Données épidémiologiques :

1. Age:
L’age des patients de notre série variait de 18 a 75 ans, avec une moyenne d’age de

55ans = 11 ans.

2. Sexe

Dans notre série, nous avons retrouvé une prédominance féminine avec 20 femmes pour

14 hommes, soit un sex-ratio de 0,7.

B FEMME
m HOMME

Figure 1: Répartition des patients selon le sexe
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3. L'indice de masse corporelle :

L’IMC est une mesure simple du poids par rapport a la taille. Il est couramment utilisé
pour exprimer le surpoids et I'obésité chez I'adulte. Il correspond au poids divisé par le carré de
la taille exprimé en kg/m?2.

L’OMS définit :

Une corpulence normale par un IMC entre 18.5 et 24.9kg/m?2.

Un surpoids par un IMC entre 25 et 29.9kg/m2.

Une obésité modérée par un IMC entre 30 et 34.9 kg/m?2.

Une obésité sévere par un IMC entre 35 et 39.5kg/m?2.

Les patients de notre étude ont été répartis selon leur IMC:

- 82,3% des cas avaient une corpulence normale soit 28 patients.
-11,7% des cas étaient en surpoids soit 4 patients.

- 6% des cas étaient en obésité modérée soit 2 patients.

IMC

M Corpulence normale
M Surpoids

M obésité modérée

FIGUREZ2 : Répartition des patients selon I'indice de masse corporelle.
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Dans notre série, le poids moyen était de 70 Kg + 14 kg et la taille moyenne et de 1,7 m

plus ou moins 0,4 correspond a un BMI de 24 kg/m2.

4. Ancienneté d’hémodialyse :

Dans notre série, I’ancienneté d’hémodialyse variait de 1 a 20 ans avec une moyenne de

7 ans =+ 6 ans.

5. Le membre dominant

Dans notre série, la répartition des dialysés selon le membre dominant retrouvait une

prédominance des droitiers : 33 dialysés soit 97 % des cas et un seul gaucher soit 3 % des cas.

M Droitier

M Gaucher

Figure 3: Répartition des patients selon le membre dominant.

6. Néphropathie initiale de I'IRC dialysée.

Dans notre série, la répartition des patients selon la néphropathie causale de I'IRC a

retrouvé une prédominance de la néphropathie diabétique chez 11 patients soit 32,3% des cas,




suivie de la pathologie vasculaire chez 10 patients soit 29,4 % des cas, puis la néphropathie
lupique chez 4 patients soit 11,7 % des cas, suivi dela polykystose rénale qui était présente chez
2patients soit 5,8 %. L’étiologie était indéterminée chez 7 patients de notre série soit 20,8% des

cas.

H nephropathie diabetique

B Pathologie vasculaire
nephropathie lupique

M polykystose rénale

m Autre

Figure 4: Répartition des patients selon la néphropathie causale

7. La répartition selon le groupage sanquin ABO et rhésus :

Dans notre étude, la répartition des dialysés chroniques selon le groupe sanguin
retrouvait une part égale des groupes B et AB, 10 patients dans chaque groupe soit 29,4 % des
cas. Le groupe sanguin A était retrouvé chez 9 patients soit 26,5% des cas. Le groupe sanguin O
n’était retrouvé que chez 5 patients soit 14,7% des cas.

Tous les patients de notre série étaient rhésus positif.

Tableau 1: La répartition selon le groupage sanguin ABO

Groupage Effectif Pourcentage %
9 26,5
B 10 29,4
AB 10 29,4
0 5 14,7
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8. Comorbidité

Les comorbidités désignent des maladies ou divers troubles s'ajoutant a la néphropathie
initiale.

Dans notre série, les facteurs de comorbidité ont été représentés essentiellement par
une hypertension artérielle chez 11 patients soit 32,4% des cas, suivie d’une cardiopathie chez 9
patients soit 26,5% des cas, puis la dysthyroidie chez 3 patients soit 9 %. L’asthme, la goutte
étaient représentés par deux caschacun, soit 6% des cas. Le reste des patients : 7 cas n’avaient

aucune comorbidité soit 20,3 % des patients de notre série.

B HTA

B Cardiopathie

m Asthme

B Dysthroidie

M La goute

W Sans comorbidité

Figure 5: La répartition des comorbidités chez les patients dans notre étude

lll. Données techniques :

1. Paramétres de Dialyse:

1.1. Technigues

a. Hémodialyse conventionnelle:

Dans notre série, 18 patients étaient épurés en hémodialyse conventionnelle soit

(52,9%) des cas. Il s’agissait d’une hémodialyse conventionnelle au bicarbonate sur des

-11 -
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générateurs AK 200 ultra (Gambro®), avec membrane synthétique a haute perméabilité et

dialysat ultra pur.

b. Hémodiafiltration:

Dans notre série, 16 patients ont bénéficié d’une hémodiafiltration soit 47,1 % des cas. Il
s’agissait d’'une hémodiafiltration on line sur générateurs AK 200 ultra (Gambro®), avec
membrane synthétique a haute perméabilité et dialysat ultra pur, avec un liquide de substitution

préparé on line.

m HDF
mHDC

Figure 6:Repartition des patientsselon la technigues d'hémodialyse

1.2. Type de membrane d'hémodialyse :

Parmi les 34 patients, une membrane a haute perméabilité avec une surface de 2,1m2a
été utilisée chez 28 patients soit 88,2 % des cas, et une membrane a haute perméabilité avec
surface de 1,7 m2 a été utilisée chez 3 patients, soit 8,8% des cas, et enfin une membrane de

haute perméabilité avec une surface de 1,4 m2 a été utilisée chez 3 patients soit 8,8% des cas.
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B une surface de 2,1 m? B une surface de 1,7 m? W une surface de 1,4 m?

Figure 7: Surface des membranes utilisées

Dans notre série, le type de membrane utilisé lors de la dialyse conventionnelle était

répartis comme suit :

- Une membrane a haute perméabilité avec une surface de 2,1 m2 dans 12 cas soit 66,6 %
- Une membrane a haute perméabilité avec une surface de 1,7 m2 dans 3 cas soit 16,6 %

- Une membrane a haute perméabilité avec une surface de 1,4 m2 dans 3 cas soit 16,6 %

- 13-



B Une membrane a haute perméabilité avec une surface de 2,1 m?

B Une membrane a haute perméabilité avec une surface de 1,4m?

Une membrane a haute perméabilité avec une surface de 1,7m?

Figure 8 : Répartition selon la membrane de hémodialyse utilisée en HDC

Pour I’hémodiafiltration, les membranes utiliséeschez tous les patients (16 patients) soit

100 % des cas, étaient toutes de haute perméabilité, avec une surface de 2,1 mz2.

1.3. Type d'érythropoiétine:

Dans notre série, tous les patients recevaient de I’érythropoiétine recombinante sous
forme de deux spécialités comparables : la CERA (de Il'anglais : Continuous erythropoietin
receptor activator) commercialisée sous le nom de MIRCERA® qui était prescrite a 22 patients
soit 67,6% des cas, répartit comme suit: 11 patients en HDF et 11 patients en HDC; et la
darbepoétine alpha commercialisée sous le nom ARANESP ® qui était prescrite chez 12 patients

soit 32,4%, répartis comme suit : 7 patients suivis en HDC et 5 patients suivis en HDF.

- 14 -



Comparaison hémodialyse conventionnelle versus hémodiafiltration et impact sur consommation de I’érythropoiétine

m darbépoétine alpha (ARANSEP)
CERA (Mircera)

Figure 9: Les types d'érythropoiétine administrée aux patients

1.4. Ladose de dialyse (Kt/V) :

En hémodialyse, la bonne épuration du sang pendant la séance d’hémodialyse est
exprimée par le Kt/V,
Dans notre série, le Kt/V moyen était de 1,28 =+ 0,03 avec de légeres fluctuations

mensuelles (la figure 10) :

1,36
1,34 \

1,32 A

1,3 / \

1,28 / \
126 \ /0/ \
’ V

1,24
1,22
12 mois 1 mois 2 mois 3 mois 4 mois 5 mois 6
=¢=|a moyenne du Kt/V 1,34 1,3 1,25 1,27 1,33 1,27

Figure 10 : Evolution mensuelle du Kt/v
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En hémodiafiltration, la dose de dialyse est exprimée en volume convectif. Dans notre
série, le volume convectif moyen en 6 mois était de 25,15 L + 4L. Il représente la somme du
volume du liquide de substitution infusé plus le volume d’ultrafiltration.

L’évolution mensuelle du volume convectif est résumée dans la figure 11.

28

27

26

25

24

23

22

mois 1 mois 2 mois 3 mois 4 mois 5 mois 6
| B volume convectif moyen en L 27,5 27,4 24,4 24,2 24,9 24,1

Figure 11 : Evolution mensuelle du volume convectif.

2. Parametres hématologiques :

2.1. Hémoglobine

L'hnémoglobine est une molécule de protéine présente dans les globules rouges et qui a
pour rble de transporter I'oxygene. Elle est le principal marqueur de I'anémie.
Dans notre série, I’hémoglobine moyenne était de 10 g/dl + 0,8 g/dI

L’évolution mensuelle de I'hémoglobine est résumée dans la figure suivante :
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11
10,8
10,6
10,4
10,2
10
9,8
9,6
9,4
9,2
la moyenne de hemoglobinémie
B dosage 1 9,8
M dosage 2 10,1
m dosage 3 10,6
m dosage 4 10,9
m dosage 5 10,8
m dosage 6 10,6
W dosage 7 10,64

Figure 12 : Evolution mensuelle d'hémoglobine

Dans notre série, la moyenne d’hémoglobine en HDF était de 10,28 g/dl + 1,1 et la

moyenne en HDC était de 10,73 g/dl = 1.4 avec p =0,3.

10,8

10,7 -

10,6 -

10,5 -

10,4 -

10,3 -

10,2 -

10,1 -

10 A

HDC

H la moyenne de hémoglobine

HDF

FIGURE]13 : Répartition de la moyenne d’hémoglobine selon HDF et HDC
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Il N’y a pas de différence statistiquement significative entre ’'hémoglobinémie du groupe

HDF et le groupe HDC (p = 0,3 >0,05).

2.2. Ferritinémie
La ferritine est une protéine qui permet de stocker le fer essentiellement au niveau du
foie, mais également dans la rate, la moelle osseuse. Elle permet donc de réguler la
concentration en fer qui circule dans I'organisme et son taux sanguin appelé ferritinémie permet
une évaluation de la quantité de fer en réserve. Sa valeur normale est de 220 pg/I.
Dans notre série, la ferritinémie moyenne était de 203 pg/l = 25 et son évolution

mensuelle est montrée sur la figure 14.

250

200

150

100

50

0

dosage 1 dosage 2 dosage 3

m ferritinémie en pg/! 178,5 235,7 196,3

Figure 14: L'évolution mensuelle de la ferritinémie
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Dans notre série, la moyenne de ferritinémie en HDF était de 248,7 ug/l = 152, et celle

en HDC était de 313 pg/l = 162 ; le p est de 0,1 : la différence n’est pas significative.

Ferritinémie

350

300 -

250 -~

200 -+

150 - M Ferritinémie

100 -

50 -

HDC HDF

Figure 15 : Répartition de la ferritinémie selon HDF et HDC

3. Parametres inflammatoires, nutritionnels et minéraux :

3.1. CRP

La CRP est une protéine qui reflete l'inflammation aigué. Elle s'éléve trés rapidement au

cours de processus inflammatoire, avec une valeur normale de CRP < 10 mg/dl.

Dans notre série, la moyenne de CRP en HDF était de 5,95 mg/dl = 4,3 et la moyenne en

HDC est 4,96 mg/dl = 2,9 avec P=0,4
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CRP

6,2

54 -

5,2 H CRP

4,8 -
4,6 -
4,4 -

HDF HDC

FIGURE 16 : Répartition de la moyenne de la CRP selon HDF et HDC

La différence entre la moyenne de la CRP du groupe HDF et le groupe HDC était non

significative (p = 0,4> 0,05).

3.2. Albuminémie :

L'albumine est la protéine la plus représentée dans le sang, représentant 60% des
protéines sanguines.

Dans notre série, I’évolution trimestrielle d’albuminémie est illustrée sur la figure 16.

41
40

39

38
37

m albuminémie en g/I
36 -

35 A

34 -
initiale trimestre 1 trimestre 2

Figure 16: Evolution trimestrielle d'albuminémie en g/I
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3.3. Laparathormone (PTH):

La parathormone est une hormone sécrétée par les glandes parathyroides, dont le role
consiste a réguler les taux de calcium et de phosphore dans le sang.
Dans notre série, la PTH moyenne est de 350 ng/l +40 ng/I.

Evolution trimestrielle est montrée sur la figure 17.

500
450
400
350
300
250
200
150
100
50
0

initiale trimestre 1 trimestre 2
M PTH en ng/l 272,4 374,2 461,7

Figure 17: Evolution mensuelle de la PTH en ng/I

Dans notre série, tous nos patients était en hyperparathyroidie secondaire a insuffisance
rénale chronique, avec la moyenne de la PTH en HDF est de 440 g/I + 266 et la moyenne en

HDC est 364 g/l + 266 avec p =0,3.
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PTH

500
450
400 +
350 -
300 -
250 -
200 -
150 -+
100 -
50 -

mPTH

HDF HDC

Figure 18 : Répartition de la moyenne de la PTH selon HDF et HDC

La différence entre la moyenne de la PTH du groupe HDF et le groupe HDC et non

significative avec (p = 0,3> 0,05).

3.4. Calcémie :

La calcémie correspondant au taux plasmatique du calcium. Le taux normal chez un
adulte est compris entre 90 - 105 mg /I de plasma.
Dans notre série, la moyenne de la calcémie est de 87 mg /I = 2 avec évolution mensuelle

rapportée sur la figure 19.

91
90
89
88
87
86
85
84

2éme 3eme 4eme 5éme 6eme
mois mois mois mois mois

mCaenmg/l 86,6 87,8 87,03 89,87 88,4 87,7 86,4

initiale | 1er mois

Figure 19: Evolution mensuelle de la calcémie en mg/|
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Dans notre série la moyenne de la calcémie en HDF est de 87,4 mg/dl =+ 6,9 et la

moyenne en HDC est 86,4 mg/dl + 6,9 avec P = 0,6, la différence n’est pas significative.

87,6

87,4 -
87,2 -

87 -
86,8 -
86,6 - M Calcémie mg/I
86,4 -
86,2 -

86 -
85,8 - .

HDF HDC

Figure 20 Répartition de la calcémie selon modalité de dialyse ( HDF et HDC)

3.5. phosphorémie:

La phosphorémie est le taux de phosphore dans le sang. Il est compris entre 35 et 40
mg/l chez I'adulte.
Dans notre série, la moyenne de la phosphorémie est de 38 mg/l = 5; I’évolution

mensuelle est montrée sur la figure 21.

60

50

40

30

20

10

0

initiale mois 1 mois 2 mois 3 mois 4 mois 5 mois 6
i Pho en mmol /I 34,6 34,2 35,9 37,8 50,14 35,4 39,3

Figure 21: Taux moyenne mensuelle du phosphore.
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Dans notre série, la moyenne de phosphorémie en HDF est de 38,23 mg/I

+ 10 et la

moyenne en HDC est 41,36 mg/l + 9 avec P = 0,3 ; la différence est donc non significative.

IV. Les résultats analytiques

1. Parameétres clinico-biologiques

Le tableau 2 récapitule la comparaison des différents parametres clinico-biologiques

entre les groupes HDF et HDC.

Tableau 2 : Moyennes des différents parametres selon groupe HDF et HDC

La moyenne des parameétres HDF HDC p
Age (ans) 54 +9 56 =13 0,5
Ancienneté en HD (ans) 8,4 +8 7,4 +7 0,6
Volume UF () 2,6 +0,57 1,9 +0,56 0,02
Calcémie (mg/l) 87,4 + 6,9 86,4+6,9 0,6
Phosphorémie (mg/l) 38,23 +10,2 41,36 +9,2 0,3
CRP (mg/dl) 5,95 +4,3 4,96 = 2,9 0,4
PTH (ng/l) 440,6 +266 364,3 +266 0,3
Ferritinémie (pg/h 248,7 £152 313 +162 0,1
Poids sec (kg) 73 +12 68 +13 0,22
Hb (g/dl) 10,28 +1,1 10,73 1,4 0,3

Seul le volume UF est significativement différent entre le groupe HDC et le groupe HDF

(p = 0,02).

La comparaison de tous les autres parametres est statistiquement non significative.
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2. La dose d’érythropoiétine administrée

Dans notre série, la dose administrée d’érythropoiétine recue (ARANESP ®ou MIRCERA) est
plus basse dans le groupe HDF par rapport au groupe HDC mais cette différence est
statistiquement non significative. Cette méme tendance est retrouvée quand la dose d’EPO est

normalisée par rapport au poids des patients.

Tabeau3: Répartition des doses d’EPO selon HDF et HDC

HDF HDC p
Dose d’EPO (MIRCERA) 50,9 + 25,4 67,8 + 45,4 0,29
par Ul/mois
Dose d’EPO (ARANESP ©) 33,3 + 8,39 55,3 + 34,3 0,12
par Ul/15)
Dose d’EPO (MIRCERA) 5,3 +0,17 8 +0,5 0,2
par Ul/Kg/mois
Dose d’EPO (ARANESP ©) 7,4 + 0,37 9,1 = 0,58 0,4
par Ul/Kg/15j
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I. RAPPELS

A. Rein et insuffisance rénale

1. L’Anatomie fonctionnelle du rein :

Le rein a une fonction essentielle dans I'organisme : il joue le réle d’une station
d’épuration. De plus, il contribue a la régulation de la volémie, aux équilibres hydro

électrolytiques et joue plusieurs réles endocriniens.

Rein

retére

Vessie
Lré&tre

Figure 22 : schéma montrant ’appareil urinaire

1.1. L’Appareil urinaire :

L'appareil urinaire se compose de deux reins, de deux uretéres, de la vessie, d'un uretre,
et d'un méat urinaire.

Il se forme et commence a fonctionner avant la naissance.
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1.2. Les Reins

Les reins sont deux organes en forme de haricot situés dans la partie postérieurede
I'abdomen, depart et d'autre de la colonne vertébrale, approximativement entre la douziéme
vertebre dorsale et la troisieme vertébre lombaire. Il arrive souvent que le rein gauche soit situé
jusqu'a 2,5 centimetres plus haut que le rein droit. Le rein mesure 10 a 12,5 centimetres de long
et 5 centimetres d'épaisseur environ, pour un poids de 100 a 150 grammes en moyenne chez
I'adulte. Les reins sont de couleur rouge-brun foncé en raison de l'abondante présence de
vaisseaux sanguins.

Le rein comporte un bord latéral concave sur lequel s'implantent l'artere rénale, la veine
rénale, des fibres nerveuses et l'uretere au niveau d'une ouverture appelée le hile. Les néphrons,

Chaque rein en contient plus d’un million.

Lompet o steer

SNemne arquebe -

Asisie S e =

e—

Lt foriabasng s—
Atres fackaks ————

Petiere prahs
Lo

Ve e

Barisanie] =

Canenle- fhrpgms

A grarmiie) e nem

llrest e —pt

Figure 23 : Schéma de la vascularisation interne du rein [1]

1.3. Néphron

Le néphron est I'unité fonctionnelle du rein. Chaque rein comprend environ 1 million de

néphrons avec des variations allant de 0,7 a 1,5 millions qui sont déterminés génétiquement et
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qui pourrait expliquer la susceptibilité a certaines maladies rénales. Le néphron est constitué :

e D’une capsule rénale composée d’un glomérule constitué d’un peloton de capillaires
coiffé par I'invagination de la capsule de Bowman. Le réseau vasculaire est formé
d’une artériole afférente et d’une artériole efférente.

e D’un tubule rénal formé successivement d’un tube contourné proximal, une anse de
Henlé, un tube contourné distal qui se jette dans le canal collecteur.

e D’un appareil juxta-glomérulaire : composé de I’appui d’une artériole afférente sur le
tube contourné distal.la paroi artérielle contient a cet endroit, des cellules contenant
de la rénine, associées a un amas de cellules chimio-osmoréceptrices du tubule

contourné distal : La macula densa. [1]

chambre
urinaire o
capillaire
omérulaire
artériole capsule de
efférente Bowman

localisation des
artériole afférente cellules mesangiales

Figures 24 : Schémas des constituants du néphron
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2. Principales fonctions du rein

Les reins assurent des fonctions exocrines et endocrines dont les principales sont :

2.1. Les fonctions exocrines :

Les reins assurent la formation de l'urine et la purification du sang de ses déchets.

lIs filtrent environ 1800 litres de sang par jour au niveau du glomérule, il en résulte la
formation de l'urine primitive qui va subir des transformations a l'intérieur du tubule en
réabsorbant certaines substances et en excrétant d'autres aboutissant a la formation de l'urine
définitive et assurant ainsi un équilibre hydro électrolytique, un équilibre acido-basique et
éliminant les toxiques du corps humain a savoir essentiellement 'urée, la créatinine et I’acide

urique. [2]

2.2. Les fonctions endocrines:

Le rein intervient dans la production et dans la sécrétion d’hormones :

La rénine, hormone exclusivement synthétisée par le rein, est a l'origine de la production
de I'angiotensine Il a partir de I'angiotensinogéne et de I'aldostérone, hormones intervenant dans
la régulation de la pression artérielle.

L’érythropoiétine (EPO) est une hormone synthétisée par le rein, elle stimule la production
médullaire des érythrocytes et régule la masse globulaire.

Elle est sécrétée par certaines cellules péri tubulaires spécialisées (fibroblastes
interstitiels) en réponse a la baisse de la pression en oxygéne dans le rein.

La formation du calcitriol (Talpha25 dihydroxycholécalciférol). La Tlalpha, présente
exclusivementau niveau des cellules tubulaires proximales, synthétise la forme active de la
vitamine D.

Le rein intervient aussi dans un certain nombre d'interconversions métaboliques, comme
la néoglucogenese, le métabolisme des lipides ou de I'homocysteine. Il assure également la

synthése de facteurs de croissance agissant selon un mode autocrine ou paracrine : l'insuline-
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like Growth factor 1 (IGF1) responsable de I'hypertrophie rénale, I'epidermal Growth factor (EGF).
Tout cela explique l'apparition d'une anémie, d'une hypertension artérielle ou de
désordres métaboliques qui peuvent survenir lors de certaines pathologies rénales ou lors de

l'insuffisance rénale. [3]

3. Insuffisance rénale chronique :

3.1. Définition de I’insuffisance rénale chronique

L'insuffisance rénale chronique est définie par une diminution durable du débit de
filtration glomérulaire en rapport avec une réduction permanente et définitive du nombre des
néphrons fonctionnels. Elle est dite chronique lorsqu' elle est présente depuis au moins 3 mois. [4]

L'IRC est divisée en différents stades, sur la base de la filtration glomérulaire estimée a
partir de la clairance calculée selon la formule de Cockcroft au Maroc, selon la formule simplifiée
du modification of Diet in renal diseases et la formule de CKD-Epi aux Etats-Unis): [5]

Tableau 1 : Cing stades de maladie rénale chronique selon Kidney Disease improving
Global Outcomes (KDIGO) stade DFG (ml/min/1.73m?2) Description:

1- =90 + souffrance rénale Atteinte rénale* sans IRC
2-60-89 + souffrance rénale IRC légére*

3-30-59 IRC modérée

4-15-29 IRC séveére

5- <15IRC terminale

*Avec marqueurs d’atteinte rénale : protéinurie clinique, hématurie, leucocyturie, ou
anomalies morphologiques ou histologiques, ou marqueurs de dysfonction tubulaire, persistant
plus de 3 mois.

L'évolution de l'insuffisance rénale chronique d'un stade a un autre se fait de facon
progressive et silencieuse, ce qui explique le nombre important de patients qui arrivent au stade

terminal nécessitant par la suite un traitement de suppléance.
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D’aprés cette classification nous soulignons I'importance du dépistage précoce des
maladies rénales et intérét de la surveillance a une période débutante pour prolonger le délai de
passage au stade de I'insuffisance rénale terminale. [6]

La vitesse de progression de I'IRC est trés variable.Elle dépend essentiellement:

Du potentiel évolutif de la maladie initiale etefficacité ou non des thérapeutiques a
visées étiologiques ;

De la qualité du traitement néphroprotecteur débuté a un stade précoce ;

Des facteurs génétiques et environnementaux.

3.2. Définitionde I'IRCT :

L’insuffisance rénale chronique terminale (IRCT) est définie par un débit de filtration
inferieure a 15 ml/min/1.73m2. C’est un synonyme de « mort rénale » avec la nécessité vitale de
recourir a une technique de suppléance de la fonction rénale.

Ainsi, la dialyse et la transplantation sont les interventions médicales les plus apparentes
de I'IRCT.

L’insuffisance rénale terminale est souvent méconnue en raison de la méconnaissance
des patients et I’existence des patients non suivi ce qui explique le taux élevé des nouveaux cas.
En effet, plusieurs études ont montré une prise en charge néphrologique tardive des maladies

rénales réduisant ainsi le bénéfice des mesures préventives et du diagnostic étiologique. [7]

3.3. Epidémiologie de I'IRCT :

Aux Etats unis, on compte prés de 550000 cas d’IRCT qui ont déja commencé un
traitement par dialyse .En France, on en compte prés de 9400 cas .Alors qu’au Maroc, prés de
11000 cas d’IRCT sont pris en charge en hémodialyse dans les deux secteurs (privé et public). A

ce chiffre s’ajoutent prés de 3000 cas déclarés en attente de prise en charge.
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3.4. Comment évaluer la fonction rénale

a. Mesure du débit da la filtration glomérulaire :

Le débit de filtration glomérulaire est la variable quantitative définissant le mieux la
fonction rénale.

Le diagnostic et le suivi de la maladie rénale chronique nécessite une évaluation du DFG a
partir des formules d’estimation du DFG dérivées de la créatininémie.

La mesure dite « directe » du DFG repose sur le calcul de la clairance urinaire de
substances exogeénes librement filtrées et non secrétées ou réabsorbées par le tubule rénal,
telles que [linuline ou [I'acide éthylene-diamine-tétra-acétique marqué au chrome 51
(EDTAS51Cr).

En pratique courante, I’évaluation du DFG fait appel a la clairance urinaire de la créatinine
ou aux formules dérivées de la créatininémie. Pour un individu et dans une situation clinique
donnée, l'estimation du DFG par ces formules dérivées de la créatininémie peut étre
significativement éloignée de sa valeur réelle. Cette notion est généralement occultée, la valeur
calculée étant habituellement confondue avec la valeur réelle de DFG. Cette mise au point
présente I’ensemble des méthodes d’estimations du DFG (créatininémie, clairance de la
créatinine, formules d’estimation dérivées de la créatininémie, cystatinémie C) et d’en décrire les
avantages et les inconvénients, avec pour objectif de permettre au clinicien de choisir, dans une
situation clinique donnée, la méthode d’estimation la plus appropriée, ou de poser lI'indication

d’une mesure directe du DFG. [7]

b. Formules d’estimation du DFG :

A cause des difficultés ci-dessus, différentes formules ont été proposées pour estimer la
Filtration Glomérulaire avec des valeurs faciles a obtenir. La plus répandue est I’estimation
selon Cockcroft et Gault (CG) : [12.11]

Clairance = (140-age) x poids (kg) x K/créatinine sérique (en umol/I).

K =1.03 pour les femmes ; K = 1.23 pour les hommes.
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Cette formule tient en compte la variation du taux de la créatinine qui augmente avec le
poids et diminue avec I'dge, mais elle surestime la vraie filtration glomérulaire pour la raison
citée (sécrétion tubulaire de la créatinine).

Les limites de la formule de Cockcroft et Gault :

L’obésité, malnutrition, I'’extréme d’age, la paraplégie ou la tétraplégie, le sous régime
végétarien, la grossesse et I'amputation des membres inferieures.

La MDRD (Modification of Diet in RenalDisease) proposée en 2000 par LEVEY, est une
autre méthode pour estimer la filtration glomérulaire. Il est préférable de I'utiliser chez les
personnes agées. Elle a ’avantage de ne pas prendre en compte le poids du patient. [13]

Formule MDRD simplifiée [14]:

DFG (ml/min)=186,3 X [(créatininémie (umol/l))/88,4] -1.154

X age (ans) -0.203 X 0,742 pour les femmes

X 1,212 pour les sujets de race noire.

La formule MDRD (quatre variables) manquerait de précision a des valeurs au dela de 60
ml/mn. 1,73m2, pour cela, en 2009, Levey a proposé la formule CKD-Epi, qui augmenterait la
précision dans les valeurs de DFG supérieures a ce seuil [15].

Formule CKD-Epi :

e DFG (ml/min) = 141 x min(Scr/K,1) o« x max(Scr/K,1) -1.209 x 0,993Age x 1,1018
(siQ) x 1,159 (race noire)

e Scr: créatinine sérique

e K:0,7 pour les femmes et 0,9 pour les hommes

e & : -0,329 pour les femmes et -0,411 pour les hommes min indique le minimum

de Scr/K ou 1 max indique le maximum de Scr/K ou 1

3.5. Diagnostic de I’insuffisance rénale chronique :

C’est toujours difficile de poser le diagnostic précocement, étant donnée la pauvreté des

symptomes cliniques attirant I’attention vers une pathologie rénale.
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La découverte de toute insuffisance rénale implique :
La confirmation du diagnostic, I'affirmation du caractere chronique, et la réalisation d’un

suivi en fonction de la gravité de I'IRC.

a. Confirmer I'insuffisance rénale chronique :

La découverte d'une IRC nécessite sa confirmation en recherchant les facteurs de
variation de la créatinémie (prise médicamenteuse, alimentation....). Une deuxieme estimation du
DFG est souvent recommandée. Le dosage de la créatininémie doit étre pratiqué avec la méme

méthode de dosage et si possible dans le méme laboratoire. [13]

b. Affirmer le caractére chronique :
Le caractére chronique se définie par I’ancienneté de l'insuffisance rénale (plus de trois
mois) et/ou une anémie normo chrome normocytaire arégenérative (hémoglobine inférieure a 12
g/dl) et/ou une hypocalcémie associée et/ou une atrophie rénale a I’échographie . Cependant la
taille des reins peut étre conservée et parfois méme augmentée dans certaines situations :

amylose, diabete, polykystose rénale. [12]

c. Préciser le diagnostic étiologique :

Néphropathie diabétique :

La néphropathie diabétique est une complication trés grave du diabeéte sucré.

Le pic d’incidence de cette complication survient aprés 20 années environ d’évolution du
diabete typel mais seuls 20 a 30 % des patients présentent une néphropathie. Ceci laisse penser
que I’exposition a une hyperglycémie chronique est une condition nécessaire mais non
suffisante pour que cette complication se développe et qu’il existe vraisemblablement une
prédisposition génétique favorisante (antécédents familials d’HTA par exemple).

Les mécanismes physiopathologiques associent des anomalies hémodynamiques et des
modifications histologiques conduisant a terme a la glomérulosclérose de Kimmel-stiel et
Wilson. Le diagnostic de néphropathie débutante repose sur la constatation répétée d’une

excrétion urinaire anormale d’albumine >30 mg/24h mais < 300 mg/24h a 2 reprises sur 3
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préléevements). Le stade de néphropathie clinique est défini par une protéinurie >300 mg/24h,
qui est associée a une diminution de la filtration glomérulaire et une hypertension artérielle.

Néphropathies vasculaires :

Bien que ces pathologies souffrent d’une imprécision nosologique majeure, leur
prévalence parmi les nouveaux dialysés a été multipliée par un facteur quatre, au cours des
trente derniéres années. Théoriquement le calibre des vaisseaux rénaux lésés détermine deux
catégories de néphropathies vasculaires (figure 4).

On distingue deux types d’atteintes majeures :

Les sténoses athéroscléroses rénales: elles sont fréquentes, le plus souvent bilatérales et
en général évolutives. Elles forment un groupe a risque particulier chez les patients athéro-
scléreux. Il est établi que les plaques siégeant sur les artéres rénales surviennent pratiqguement
toujours chez des sujets atteints d’'une maladie vasculaire sévere. L’atteinte des artéres rénales
néanmoins implique dans un nombre significatif de cas celle d’artéeres a destinée viscérale dont

I’obstruction compromet la survie. [16]

horte
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/ (moyen calibre)
|
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Néphroangiosclérose & MAT

Figure 25 : Localisation des néphropathies vasculaires selon le calibre de 'artére

La néphroangiosclérose : est la néphropathie résultant d’une hypertension ancienne et

qui n’est souvent pas ou mal traitée. Elle se traduit par une insuffisance rénale lentement
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progressive, qui peut évoluer vers le stade terminal. Le diagnostic de néphroangiosclérose est
souvent porté en large exces, en |'absence d’histologie rénale, et sans que la précession de
I’hypertension sur I'IRC soit établie. Le concept méme de cette filiation simple est de plus en
plus remis en cause. Deux affections assez différentes sont répertoriées sous ce terme :

-La plus fréquente, est la néphroangiosclérose « bénigne » conséquence tardive d’une
hypertension prolongée, qui n’est en général non ou mal traitée. Elle évolue
progressivement vers I'IRC.

-Completement différente est la néphroangiosclérose «maligne». Elle survient
brusquement, dans le cadre bruyant d’une hypertension «maligne» ou « accélérée ».
L’insuffisance rénale évolue trés rapidement en quelques semaines vers le stade

ultime, elle est le plus souvent irréversible.

c.1. Néphropathies glomérulaires :

Les glomérulonéphrites sont les maladies rénales les mieux connues. Parmi les maladies
rénales responsables d’IRCT traitée, la proportion des glomérulonéphrites a régulierement diminué
depuis 30 ans. En réalité, cette diminution est relative car la fréquence des néphropathies vasculaires
et diabétiques a trés nettement augmenté. Elles affectent surtout I’adulte jeune.

La plus fréquente des glomérulonéphrites chroniques conduisant a I'IRCT est la
néphropathie a immunoglobuline A (IgA).Par ailleurs la glomérulonéphrite rapidement
progressive, aussi appelée glomérulonéphrite avec prolifération extra capillaire se distingue par

sa rapidité d’évolution et peut étre primitive ou secondaire. [18]

c.2. Néphropathies Héréditaires :

- Environ 5-8%des patients avec une IRCT ont une forme de néphropathie héréditaire.

-la polykystose rénale (PKR) est la maladie héréditaire la plus fréquente. [18]

-Le syndrome d’Alport: se caractérise par I’association d’une néphropathie hématurique
progressive avec anomalies ultra structurales et immunohistochimiques des
membranes basales glomérulaires, d’une surdité de perception d’évolution également

progressive et parfois d’anomalies oculaires. [20]
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c.3. Autres maladies rénales :

Les autres maladies rénales responsables d’IR traitée représentent 10 a 20 % des cas.
Elles sont trés diverses.
Elles peuvent étre rapportées a une hémopathie, a une maladie lithiasique, a une séquelle

de pyélonéphrite aigué grave, ou toxique. [22] [23] [21]

3.6. Progression de la maladie rénale chronique :

aladies rénales chronigues

L
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Figure 26: Progression de l'insuffisance rénale chronique

a. Facteurs de progression :

De nombreux facteurs de risque de progression des maladies rénales ont été identifiés.
Parmi ces facteurs, seules I’hypertension artérielle et la protéinurie sont modifiables, et ont un
impact thérapeutique. [25]

Type de la néphropathie (progression plus rapide des néphropathies glomérulaires

etvasculaires).
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< Exposition au tabac.

< Exposition a des néphrotoxiques médicamenteux, industriels ou environnementaux.

< Facteurs ethniques (progression plus rapide chez les sujets noirs que caucasiens).

< Facteurs génétiques, par exemple : polymorphisme des différents composants du
systeme rénine-angiotensine aldostérone (effet marginal et controversé).

% Sexe (controversé).

< Hypertension artérielle :

L’hypertension est présente chez la majorité des patients avec une insuffisance rénale
chronique. Les données de la cohorte initiale de MDRD ont démontré que I’hypertension était
présente chez 65 a 75 % des patients avec une filtration glomérulaire de 60 a 80 ml/min.

L’hypertension est un facteur de risque réversible de progression des maladies rénales. [25, 26]

< Protéinurie :

Le degré de protéinurie est I'un des prédicteurs les plus importants de la progression des
maladies rénales, de méme que la réponse au traitement antiprotéinurique, dans pratiquement
toutes les études concernant les maladies rénales chroniques. La relation entre le risque de
progression et le niveau de protéinurie est globalement « dose-dépendante». Le degré de protéinurie
est également un prédicteur de la réponse au traitement. Par exemple, dans I'’étude MDRD, les
patients qui répondaient le mieux a la baisse intensive de la pression artérielle a 92 mm Hg de
pression artérielle moyenne étaient ceux excrétant plus de 3 g/24 h de protéinurie. [27]

De plus, le bénéfice sur le ralentissement de la progression dépend directement de la

réduction de la protéinurie sous intervention et plus particulierement de la protéinurie
résiduelle sous traitement. Ceci illustre également la relation causale qui existe entre la

protéinurie et la progression. [28] [29]

b. Physiopathologies de la progression des maladies rénales chroniques :

Les mécanismes sous-tendant la progression des maladies rénales sont trés variés selon la

maladie rénale initiale. Par exemple, les mécanismes de progression ne sont pas identiques selon que
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la maladie rénale sous-jacente est une polykystose rénale, une néphropathie vasculaire secondaire a
I’hypertension ou a I'athérome ou enfin une glomérulonéphrite protéinurique.

Cependant, la plupart des patients avec une insuffisance rénale progressent
inexorablement vers l'insuffisance rénale terminale, le point de non-retour étant situé a une
filtration glomérulaire aux alentours de 30 ml/min. [30]

Cette progression de l'insuffisance rénale intervient quelle que soit la nature de la
maladie rénale initiale et se poursuit méme lorsque I’agression initiale est interrompue. Les
mécanismes physiopathologiques responsables de la progression sont mis en jeu par la
réduction du nombre de néphrons fonctionnels (“réduction néphronique”) et font intervenir des
voies ou mécanismes communs, responsables de modifications fonctionnelles et
morphologiques des structures rénales saines restantes, initialement adaptatives, mais
secondairement délétéres, avec la constitution de Iésions glomérulaires non spécifiques appelée
“glomérulosclérose” associée a une fibrose interstitielle extensive et évoluant vers la destruction

progressive du parenchyme rénal et I'insuffisance rénale terminale.

Traitement de suppléance : Epuration extra rénale (EER) :

Au stade d’insuffisance rénale chronique terminale, il est impératif de décider un
traitement de suppléance rénale, qui est basé sur I’épuration extra rénale.
Les techniques d’épuration extra rénale sont nombreuses et se répartissent entre:
- Hémodialyse ;
- Dialyse péritonéale.

- Transplantation rénale.

a. Hémodialyse : [31]

Le terme « hémodialyse » décrit I’ensemble des méthodes d’épuration extra rénale continues
ou intermittentes comportant une circulation sanguine extracorporelle mettant en relation le « milieu
intérieur» du patient et le « milieu extérieur » avec un solution électrolytique d’échange produite par
un générateur de dialysat au travers d’'une membrane semi-perméable synthétique, un générateur

d’hémodialyse, un systéme de traitement d’eau et un abord vasculaire.
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a.l. L’hémodialyse (HD): est définie comme une épuration par diffusion des toxines
urémiques, sang-dialysat, séparé par une membrane de dialyse. Cette épuration dépend
de :

- La surface membranaire,
- Du coefficient de transfert de masse,
- Du gradient de concentration,
-Du débit sanguin,
En clairance HD = débit sanguin x coefficient d’extraction ; la clairance en HD est au

maximum égale au débit sanguin.

a.2. L’hémofiltration: (pré ou post dilution) est régie préférentiellement par la convection.
Elle est dépendante :

- Du débit d’ultrafiltration « QUF » (fonction du débit sanguin),
- De la perméabilité hydraulique « CUF » ml/mmHg/ heure,
- De la pression transmembranaire PTM,

- De la surface efficace.

La clairance en HF est directement proportionnelle au débit d’UF, donc en postdilution la

clairance est inférieure ou égale au 1/3 du débit sanguin.

a.3. L’hémodiafiltration

L’hémodiafiltration en-ligne est un terme générique qui regroupe en fait
diversesmodalités pratiques qui se différencient par des spécificités techniques. De
facongénérale, ’ensemble de ces modalités partagent : un procédé d’épuration qui associe une
composante diffusive (favorisant I’épuration des substances de faible poids moléculaires) et une
composante convective renforcée (favorisant [|’épurationdes substances de haut poids
moléculaires); l'utilisation de filtres a haute perméabilité hydraulique et aux solutés de poids
moléculaires élevés ; la production et I'infusion extemporanée de liquide de substitution stérile
et apyrogeéne d’ou son appellation d’HDF « en-ligne »; l'utilisation d’eau ultrapure et de

moniteurs générateurs d’HDF qualifiés et certifiés pour cette fonction. Les machines d’HDF en-
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ligne homologuées en Europe sont présentées sur la Figure 1. La production« en-ligne » du
liquide de substitution repose sur une « stérilisation a froid »assurée par double ultrafiltration en
série. La qualité microbiologique du liquide de substitution répond a des normes supérieures a
celle exigée par la pharmacopée requise pour les liquides injectables intraveineux [6]. La stérilité
et 'apyrogénicité du liquide produit sont garanties par le fabriquant dans la mesure ou les
procédures d’utilisation, de changements des filtres et de désinfection des générateurs
recommandées par ce dernier sont respectées. Les générateurs d’HDF « en-ligne »bénéficient de
sécurités redondantes, deux (ou plusieurs) ultrafiltres stérilisants en série, controle d’intégrité
automatique par test de pression et changement périodique programmé des ultrafiltres.

De facon générale, I’hémodiafiltration nécessite un hémodialyseur spécifique
(hémodiafiltre a haute perméabilité hydraulique et aux solutés de poids moléculaire élevé), un
débit sanguin élevé (300-400 ml/min) et un moniteur-générateur certifié capable de produire de
600 a 800 ml/min de dialysat. Les échanges de solutés sont assurés dans le méme hémodiafiltre
par diffusion et par convection accrue. La composante diffusive est conditionnée par le rapport
des débits de sang et de dialysat (Qb/Qd ; 400/500ml/min), et la composante convective répond
a une ultrafiltration accrue (100 a 200 ml/min) obtenue par la pompe d’ultrafiltration et la
pression transmembranaire appliquée au sang du patient (PTM 200-400 mmHg). Dans ces
conditions, le débit d’ultrafiltration est compensé de facon isovolumique et extemporanée par le
générateur d’HDF grace a son systeme de balance des fluides. La perte de poids prescrite au
patient pour corriger sa surcharge volémique est indépendante.

Elle est assurée sur prescription par le générateur qui assure en conséquence une balance
négative des fluides.

De facon spécifique c’est le mode de substitution qui permet de définir la méthode.

Schématiquement, il existe trois grandes modalités : postdilutionnelle, prédilutionnelle,

intermédiaire ou mixte pré- et postdilutionnelle)
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b. Dialyse péritonéale (DP)

Elle permet I’épuration grace a un échange par diffusion entre un dialysat introduit dans
I'abdomen par un cathéter et le sang au niveau des capillaires du péritoine. L'extraction d’eau
est possible grace a I’adjonction de glucose dans le dialysat. La pression oncotique ainsi obtenue
permet une ultrafiltration (UF) du sang vers le dialysat. L’'efficacité du systéeme varie d’un patient

a 'autre en fonction du péritoine. [34]

Les indications sont fonction:
- De I'age du patient.
- De la présence d'un diabéte sucré.
- De la présence d'une athéromatose sévere.
- De I'état de I'abdomen (interventions chirurgicales antérieures).
- Du capital veineux.
- Des motivations du patient et de ses proches.
- De plus en plus, d'impératifs financiers.

- De l'espoir d'une transplantation rapide.
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La DP reste la technique de choix chez le jeune enfant, évitant I’abord de gros vaisseaux
et I'anticoagulation. Elle est possible quel que soit le poids de I’enfant y compris chez les

prématurés de moins de 1000g.

Figure 27 : Schéma montrant le circuit de la dialyse péritonéale

¢. Transplantation rénale:

La transplantation rénale fait partie intégrante du traitement de l'insuffisance rénale
chronique terminale. Elle peut se faire a partir :
- D'un rein de cadavre (les reins sont prélevés sur des sujets en état de mort
cérébrale).
- D'un donneur vivant au mieux identique (frere ou soeur) ou semi-identique (parents

a enfants) au niveau du complexe majeur d'histocompatibilité (HLA).

La greffe sera précédée d'un bilan trés précis qui appréciera I'état des voies urinaires,
recherchera des foyers infectieux latents, permettra de débuter un protocole de transfusions (qui

améliorent le pronostic du greffon).
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Avant de réaliser la greffe rénale il faut tout d’abord démarrer un traitement

immunosuppresseur. Ce traitement peut étre basé soit sur:

L'association prédnisone -mycophenolate-mofetil.

Les globulines antilymphocytaires.

La ciclosporine.

les anticorps monoclonaux dirigés contre les antigénes de différenciation des

lymphocytes T.

La greffe rénale peut étre contre indiquées dans certains cas. Les principales contre-
indications de la greffe sont:
- Une athéromatose séveére.
- Une cardiopathie avancée.

- Un néoplasie évolutif.

La transplantation rénale améliore la survie et la qualité de vie du patient en insuffisance
rénale terminale. L’amélioration de la qualité de vie du patient transplanté par rapport au
patient hémodialysé est d’autant plus évidente que la transplantation ne présente pas de

probleme intercurrent.
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Figure 28 : Schéma montrant la greffe rénale

B.L’anémie chez I'insuffisant rénal

1. Définition et caractéristiques

L’'anémie est la diminution de la quantité d’hémoglobine (Hb) fonctionnelle circulante
totale. Les taux d’hémoglobine sérique en deca desquelles on peut diagnostiquer une anémie
sont les suivantes : [36]

v' Chez le nouveau-né : 14 g/ dI
v De 6 mois a6 ans: 11g/dl
v De6ansal4dans:12g/dl
v Chez ’homme adulte : 13g/dlI

v" Chez la femme adulte : 12g/dl
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v" Chez la femme enceinte : 11g/dl.

L’anémie est une manifestation constante de I'insuffisance rénale. En effet, comme nous
le verrons par la suite, elle est directement liée a un défaut de production d’érythropoiétine,
facteur de croissance de la lignée érythrocytaire, synthétisée majoritairement dans le rein chez
I’adulte. Le degré d’anémie s’aggrave parallelement a la perte néphrotique.

L’anémie peut étre caractérisée sur le plan biologique par la Numération Formule
Sanguine (NFS). Elle repose sur la mesure du taux d’hémoglobine sérique (Hb) en g/dl, du
nombre de globules rouges par litre de sang (GR) exprimé en million par mms3, et le calcul de
I’hématocrite (Ht) en %,du Volume Globulaire Moyen des érythrocytes (VGM) en fl., de la Teneur
Corpusculaire Moyenne en Hémoglobine des érythrocytes (TCMH) en pg et de la Concentration
Corpusculaire Moyenne en Hémoglobine des érythrocytes (CCMH)en g/dl: [37]

Hématocrite = Volume occupé par les érythrocytes / Volume de I’échantillon de sang:
VGM = Ht /GR, CCMH =Hb / Ht , TCMH = Hb / GR

Les valeurs normales sont :

Ht : 45-54% chez ’'homme, 37-47% chez la femme

VGM : 80-100fl CCMH : 30-38g/dl TCMH : 27_32 pg

2. Physiopathologie : [38,37]

On sait depuis longtemps que l'insuffisance rénale chronique s’accompagne d’une
anémie presque toujours grave. Jusqu’a récemment, on observait un hématocrite inférieur a 30%
chez la plupart des malades traités par hémodialyse, nécessitant pour certains d’entre eux des
transfusions de culots sanguins.

L’anémie des insuffisants rénaux est presque toujours normochrome (CCMH correcte) et
normocytaire (VGM correct). Le nombre des réticulocytes n’est pas augmenté, car I’érythropoiese
est inefficace. Plusieurs mécanismes peuvent étre en cause :

e La déficience en érythropoiétine

e La carence en folates
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e La carence en fer

e L’hémolyse toxique.

Le rein étant le principal lieu de synthese et de sécrétion d’EPO, il est logique de conclure
que c’est le principal facteur étiologique de cette anémie, conforté par une correction rapide et
efficace de I'anémie a la suite d’'une administration d’EPO de synthese. Le foie, qui produit une
faible partie de I’'EPO endogéne, ne peut pas compenser ce manque.

L’hémolyse est due a la toxicité de nombreuses substances accumulées dans le plasma
(urée, cuivre, chloramine, formaldéhyde).

La carence en folates, lors de [I’épuration rénale, peut laisser s’installer une
mégaloblastose médullaire.

La carence en fer est le plus souvent due a une perte sanguine occulte et chronique.

De plus, les prélevements sanguins itératifs (dosages biologiques), les probléemes
techniques inhérents a la dialyse (restitution incompléte, saignement des points de ponction,
ruptures de tubulures, coagulation dans le dialyseur, ...) et 'altération des érythrocytes dans le
dialyseur et les lignes de dialyse peuvent faire baisser le taux d’hématocrite.

I. Symptomatologie [39]

La gravité des manifestations cliniques dépend essentiellement de I’dge du malade, de
son état cardiovasculaire et de la rapidité d’installation de I’'anémie.

e On note principalement les symptomes suivants :
e Bourdonnements d’oreille

e (Céphalées dyspnée d’effort

e Fatigabilité

e Palpitations

e Paleur de la peau, des muqueuses

e Souffle cardiaque

e Augmentation du débit cardiaque favorisant une hypertrophie ventriculaire gauche.
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3. Diagnostic: [40]

Des investigations devraient étre envisagées chez les patients atteints d’insuffisance
rénale chronique lorsque:

La concentration en hémoglobine est inférieure a 11g/dl (hématocrite <33%) chez la
femme La concentration en hémoglobine est inférieure a 12g/dl (hématocrite <37%) chez la

femme en post ménopause et chez I'lhomme.

L’évaluation de laboratoire de base de lI'anémie devrait comprendre la mesure des
parametres suivants :
e La concentration en hémoglobine
e Les indices cellulaires érythrocytaires (VGM, CCMH)
e La numération réticulocytaire
e La réserve en fer par la mesure de la concentration en ferritine sérique.
e En fonction des indications, un bilan plus complet comprendra aussi les parametres
suivants :
o L’apport en fer (pourcentage d’hypochromie érythrocytaire, saturation de la
transferrine
o La protéine C réactive
o Concentration sérique en vitamine B12
o Concentration érythrocytaire en acide folique
o Formule leucocytaire
o0 Tests d’hémolyse (haptoglobine, lactate deshydrogénase, bilirubine, tests de
Coombs)
o Electrophorese des protéines sériques et /ou urinaires
o Myélogramme

o Evaluation des pertes sanguines gastro-intestinales occultes.
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e L’anémie est le plus probablement le résultat d’une carence en EPO si
0 Les examens n’ont pas permis de mettre en évidence d’autres causes d’anémie
que lI'insuffisance rénale chronique et si :
e On observe une altération de la fonction rénale : taux de filtration glomérulaire <

30ml/min (45ml/min chez les diabétiques).

4. Traitement [41]

La concentration d’hémoglobine chute en dessous de 11 g/dl, lorsque le débit de
filtration glomérulaire (DFG) estimé par la clairance de la créatinine, est inférieur a 30 ml/min, ce
qui correspond au stade 4 de I'insuffisance rénale chronique. Pour des clairances plus élevées, le
diagnostic d’anémie liée a I'insuffisance rénale ne peut cependant pas étre éliminé.

Une prise en charge précoce de cette anémie permet d’en diminuer la sévérité.

2.1. L’érythropoiétine

Tous les patients atteints d’IRC ne nécessitent pas un traitement par EPO (environ 20% en
hémodialyse, 40% en dialyse péritonéale n’en nécessitent pas). Une dialyse correcte, une bonne
alimentation et des réserves en fer assurées peuvent maintenir une concentration en Hb
supérieur a 10g/dl (Ht>30%). Mais tres peu d’entre eux seulement sont capables de maintenir

une concentration en Hb> 12g /dl sans traitement par EPO.

a. L’EPO endogene

¢ Origine, structure
L’EPO est le premier facteur hormonal découvert chez I’ Homme.
Cette molécule est un polypeptide fortement glycosylé de 166 acides aminés. Son poids
total est de 34000 Daltons.
Au niveau spatial, sa structure est formée de 4 hélices

_ et de deux ponts disulfures

(entre les cystéines 7 et 161, ainsi qu’entre les cystéines 29 et33).
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Lors du passage dans le sang, on observe un clivage de I’arginine C-terminale pour
obtenir une molécule finale de 165 acides aminés. Seule la forme glycosylée est active in vivo.

Cette glycosylation a 40%, réalisée grace a un sucre, l'acide sialique (acide N-acétyl-
neuraminique), permet de protéger la molécule contre une rapide dégradation hépatique qui
empécherait son activité au niveau de la moelle osseuse. Le clivage enzymatique de I’acide
sialique par la sialidase aboutit a une perte d’efficacité totale in vivo. Si la molécule est
completement déglycosylée , elle devient inactive in vivo et in vitro.

L’EPO est une molécule tres stable : elle résiste en effet a la chaleur (80°C), aux pH
extrémes et a différents agents dénaturants.

Cette protéine est codée par des génes situés sur la paire de chromosome?7.

e Régulation de sa synthése

Elle est synthétisée par les cellules des capillaires péritubulaires du rein. Accessoirement,
le foie produit 5 a 10% de cette hormone.

Elle est synthétisée a raison de 2 a 4 Ul/kg/j. Son taux plasmatique normal (reflet de
I’équilibre entre production et utilisation par la moelle osseuse) est de 10 a 25 Ul/I, soit 3 a 8
mmol/l. Le taux plasmatique d’EPO subit des variations diurnes : le pic maximal est obtenu a8h,
tandis que son taux moindre est a 20h.

L’hypoxie tissulaire, directement dépendante des taux circulants de globules rouges,
entraine au niveau rénal une augmentation de la production d’EPO.

L’augmentation de la production des globules rouges va en retour favoriser I’oxygénation
rénale, et ainsi exercer un rétrocontrole négatif sur la synthése d’EPO. Il est démontré au niveau
tissulaire que la production d’EPO est la conséquence d’une augmentation du nombre des
cellules productrices péritubulaires interstitielles du cortex rénal et non de I"augmentation de la

synthése par les cellules.
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e Métabolisme
L’EPO sanguine se fixe sur la moelle osseuse.
Sa dégradation est hépatique.
5 a 10% de ’hormone circulante sont éliminés par le rein.

Sa demi-vie est de 5 a 9h.

e Fonction de ’'EPO

o Stimuler la prolifération des proérythroblastes et érythroblastes
basophiles.

o Favoriser la différentiation des érythroblastes, réduisant ainsi la durée du
transit dans la cavité médullaire.

o Faciliter I'incorporation du fer dans les érythroblastes.

0 Accélérer la relache des réticulocytes dans le courant sanguin.

o Augmenter la production de globine dans les globules rouges.

o Faciliter certaines réactions enzymatiques intervenant dans la synthése
de I’héme Jouer un réle dans la production de protéines membranaires,

telle la spectrine et les bandes 3 et 4,1.

b. Traitement de I’anémie par agents stimulants de I’érythropoiése (ASE)

« Initiation du traitement

e Hématocrite ou hémoglobine pour marqueurs de surveillance ?
Il n'existe aucune méthode internationale de mesure standard de I’hématocrite a la
différence de la mesure de I’hémoglobinémie. Cette mesure peut varier d’un analyseur a I'autre.
La mesure de I’hémoglobine, largement standardisée, doit donc étre considérée comme le

meilleur marqueur de surveillance.
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A partir de quelle concentration d’hémoglobine un agent stimulant de I’érythropoiése
(ASE) doit-il étre introduit ?

Aucune grande étude randomisée et contrélée n’a déterminé le seuil d’hémoglobine a
partir duquel un ASE doit étre introduit pour entrainer une amélioration du pronostic vital. La
majorité des patients pourrait bénéficier d’ASE avant d’atteindre une concentration inférieure a
10 g/dl. Une concentration basse en hémoglobine en début de prise en charge en dialyse
augmente significativement le risque de complication cardiovasculaire et de décés dans la

premiere année de dialyse.

e Quelle est la cible d’hémoglobine ?
Initialement a la mise sur le marché des ASE, la cible d’hémoglobine recommandée était
de 11 g/dl sans dépasser 12 g/dl, objectif que I’on appellera cible basse.
A ce jour, une cible d’hémoglobine strictement supérieure a 11 g/dl sans dépasser 13
g/dl est recommandée. Une cible supérieure a 13 g/dl est fortement déconseillée chez les
patients ayant une pathologie cardiaque sévere. Dans le reste de la population, une cible haute

supérieure a 13 g/dl n’a démontré aucun bénéfice autre que celui sur la qualité de vie.

c. Le Protocole de Traitement par I’érythropoiétine recombinante : [42]

Trois types |’érythropoiétine recombinante sont disponibles I’epoétine alfa (EPREX) et
I’époétine beta et la darbépoétine alfa (ARANESP) et la CERA (de I'anglais : Continu erythropoietin
receptor activator).

La correction de I'anémie s’effectue en 2 étapes: une phase de correction, permettant
d’atteindre le taux d’hémoglobine cible et une phase d’entretien destinée a maintenir les taux
dans une fourchette définie.

La posologie initiale d’epoétine alfa ou beta classiquement recommandée est de 120 a
150 unités par kg par semaine. Et pour le darbépoétine alfa la dose initiale recommandée est de
0,45ug par kg par semaine par une injection hebdomadaire.

Pour le CERA la dose initiale est de : 0,6ug/kg/15 jours.
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La dose d’entretien de EPO recombinante est plus faible, de I’ordre de 100 unité par kg
par semaine pour époétine , la gababeptine est alors donnée tous les 15jours ,le Cera une fois

par mois .

d. Comment assurer le suivi du traitement ?

L’hémoglobinémie et les réserves en fer, il faut surveiller, une fois par semaine au début,
puis une fois par mois.
La pression artérielle (surveillance stricte si le patient est hypertendu et adaptation du

traitement antihypertenseur si besoin) [44]

e. Traitements adjuvants a I’érythropoiétine de synthese [44]

e Le fer chez I'lhémodialysé

L’épuisement des réserves en fer entraine a plus ou moins bréve échéance une
diminution du nombre et du volume des globules rouges ainsi qu’une altération de leur couleur.
L’anémie apparait au laboratoire comme microcytaire et hypochrome.

Le fer étant essentiel a la synthése de I’hémoglobine, on concoit aisément que la carence
de ce métal puisse entrainer une anémie.

Les principales sources alimentaires de fer héminique sont les viandes, en particulier le
beeuf (3 a 4mg/100g) et le foie (5 a 10mg/100g).

Le fer non héminique se rencontre dans les légumes verts (épinards 4mg/10g), les
céréales (5mg/100g), le pain de blé entier (5mg/100g), le jaune d’ceuf (8mg/100g) et les fruits
secs (5mg/100g).

Dans la population générale, la carence en fer est définie par une saturation de la
transferrine inférieure a 16% et une ferritinémie inférieure a 12 pg/I.

La carence en fer est présente dans 25 a 37% des études chez les patients insuffisants
rénaux chroniques et anémiques.

Des réserves plus importantes en fer sont nécessaires avant de débuter un traitement par
ASE en raison de l'accélération de I'érythropoiése. Les régles de bonne pratique médicale

européennes (EBPG) recommandent une ferritinémie entre 200 et 500 pg/I et les DOQI
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(Kidney Disease Outcomes Quality Initiative) recommandent une saturation de la
transferrine supérieure a 20% et une ferritinémie supérieure a 100 pg/l, avant introduction de

I’ASE et tout au long du traitement.

e Folates, vitamine B6, vitamine B12

L’acide folique est une vitamine hydrosoluble épurée par I’hémodialyse. Un apport de 2
mg par semaine est suffisant pour maintenir une réserve adéquate. L’acide folique provient
uniquement d’une alimentation variée, si I'apport de 60 g de protides par jour est respecté.

Des études ont montré que I'apport additionnel d’acide folique n’était pas nécessaire
pour I’hématopoieése, méme chez le patient hémodialysé. Une supplémentation systématique en
acide folique n’est pas nécessaire pour I’hématopoiése chez le patient insuffisant rénal. Une
carence sera spécifiquement recherchée s’il existe une macrocytose et chez les patients ayant
une dénutrition protidique.

Etant donné les avantages de l'acide folique sur la réduction de I’homocystéine, une
supplémentation reste souhaitable chez l'urémique. L’acide folique permet d’augmenter la
reméthylation de I’homocystéine en méthionine, avec la vitamine B12 pour coenzyme. Dans la
population générale et chez les patients atteints de pathologie rénale, la concentration
d’homocystéine est inversement corrélée a celle de I'acide folique. Cette relation reste vraie
pour des concentrations en acide folique trois fois supérieures a la normale, suggérant I'utilité
d’une supplémentation a fortes doses d’acide folique. Cing a 15 mg d’acide folique sont
recommandés et permettent une réduction de 25 a 50% de la concentration en homocystéine,
sans permettre toutefois sa normalisation.

Chez le patient dialysé, une dose de 15 mg/semaine comparée a une dose de 30 a 75
mg/semaine semble nécessaire et suffisante pour obtenir une réduction maximale de

I’lhomocystéine.
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II. DISCUSSION DES RESULTAT

L’hémodialyse conventionnelle est le moyen de suppléance rénale le plus utilisé au
Maroc. Il est présent dans la totalité des centres d’hémodialyse. Par contre, I’hémodiafiltration
vient d’étre introduite dans quelques centres au Maroc.

L’objectif principal de notre étude était d’évaluer I'impact de I’hémodiafiltration par
rapport a I’hémodialyse conventionnelle, sur I'anémie et la consommation de I'érythropoiétine
chez les hémodialysés chroniques.

L’objectif secondaire était d’évaluer la qualité d’épuration en hémodiafiltration et en

hémodialyse conventionnelle.

1. Données démographiques :

1.1. Age

L’'age des patients de notre série variait entre 18 et 75 ans, avec un age moyen de 55
ans. Notre population a un age plus jeune que celui décrit dans I’étude d’Oates et al. [49] qui a
rapporté un age moyen de 68 ans, et dans la série de Van der Weed et al. [50] qui a objectivé un
age moyen de 64 ans.

Tableau 4 :L’age selon la série de I’étude

Etude Age moyen (ans)
Oates et al 68
Van der Weed et al 64
Notre série 55

1.2. Sexe:

Dans notre série, nous avons retrouvé une prédominance féminine avec 20 femmes pour
14 hommes soit un sex-ratio de 0,7. Le contraire a été retrouvé dans [’étude de Oates [49] et
celle Van der Weed et al [50] ou une prédominance masculine a été noté dans 54 % des cas avec

un sex-ratio a 1,3. Il en était de méme dans I’étude Van der Weed et al, avec un sex-ratio a 1,5.
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Tableau 5:Le sexe selon la série de I’étude

Serie Homme Femme
Oates et al 54 % 46 %
Van der weed et al 60 % 40 %
Notre série 41 % 59 %

2. Données épidémiologiques :

2.1. Néphropathie initiale :

Dans notre série, la néphropathie diabétique est la 1¢ cause d’hémodialyse chronique
avec 32,3 %, suivie de la pathologie vasculaire avec 29,4 % des cas. Ce résultat est comparable
a celui retrouvé dans [|’étude de Oates et al [49] avec une néphropathie diabétique initiale
présente dans 35,3 % des cas alors que dans I’étude de Van der Weed et al [50] elle n’était

présente que dans 21 % des cas. La pathologie vasculaire était responsable, elle, de 29 % des

cas.
Tableau 6 :La néphropathie initiale selon la série de I’étude
Néphropathie initiale Oates et al Van der weed et al Notre série
Néphropathie diabétique 35% 21 % 32,3%
Pathologie vasculaire X 29 % 29,4 %

3. Données hématologiques :

3.1. Hémoglobine :

Dans notre série, la moyenne d’hémoglobine en HDF était de 10,28 g/dl + 1,1 et celle en
HDC était de 10,73 g/dl + 1.4 avec un p = 0,3 non significatif. Ce taux semble plus bas que
celui rencontré dans les séries de Oates et al [49] (11,9 g/dl + 1,3 en HDF et 11,8 g/dl = 1,1 en
HDC), et de VAN DER WEED et al [50], (11,5 g/dl + 0,2 en HDF et 11,8 g/dl + 0,3 en HDC).

Les mémes études n’ont pas objectivé de différence significative.
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Tableau 7 : la moyenne d’hémoglobine selon HDF et HDC

série HDF HDC P
Oates et al 11,9+1,3 11,8+ 1,1 0,3
Van der weed et al 11,5 +0,2 11,8+ 0,3 0,4
Notre série 10,28 + 1,1 10,73 + 1.4 0,3

3.2. Ferritinémie :
Dans notre série, la moyenne de ferritinémie en HDF était de 248,7 pug/l + 152, et la

moyenne en HDC est 313 ug/l =162 le p estde 0,1, la différence n’est pas significative.
Elle est comparable a ce qui a rapporté Van der WEED et al [51] ou la moyenne de ferritinémie en

HDF était de 314 g/l et celle en HDC était de 367 pg/l avec une différence non significative.

Tableau 8 : Répartition de la moyenne férritinémie(ug/I) selon HDF et HDC

SERIE HDF HDC P
Van der weed ,et al 314 367 0,7
Notre série 248,7 313 0,1

3.3. Le désordreminérale et osseux

a. Laparathormone PTH

Concernant la moyenne de la PTH en HDF et en HDC, elle était respectivement de

440ng/l = 266 et 364 ng/l =+ 266, avec une différence non significative (p= 0,3).Ceci est
retrouvé dans la série de Oates et al[50] avec des moyennes de PTH de 269 ng/l + 45 en HDF et
de 256 ng/l + 44 en HDC, et dans la série de Van der WEED et al [51] avec des moyennes de

PTH de 193 g/l en HDF et de 194 ng/l en HDC.

Tableau 9 :Répartition de la moyenne de la PTH en HDF et HDC

Série HDF HDC
Van der WEED et al 193 194
Oates et al 269 + 45 256 + 44
Notre série 440 + 266 364 =+ 266
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b. Calcémie

Dans notre série, la moyenne de la calcémie en HDF était de 87,4 mg/dl = 6,9 et 86,4
mg/dl + 6,9 en HDC avec P = 0,6. Dans I'étude de Richard et al [52],la moyenne de la calcémie
en HDF était de 94 mg/I, et celle en HDC était 93 mg/l avec une différence non significative
(p=0,6). Dans I’étude de Oates et al, la moyenne de la calcémie en HDF était de 92 mg/l et

celle en HDC était de 97 mg/l avec une différence non significative.

Tableau 10 : Répartition de la Calcémie selon HDF et HDC

Série HDF HDC P
Richard et al 92 97
I’étude de Oates 94 93 0,6
Notre série 87,4 + 6,9 86,4 + 6,9 0,6

c. Phosphorémie :

Dans notre série, la moyenne de phosphorémie en HDF était de 38,23 mg/l = 10 etla
moyenne en HDC était 41,36 mg/l = 9, avec un p non significatif. Dans I’étude de Richard et
al, [52], la moyenne de la phosphorémie en HDF était de 48 mg/l = 2 , et la moyenne en HDC

était 49 mg/l + 3 avec une différence non significatif (p=0,7) .

Tableau 11 :Répartition dela phosphorémieselon HDF et HDC

Série HDF HDC P
Richard et al 48 + 2 49 + 3 0,7
Notre série 38,23 =10 41 + 9 0,6

3.4. Protéine C réactive (CRP):

La CRP est une protéine qui reflete l'inflammation, elle s'éleve trés rapidement au cours des

processus inflammatoires. Ces derniers aggravent I’anémie, la valeur normale est entre 0 et 10 mg/dl.

Dans notre série, la moyenne de CRP en HDF était de 5,9 mg/dl

HDC était4,96 mg/dl

4 et la moyenne en

+ 2 avec p non significatif égale a 0,4.Dans I’étude de Oates et al,la

moyenne de la CRP en HDF était de 9 mg/l et la moyenne en HDC était 7mg/dl avec une

différence non significative.




Tableau 12 : Répartition delaCRP selon HDF et HDC

Série HDF HDC P
Oates et al 9 7 _
Notre série 59 +4 49 +4 0,6

4. Dose d’érythropoiétine administrée

Dans notre série, les besoins en EPO étaient plus bas chez le groupe HDF, sans que cette
baisse soit significative, probablement en raison de la faible taille de I’échantillon étudié.

Une évaluation sur une plus grande série, sur une durée plus longue, permettrait
éventuellement de confirmer cette tendance.

La méme tendance a été retrouvée dans I’étude de Van der Weed et al,[50] et dans celle

d’Oates et al[49].

5. La qualité de I’épuration

L'efficacité de I’hémodiafiltration est facile a juger sur les études scientifiques
rapportées a court et moyen terme concernant [|’épuration des toxines urémiques et
la correction des anomalies urémiques.

Les toxines urémiques sont actuellement classées en trois catégories tenant compte
essentiellement de leur poids moléculaires et de leur degré de liaison protéique : les
substances de faible poids moléculaires hydrosolubles et non liées aux protéines
(< 5 kDa) (ex, wurée, créatinine...); les substances de haut poids moléculaires
(> 5 kDa) (ex., B2-microglobuline ); les substances fortement liées aux protéines indépendamment
de leur poids moléculaires (ex., paracrésylsulfate, indoxylsulfate) [65].

L’efficacité des méthodes d’épuration extracorporelle s’exprime volontiers
par le taux de réduction sanguin d’'un ou plusieurs solutés obtenu au cours d’une
séance de dialyse [66]. Il s’agit la d’un indice de soustraction assimilé a celui d’un

transfert de masse relatif de soluté (masse soustraite par rapport a la masse présente
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en début de séance) qui traduit mieux I’épuration corporelle que celle obtenue par
mesure de clairance. L’épuration de l'urée et des substances de faible poids moléculaires
(créatinine, acide urique...) est modérément accrue par I’hémodiafiltration haute efficacité.
Une augmentation de 10 a 12 % du Kt/V urée et/ou de la masse d’urée soustraite
est habituellement rapportée dans les études de quantification [67]. Cela confirme
la faible contribution de la convection pour les substances de faible poids moléculaire alors que
son intérét porte essentiellement sur les substances de haut poids moléculaire. Ces données
sont confirmées dans notre étude ou nous avons objectivé une tendance a I'augmentation Kt/V
dans le groupe HDF par rapport au groupe HDC (1,3 + 0,15 vs 1,25 = 0,14).

L’épuration des phosphates inorganiques est accrue de facon significative en
hémodiafiltration. La masse de phosphates soustraite atteint 30 a 35 mmol par séance (900-
1200 mg) en hémodiafiltration haute efficacité. Dans notre série, le taux des phosphates a été
également plus bas dans le groupe HDF quoique cette différence n’était pas significative

(38,23+10vs 41 = 9,4)

6. le controle d’anémie

La correction de I'anémie serait améliorée en hémodiafiltration. Plusieurs études
ont en effet montré que les taux d’hémoglobines augmentaient et la consommation
d’agent stimulant ['érythropoiese baissaient de pres de 30 % en HDF [52-54].
Il s’agit la d’effets combinés faisant intervenir une réduction du profil inflammatoire,
une élimination accrue d’inhibiteurs de [I’érythropoiése, d’une meilleure utilisation

du fer et également d’une amélioration de I’état nutritionnel [54, 55].

Dans notre série, la moyenne d’hémoglobine en HDF est 10,28 g/dl = 1,1 et celle en HDC
est 10,73 g/dl = 1.4 avecun p = 0,3 non significatif. Cette moyenne semble plus basse que celle
rencontrée dans les séries de Oates et al [50] (11,9g/dl + 1,3 en HDF et 11,8 g/dl = 1,1 en

HDC) et celle de VAN DER WEED et al [51], (11,5 g/dl = 0,2, en HDF ,et 11,8 g/dl + 0,3 en HDC).
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On constate aussi que dans ces études la différence en terme de moyenne de

I’hémoglobine entre HDF et HDC est non significative,

Les taux de ferritine s’abaissent chez les patients traités par HDF [56], comme nhous
I’avons confirmé chez nos patients en HDF, ou les taux de ferritinémie étaient plus bas par
rapport aux patients en HDC. Cela traduit une meilleure disponibilité du fer utilisée dans
I’érythropoiese et facilite la correction de ’'anémie chez les patients dialysés tout en réduisant
les doses d’ASE nécessaires. La gestion du fer apparait facilitée en HDF. Ce phénoméne n’est
pour l'instant pas clairement élucidé mais pourrait traduire une réduction du profil micro-
inflammatoire des patients dialysés comportant en outre une réduction des taux d’hepcidine

mais il ne s’agit Ia que d’une pure spéculation.

Dans notre série, la moyenne de ferritinémie en HDF est de 248,7 ug/l = 152, celle en
HDC est 313 pug/l = 162 le p est de 0,1.La différence n’est pas significative. Ce résultat est
comparable a ce qui a été retrouvé dans I’étude de Van der Weed et al [51] ou la moyenne de
ferritinémie en HDF était de 314 ug/l et celle en HDC était de 367 ug/l avec un p=0,7: la
différence est non significative.

Bien que I’hémodiafiltration puisse améliorer I'élimination de plusieurs molécules a faible
et moyen poids moléculaire, améliorer le contréle de I'anémie, diminuer les marqueurs de
I'inflammation et améliorer les bilans lipidiques, les études comparatives a répartition aléatoire
ainsi que les méta-analyses n’ont pu montrer de maniére concluante un bénéfice clinique
significatif de cette thérapie quant a la mortalité et la morbidité par rapport aux traitements
standards. Toutefois, il y a des études observationnelles et des analyses de sous-groupes a

I’intérieur d’études comparatives qui suggerent certains avantages.

La mortalité globale et la mortalité d’origine cardiovasculaire apparaissent
significativement réduites en HDF comparativement a celles observées en hémodialyse

conventionnelle. Cet argument fort en faveur de [I'HDF est suggéré par de
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nombreuses études cliniques mais malheureusement non prouvé de facon formelle
par des études randomisées [62]. Il est intéressant de remarquer que les résultats sont
toujours trés contrastés deés lors que I'on compare les données observationnelles de

cohorte a celles de données prospectives interventionnelles.

Les bénéfices cliniques associés a l'utilisation de I'HDF se basent théoriquement sur
I’'amélioration de I’épuration des moyennes molécules par la convection. Ce qui a introduit le
concept de la dose convective d’épuration, exprimée en volume convectif en litres par séance.
Concept contrastant avec la dose diffusive de dialyse, basée sur I’épuration de petites molécules

comme |'urée et le rapport Kt/V utilisée en hémodialyse conventionnelle.

Les premiéres données disponibles sur la relation volume de convection par séance et
résultat clinique, ont été fournies par I'étude Dialysis Outcomes and Practice Patterns Study
(DOPPS) [70], et par Jirka et coll, rapportant les résultats de la base de données EUCLID du
groupe Fresenius [64]. De facon originale ces études ont souligné pour la premiere fois le réle
capital de la dose de dialyse convective représentée par le volume de substitution dans la
réduction de la mortalité de ces patients. Il est ainsi montré que des volumes d’échanges
supérieurs a 15 litres par séance ont été utilisés chez les patients pour réduire de facon
significative la mortalité des patients traités par HDF. Plusieurs équipes ont essayé par la suite de

confirmer cette réduction de la mortalité en HDF par des essais cliniques randomisés.

Les premieres études interventionnelles de type randomisée n’ont pas
mis en évidence de différence entre [I’hémodiafiltration et [I’hémodialyse en terme
de survie [60, 59, 57]. La quatrieme étude a retrouvé une trés nette supériorité de
I’hémofiltration avec une réduction de mortalité de pres de 30 % a 3 ans [60]. Ces premiéres
études étaient réalisées sur de faibles échantillons, et les volumes convectifs utilisés n’étaient

pas standardisés, et comportaient plusieurs limites méthodologiques.

La principale étude qui a investigué le bénéficie de I’'HDF a été publié en 2013 par une

équipe espagnole « ESOHL Study » sur plus de 900 patients, ou les auteurs ont rapporté de
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maniere significative I'effet de la HDF sur la mortalité (réduction de 30%) globale et de cause
cardiovasculaire par rapport a la HD a haut flux [68], en utilisant des volumes convectifs de plus

de 23litres par séance.

Dans notre série nous nous sommes basés sur ces résultats dans nos prescriptions chez
les patients en HDF, ou le volume convectif moyen était de 25,15 = 4,05 litres/séance.
Toutefois, un certain nombre de points limitent les résultats de I’étude, comme les différences
des caractéristiques des patients répartis dans les deux groupes, 39 % des patients ayant arrété
le traitement, etc. Contrairement a cette étude, I'essai multicentriqgue CONTRAST, comparant
HDC et HDF, chez plus de 700 patients, aprés un suivi moyen de 3,0 ans (0,4-6,6 ans), il n’y a
pas de différence significative entre les deux groupes en ce qui concerne la mortalité (toutes
causes confondues). Cependant, en analyse de sous-groupe, Les auteurs concluent sur le
volume de substitution plus élevé dans OL-HDF pouvant fournir un avantage de survie chez les
patients HD. Ces résultats rejoignent les données de I'étude DOPPS et celles de I'étude

CONTRASTE.

Actuellement, 'HDF est principalement limitée aux centres de dialyse en Europe et en
Asie (encore plus limitée en Extréme-Orient) et plus rarement en Amérique du Nord [58]. Les

obstacles a son adoption en sont principalement logistiques et économiques.

7. Le colt de hémodiafiltration

Le colit de la production en-ligne du liquide de substitution n’a pas été évalué
de facon précise si ce n’est dans des études limitées et locales. Une analyse pharmaco-
économique devrait étre réalisée afin de répondre a cette question. Si 'on accepte que
I'usage d’eau ultrapure et 'adoption de moniteurs-générateurs de dialyse délivrant un dialysat
stérile apyrogene par ultrafiltration sont des conditions techniques pré requises basiques de

I’hémodialyse contemporaine a haute perméabilité et haute efficacité, dans ce cas le surco(t de
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I’HDF par rapport a I'HDC est essentiellement représenté par les contréles microbiologiques
d’eau, de dialysat et d’infusat exigés par les textes réglementaires encadrant la pratique de
I’hémodiafiltration en-ligne dans les centresde dialyse.

Ce volet économique n’a pas été considéré dans notre travail pour des raisons
méthodologiques. Canaud et [64] al a estimé ce surco(t entre 5 et 7 euros par séance
d’hémodiafiltration si I'on inclut I’ensemble des charges liées a I'amortissement du matériel
spécifique, aux différentes cultures microbiologiques et au dosage des endotoxines par LAL.
Contrastant avec I'étude prospective anglaise de Oates et al. [49]qui a mis en évidence une
baisse des colits en HDF en ligne 0,78 fa+1,16 £ 0,9 a +1,34 euros) par séance, en
fonction du type de ligne choisi, comparativement au co(it d’une séance en HD-HF standard.
Cependant, la consommation d’eau supplémentaire en HDF n’a pas été prise en compte dans
cette étude.

Les bénéfices qui seraient liés a la baisse de la consommation en EPO, sont des
arguments de plus qui plaident en faveur de I’adoption de I’HDF, mais pour répondre a cette
guestion une étude de colt-efficacité globale incluant les colits médicaux directs et indirects liés

a la dialyse et au traitement des comorbidités est nécessaire.
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L'hémodiafiltration est une méthode de dialyse qui prend de plus en plus de place dans la
prise en charge des patients souffrant d’insuffisance rénale chronique terminale. Elle

combine hémodialyse et hémofiltration.

Dans notre étude, la comparaison entre hémodiafiltration et hémodialyse
conventionnelle en matiére de contrble de I'anémie et de consommation en érythropoiétine, n’a
pas montré de différence statistiquement significative. Cependant nous avons noté une tendance

a la baisse des besoins en Drabepoétine alfa et CERA chez les patients en hémodiafiltration.

La confirmation de cette tendance nécessite des études sur des échantillons plus larges,
multicentriques mais dont la faisabilité se heurte actuellement a plusieurs obstacles d’ordre

logistique, financier et structurel au Maroc.

Aussi, malgré une taille d’échantillon réduite, et une courte durée de suivi, nous avons
montré la faisabilité technique et la bonne tolérance des séances d’hémodiafiltration chez une

population marocaine.
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RESUME

L'hémodiafiltration est une méthode de dialyse qui prend plus en plus de place dans la
prise en charge des patients souffrant insuffisance rénale chronique terminale qui combine

hémodialyse et hémofiltration

Notre étude prospective analytique comparative entre hémodiafiltration et hémodialyse
conventionnelle, étalée sur une période de 6 mois, avait comme but évaluer le controle d’anémie
et la consommation de I’érythropoiétine chez les patients hémodialysés chroniques,au nombre
de 34, suivis au centre d’hémodialyse du 1er Centre Médico-Chirurgical d’Agadir,.

Parmi les 34 patients ,16 patients étaient épurés par hémodiafiltration et 18 patients
étaient épurés par hémodialyse conventionnelle.

L’age moyen de notre échantillon était de 54 ans. Le sex-ratio était de 0,7. La
néphropathie diabétique était la 1¢recause d’hémodialyse chronique avec 32 ,5 % des cas, suivie
de 'HTA avec 23 % des cas.

La moyenne d’hémoglobine en HDF était de 10,28 g/dlI ; elle était de 10,73 g/dl en HDC.

Dans notre série, la dose moyenne d’érythropoiétine administrée était plus basse dans le
groupe HDF par rapport au groupe HDC, mais cette différence était statistiquement non
significative. En effet, elle était de 7,4 =+ 0,37 Ul/Kg/15]) chez les patients épurés en HDF, et elle
était de 9,1 = 0,58 Ul/Kg/15]) chez les patients épurés en HDC avec p non significatif égale a
0,4.

Dans notre étude, la comparaison entre hémodiafiltration et hémodialyse
conventionnelle en matiére de controle de I'anémie et de consommation en érythropoiétine n’a
pas montré de différence statistiquement significative. Cependant nous avons constaté une
tendance a la baisse des besoins en Drabepoétine alfa (Ul/kg/15j) et en CERA(UI/kg/mois ) chez

les patients en hémodiafiltration.
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Abstract:

The hemodiafiltrationis is a method of dialysis which becomes more prevalent in the
treatment management of patients with the final stage of renal disease. The
hemodiafiltrationisuse Hemodialysis and hemofiltration combined

In my comparative analytical prospective study between hémodiafiltration and
conventional hemodialysis; aimed at the evaluation of the anemia control and erythropoietin use
among chronic hemodialysis patients followed in the hemodialysis center at 1 CMC Agadir; and
the treatment quality among the two extra renal purification methods observed over a period of
6 months.

The average age used in the observation of the study was 54 years; the sex ratio was 0.7
to the 34 patients; 16 patients were purified by hémodiafiltration and 18 patients were purified
by a conventional hemodialysis.

According to the results diabetic nephropathy is a first cause of chronic hemodialysis with
32.5%, followed by hypertension at 23% and the average hemoglobin HDF is 10.28 g / dl and the
average HDC is 10.73 g / dl, where the average dose of administered erythropoietin (in IU / kg /
15)) in purified HDC patients was 7.4 + 0.37; and in working drawings HDF patients was 9.1 +
0.58 percent with insignificant 0.4. Readings for the CRP inflammatory profile of the average is
found as: in HDF was 5.9 mg / dl + 4 and the average HDC was 4.96 mg / dL + 2; the ferritin
average HDF is 248.7 mcg / | = 152, and the average HDC is 313 mg /| + 162 pis 0.1

In our study, the comparison between the conventional hemodialysis and
hémodiafiltration according to control of anemia, erythropoietin and consumption, showed no
statistically significant difference. However, we note a reported downward trend of drabepoétine

alfa and CERA in patients using the hémodiafiltration treatment of dialysis.
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Fiche d’exploitation

N° de dossier : .......coovvviiiiiiii e,

Groupe : >Hémodialyse Conventionnelle (HDC) D ->Hémodiafiltration (HDF) D
Age:.......... ans  Sexe:F |:| M |:|

Poids: .............. kg Taille: ...............m IMC:...............

Groupage : A|:| B |:| AB|:| O|:| Rhésus : Positif |:| Négatif D
Droitier|:| GaucherD

Nephropathie Initiale : Diabéte D Hypertension artérieIIeD

Comorbidité : Diabéte D Hypertension artériel D
Cardiopathie [ | Autres [ ]

Sérologie: hépatique D syphilitique D autre D
Date de début dialyse : ....... /Y
Ancienneté de la dialyse (Date de début dialyse / date de début d’étude :.........ccccoevverrernnennenn,
Nombre de séance / Semaine: ..............
Lundi [ | Mardi[ | Mercredi| | Jeudi [ ] Vendredi [ | Samedi| |
Type de membrane : Synthétique a haute perméabilité D

Synthétique a basse perméabilité D

Surface 1.4m2 [ | 1.7m2 L] 21m2  []
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Cathéter || Fistule Nombre de fistule : .............ccevvennn,
Cathéter provisoireD Typedefistule : ...,
] —— Date de 1 fistule : ...... locooid i,
Catheter definitf Date de 2™ fistule :......[......J............
SIBEE t oo Date de 3°™ fistule : ......[...... ............
Siege de derniére fistule : Bras Avant bras
Gauche Droit
1er 2eme 3eme 4eme 5eme 6eme 7eme
Dosage
Date
Hémoglobine

Dose érythropoiétine
Volume Convectif
KTV

CRP

Ferritinémie

PTH;

calcémie

Phosphorémie

Albuminémie

B2 micro globuline
Poids
Pression artérielle

Volume infusé
Volume Ultra-filtré

Anticoagulant HBPM

Saturation-transferrine

- 75 -



aJ o
e ———— e
BIBLIOGRAPHIE
v

j%Q,

- 76 -



10.

11.

HannedoucheT :principaux fonctions du rein,
www.nephrohus.org/uz/rubrique.php3.id-rubrique=22.

http://www.sante.univ-nantes.fr/med/ticem/ressources/620.PDF: «physiologie rénale».

Bourquina V :
Insuffisance rénale chronique, prise en charge. Forum Med suisse2006 ; 6 : 794-803.

Jacob C, Couchoud C, Shajaei M, Bouchet JL, DousseauxMP:
moyens Thérapeutiques pour ralentir la progression de I'IRC chez I'adulte. ANAES
service des recommendations professionnelles, sept 2009.

Dussol.B:
Différents stades de I'insuffisance rénale chronique; recommandations 2011 ; IMMBIO-
2445; No. Of Pages 5.

Mignon F:
le diagnostic précoce de I'IRC, le quotidien du médecin néphrologie N7260, Janvier
2003.

Martin F ; Boulanger H, Azar H, Vrtovsnik F :
Mesure et estimation du débit de filtration glomérulaire : quel soutils pour la priseen
charge de la maladie rénale chronique ? 2010; 39: 303-311.

Jaubaud P.

Laboratoire d’analyse de biologie médicale des Tiller oyes. Variation en fonction de I'age
et le sexe de la clairance de la créatinine estimée selon CG. Ann de biologieclinique2004
162, N5 :547-54.

Lisley A, Josef MD, Greene T, Levery MD:
assessing kidney function-measured and estimated glomerular filtration rate. NEng J
Med 2006; 354:3473-83.

Levey AS, Josefcotesh MD, Greene T, Lesley A, Stevens MD, Zhang Y: using
standardized serum creatine values in the modification of dietin renal disease study
equation for estimating glomerular filtration rate. Ann Intern Med 2006; 145:247-2

Charriere S, Rognant N, Chiche F, Cremer A, DerayG,Priou M:
Insuffisance rénale chronique et maladie cardiovasculaire, 58 (2009) 40-52.

- 77 -


http://www.nephrohus.org/uz/rubrique.php3,id�
http://www.sante.univ-nantes.fr/med/ticem/ressources/620.PDF�

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

Ouattara B, OuffoueKra, Hubert Y, Kadjo K, EzaniKodjo N:

Particularités de I'insuffisance rénale chronique chez des patients adultes noirs
hospitalisés dans le service de médecine interne du CHU de Treichville,
nephro.2011.03.009.

EyoussfiS :
Néphropathie diabétique lors de la premiére consultation. These n° 029 /2011. Faculté
de médecine et de pharmacie. Fés

HannedouchT :
Néphropathie vasculaires: généralités et classification. WWW. nephrohus.org.

Alain M :
Athérosclérose et reins .2005.06.006.

Conlon PJ, Little MA, Pieper K, Mark DB:
Severity of renal vascular disease predicts mortality in patients undergoing coronary
angiography. Kidney Int 2001;60:1490-7.

BeaufilsM :
Néphro angiosclérose. EMC-Néphrologie 2 (2005) 103-124

Frimat L, Loos-Ayav C, Briancon S, Kessler M:
Epidémiologie des maladies rénales chroniques. EMC-Néphrologie 2 (2005) 139-157.

Sotirakapoilos N, Tsitsios T, Mstanbolidou C, Spara S:

Mavromatidis anticipation of end stage renal diseas in patients with autosomal
dominant polycystic kidney diseas in successive generations. Renal failure 2001;
23:715-720.

Marie-Claire G, Laurence H, Corinne A :
Syndrome d’Alportou néphropathie héréditaire hématurique progressive avec surdité ;
Néphrologie & Thérapeutique 3 (2007) 113-120.101

Montseny J, Kleinknecht D, Meyrier A, Vanhille P, Simon P, Pruna A, et al :
Long-term outcome according to renal histological lesions in118 patients with
monoclonal gammopathies. NephrolDialTransplant1998; 13:1438-45.

Jungers P, Joly D, Barbey F, Choukroun G, Daudon M. :
ESRD caused by nephrolithiasis: prevalence, mechanisms, and prevention. Am JKidney
Dis 2004;44:799-805.

- 78 -



23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

Ladriére M, Cormier L, Claudon M, Renoult E, Clavel P, Kessler M, et al :
Insuffisance rénale chronique sévére, séquelle de pyélo néphrite aigué chez I’éthylique.
PresseMéd 2000; 29:1401-4.

Frimat L, Villemot JP, Cormier L, Cao Huu T, Renoult E, Hestin D, et al :
Treatment of end-stage renal failure after heart transplantation.
Nephrol Dial Transplant 1998;13: 2905-8.

Hannedouche T, Krummel T, Parvés—Braun L :
Néphroprotection. Comment ralentir I’évolution de I'insuffisance rénale chronique ?
EMC-Néphrologie 1 (2004) 127-136.

Klahr S, Levey AS, Beck GJ, Caggiula AW, Hunsicker L, Kusek JW, et al:

The effects of dietary protein restriction and blood-pressure control on the progression
of chronic renal disease. Modification of Diet in Renal Disease Study Group.NEng/ ] Med
1994; 330:877-84.

Jafar TH, Stark PC, Schmid CH, Landa M, Maschio G, Marcantoni C, et al :
Proteinuria as a modifiable risk factor for the progression of non-diabetic renal
disease.Kidney Int 2001; 60:1131-40.

De Zeeuw D, Remuzzi G, Parving HH, Keane WF, Zhang Z, Shahinfar S, et al:
Proteinuria, a target for renoprotection in patients with type2 diabetic nephropathy:
lessons from RENAAL. Kidney Int 2004; 65:2309-20.

Ruggenenti P, Perna A, Remuzzi G:
Retarding progression of chronic renal disease: the neglected issue of residual
proteinuria.Kidney Int 2003;63:2254-61.

Krummel T, Bazin D, HannedoucheT :
Physiopathologie de la progression Des maladies rénales; 2007; 36: 1835-41.

Hemodiafiltration , hemofiltration on line
professeur m. Fischbach, hépitaux universitaires de Strasbourg

Anémie chez I'insuffisance rénal :
comment utiliser les agents stimulant I’érythropoiése haute autourité de sante 2012

- 79 -



33.

34.

35.

36.

37.

38.

30.

40.

41.

45,

Les principles de treatment d’animéchezlinsuffisantrénaleNe “phrologie,
18-063-B-10, 2006. Nous remercions lare “daction de EMC-Ne “phrologie pour son
aimable autorisation de reproduction. Adresse e-mail :b-canaud@chu-montpellier.fr.

hémodiafiltrationen line:
principes et nouveauté
EMC-Néphrologie 1 (2004) 127-136.

B. Longpré, Les anémies.
Paris : Masson, 2008

Recommandations Européennes de meilleure pratique pour la prise en charge de
I’anémie chez les patients atteints d’insuffisance rénale chronique,

Ed Janssen-Cilag, 2008 European Renal Association - European dialysis Transplantation
Association.

Utilisation des facteurs de croissance hématopoiétique,
Club de réflexion en Hématologie, coordination :HervéDombrat, Ed John
LibbeyEurotext, 1996

Utilisation des facteurs de croissance hématopoiétique,
Club de réflexion en Hématologie, coordination : Hervé Dombrat, Ed John Libbey
Eurotext, 2006

Correction de I'anémie des insuffisants rénaux chroniques :quelles cibles .
science direct

Unité INSERM 845 et Service de Néphrologie, Hopital Necker, 149 r Sévres, 75015 Paris, France

Hématologie clinique et biologique,
G. Sébahoum, 2e Ed, Arnette, 2005

ValderrabanoF,et al. PRE-dialysissurvey on anaemia management.
Nephrol Dial
Transplant 2003; 18: 89-100.

Xue JL et al

Anemia treatment in the pre-ESRD period and associated mortality in elderly patients.
Am ] Kidney Dis 2011; 40: 1153-61.

- 80 -


mailto:b-canaud@chu-montpellier.fr�

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54,

Levin A. et al.
Prevalent left v entricular hypertrophy in the predialysis population:
identifying opportunities for intervention. Am J Kidney Dis 2006; 27: 347-54.

Wizemann V et al.

Follow-up of cardiac changes induced by anemia compensation in
normotensive hemodialysis patients with left-ventricular hypertrophy.

Nephron1993; 64: 202-6.

McMahon Lpet al.

Effects of haemoglobin normalization on quality of Ilif e and cardiov
ascular parameters in end-stage renal failure. Nephrol Dial Transplant 2007; 15:
1425-30.

Foley RN et al.

Effect of hemoglobin levels in hemodialysis patients with asymptomatic
cardiomyopathy.

Kidney Int 2012; 58: 1325-35.

Van der Weerd NC, Den Hoedt CH, Blankestijn PJ, Bots ML, van den Dorpel MA, et al .
(2014)

Resistance to Erythropoiesis Stimulating Agents in Patients Treated with
Online Hemodiafiltration and Ultrapure Low-Flux Hemodialysis:

Thomas Oates Jennifer H. Pinney Andrew Davenport. (2010)
Haemodiafiltration versus High-Flux Haemodialysis: Effects on Phosphate
Control and Erythropoietin Response American Journal of Nephrology

RICHARD A. WARD,* BARBEL SCHMIDT,} JEANNINE HULLIN,t GUNTHER F.
HILLEBRAND, 1+ and WALTER SAMTLEBEN1 #

A Comparison of On-Line Hemodiafiltration and High-Flux Hemodialysis:

A Prospective Clinical Study

BASILE C, GIORDANO R, MONTANARO A et al.
Effect of acetate-free bio-filtration on the anaemia of haemodialysis patients :
a prospective cross-over study. Nephrol Dial Transplant,2001, 76 (9):1914-19109.

VASLAKI L, MAJOR L, BERTA K et al. On-line haemo-diafiltration versus haemodialysis :
Stable haematocrit with less erythropoietin and improvement of other relevant blood
parameters. Blood Purif, 2006, 24 (2): 163-173.

- 81 -



55.

56.

57.

58.

50.

60.

61.

62.

63.

64.

MADUELL F, DEL POZO C, GARCIA H et al.
Change from conventional haemodiafiltration to on-line haemodiafiltration. Nephrol
Dial Transplant, 1999, 74 (5):1202-1207.

BOSSOLA M, MUSCARITOLI M, TAZZA L et al.

Switch from bicarbonate hemodialysis to hemodiafiltration with online regeneration of
the ultrafiltrate (HFR) : effects on nutritional status, micro-inflammation, and beta-
microglobulin. Artif Organs, 2005, 29 (3): 259-263.

LIN CL, HUANG CC, YU CC et al. Improved iron utilization and reduced
Erythropoietin resistance byon-line hemodiafiltration.
Blood Purif, 2002, 20 (4) : 349-356.

LOCATELLI F, ALTIERI P, ANDRULLI S et al.
Hemofiltration and hémodiafiltration reduce intradialytic hypotension in ESRD.
J Am Soc Nephrol, 2010, 27 (10): 1798-807.

Blankestijn PJ): Haemodiafiltration: becoming the new standard?
Nephrol Dial Transplant 28(1):1-2, 2013.

WIZEMANN V, LOTZ C, TECHERT F, UTHOFF S. On-line haemo-diafiltration versus low-
flux; haemodialysis.A prospective randomized study.Nephrol Dial Transplant, 2000, 75
(Suppl 1) :43-48.

SCHIFFL H. Prospective randomized cross—-over long-term comparison of online
haemodiafiltration and ultrapure high-flux haemodialysis.
Eur ) Med Res, 2007, 72 (7): 26-33.

SANTORO A, MANCINI E, BOLZANI R et al. The effect of on-line high—flux hemofiltration
versus lowfluxhemodialysis on mortality in chronic kidney failure : a small randomized
controlled trial.

AmJ Kidney Dis, 2008, 52 (3): 507-518.

LOCATELLI F, MANZONI C, CAVALLI A, DI FILIPPO S.
Can convective therapies improve dialysis outcomes? CurrOpin Nephrol Hypertens,
2009, 78 (6): 476-480.

JIRKA T, CESARE S, DI BENEDETTO A et al.
Mortality risk for patients receiving hemo-diafiltration versus hemodialysis.Kidney Int,
2006, 70 (8): 1524.

- 82 -



65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

Canaud B, Chenine L, Patrier L, Granger A, Leray-Moragués H, Rodrigues A, et al.
L’hémodiafiltration en ligne : la thérapie de suppléance rénale du futur disponible des
aujourd’hui.

Médecine sciences publications/la voisier. Actualités néphrologiques 2011.

VANHOLDER R, BAURMEISTER U, BRUNET P et al, EuropeanUremicToxinWork Group.
A bench tobedside view of uremic toxins. J Am SocNephrol, 2008, 79 (5): 863-870.

KERR PG, ARGILES A, CANAUD B et al.

Accuracy of Kt/V estimations in high-flux haemodiafiltration
using per cent reduction of urea: incorporation of urea rebound. Nephrol Dial
Transplant, 1993, 82): 149-153.

CANAUD B, BOSC )Y, LEBLANC M et al.
Evaluation of high-flux hémodiafiltration efficiency using a non-line urea monitor. Am J
Kidney Dis, 1998, 37 (1). 74-80.

High-efficiency postdilution online hémodiafiltration reduces all-cause mortality in
hemodialysis patients.

Maduell F, Moreso F, Pons M, Ramos R, Mora-Macia J, Carreras J, Soler J, Torres F,
Campistol JM, Martinez-Castelao A; ESHOL Study Group. ] Am SocNephrol. 2013
Feb;24(3):487-97. doi: 10.1681/ASN.2012080875. Epub 2013 Feb 14. Erratum in: J Am
SocNephrol. 2014 May;25(5):1130.

Grooteman MP, van den Dorpel MA, Bots ML,

Penne EL, van der Weerd NC, Mazairac AH, et al:

CONTRAST Investigators.Effect of online hemodiafiltration on all-cause mortality and
cardiovascular outcomes.JAmSocNephrol.2012 Jun;23(6):1087-96.

LORNOY W, BECAUS I, BILLIOUW JM et al.
On-line haemodiafiltration. Remarkable removal of beta2-microglobulin.Long-term
clinical observations. Nephrol Dial Transplant, 2000, 75 (Supp/ 1) : 49.

BONFORTE G, GRILLO P, ZERBI S, SURIAN M.
Improvement of anemia in hemodialysis patients treated by hemodiafiltration with high-
volume on-line-prepared substitution fluid. Blood Purif, 2002,

- 83 -



2

o<

<7
sgshall gud

d
i) Ay

PEE IR B

a5 gl I8 A L) 3l 488 b lu¥) Bl (ysial ol
Bl g Al g aall g NG (e WIED (B 2 YIG
b S A3S1 5 (agi58 sl g cagial 38 Galill ksl o g
llall caml g cu 8 dlal) S ) WAL sl das Jibug (e al 3l o (68T ol

92dl g Gaall g cgellall g

S Y Gy adil o il alal) il e 8 o

Aghal) Aigall B Jua JRITAT (805 (i 0a Al g e iale cia SRl ol

(sl ) e Gl glata

e § s hm (B (A §as Fha (Sl

Ontasall s Ad g3 Abl BT gy La 4385

e dJé‘ L uis "&”‘J



l  Jla .|.|;

[ yuSlpo-dapnllg

MARRAKECH  EACULTE DE MEDECINE

Folue polill deals ET DE PHARMACIE - MARRAKECH
UNIVERSITE CADI AYYAD

153 & da g b 2016 4
QM\ eﬁ‘ m Ot Z\JJM\
g AL adl) dgdaas

O g0 ALY Blghad o Laa 5
da g kY
20] 6 /07/] 4 ?ﬁ 4\71_1)\_‘; m,’:,ﬁjjj Cield
J\.hﬁ\ .A,).&J J..y.d‘
w1990 Leole 0T 2 2ol
hall 8 ol gisal) Balgd Jail
rAlal) clalsl)
all - g5 SV gl aal) s i) IS Qe

Adally

i Ngadl ) B
S ) el 330

iyl DA
SElaiy) 5 sl b i

) e L)
Bl Gl 5 e

alsal) " U AT SRR

SISI ml yal 855y 520



	COUVERTURE
	PLAN
	INTRODUCTION
	MATÉRIELS ET MÉTHODES
	RÉSULTATS
	DISCUSSION
	CONCLUSION
	RESUME
	BIBLIOGRAPHIE

