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] Serment d'hippocrate

Au moment d étre admis a devenir membre de la profession médicale,
je m’engage solennellement a consacrer ma vie au service de [humanité.

Je traiterai mes maitres avec le respect et la reconnaissance qui leur sont dus.
Je pratiquerai ma profession avec conscience et dignité. La santé de mes malades
sera mon premier but.

Je ne trahirai pas les secrets qui me seront confiés.

Je maintiendrai par tous les moyens en mon pouvoir [ honneur et les nobles
traditions de la profession médicale.

Les médecins seront mes freres.

Aucune considération de religion, de nationalité, de race, aucune considération
politique et sociale, ne s'interposera entre mon devoir et mon patient.

Je maintiendrai strictement le respect de la vie humaine dés sa conception.
Méme sous la menace, je n'userai pas mes connaissances médicales .

d’une facon contraire aux lois de [humaniteé.

Je m’y engage librement et sur mon honneur.

Déclaration Genéve, 1948
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Fn tout premier lleuw, je remercie le bon Dieu, tout puissant,
de m avoly donné la force pour survivre, ainsi que (audace
_pour dépasser toutes les difficulies.

Je dédie cette these



A ma personre..
Les cicatrices parlent plis fort que la lame du couteau qui les a
causees... " je garderar d jamais la [flerte de ces medatlles gravees au fer et
au feu dans ma chary, tout en me rappelant . jar survecu!! Seul est vamcu

celur qui renonce, [ous les autres sont victorieux.

A MON TRES CHER PERF ABDEL AZIZ
Aucune dedicace ne saurart exprimer mon respect, ma reconnaissance et
mon amour profond. (her papa, de tous les peres, lu as ete le meilleur, (u
m as arde a decouvrir le trésor imepuisable qui est le savorr, tu m as
enseigné les valeurs nobles de la vie, le sens du travail, [fonnétete et la
responsavilite. Cher papa tu elais et tu seras toujours un exemple pour
mort par tes qualites iumaines, la perseverance, et perfectionnisme.
Jespere que jai realise un de tes réves.

Ce travail est ton oeuvre, cest le [ruit de les efforts et tes pernes, pour
toutes les belles choses que (u nous a données et que lu continis d faire et
pour ta velle présence dans notre vie . Jatmerai pouvoir te rendre tout

Lamour et la devolion que (u nous as ojferts, mais une vie entiere ny
Suffirai pas. Jespere au momns que ce memoire y conlripuera en parte...

Que dieu te préserve et te procure sanie et bonfieur, afin de gue tu

demeures le flambeau illuminant notre chemin...



A MA TRES CHFRF MFRF JAMIL A
Tu es la source de tendresse, de patience, el de sacrifice. Aucun mot ne
peut exprimer [amour, le respect et la reconnaissance que jai envers toi,
lu as jait plus qu une mere puisse jaire pour gie ses enjfants suivent le
von chemin dans leur vie el leurs etudes. Sans [or je suis rien, mais grdce
d tol je suis medecin. 7es prierves ont ete pour moi un grand soutien tout
au long de mes etudes. J implore Dieu qu il te procure sante et qgu il
maide d te compernser tous les matheur passes.. Pour que plus jamais le
chagrin ne penétre ton coeur.
Jespere que ce modeste travail soit un temoignage de mon ajfection,
mon respect et ma gralitude pour toutes ces années de dur labour.
Que dieu tout puissant te protége du mal, te procure longue vie, sante et

vonheur, afin que je puisse rendre un minimum de ce gue je te dois.

A MES TRES CHERES SOFURS CHAIMAA FT MANAL

Aucun amour n est plus beau, plus grand, plis sincere gque le votre. Dans
les moments les plus sombres de ma Vvie, Vouis étiez les elolles brillantes de

mon ciel. Votre présence est un reel cadeau. Restez st merveilleuses, et

gardez la Joi malgres les epreuves de la Vie.
Jimplore Dieu qu il vous apporite un avenir plein de joie, de bonfheur,
reussite et serenite.
Je vous exprime d lravers ce lravail, mes sentiments de fraternite et

d amour. Puisse nos liens fraternels se perenniser et consolider encore..



A MA REGRETTEF GRAND MERF HADDA
Aucune dedicace ne sauratt exprimer [amour, [estime el le respect que
jart toujours eu pour lor. 7a bonte reste encore gravee dans dans ma
memorre, J imagine quelle serait ta jote aujourd i, j aurai vouli que tfu
assistes da ce grand jour, Dieu en a decrde autrement.

Que Dieu t accorde la paix eternelle el [ accueille dans son paradis.

A MA CHFRF GRAND MFRF HANIA
Merci pour tes sacrifices!! Que ce travail t apporte [estime et [amour que

Jai pour tor, Tous mes voeux de longiue vie, de sanle et de bonfieur.

A MFS ADORABLFS COUSINS FT COUSINES
SALMA HIBA SOUMIA HAROUNF SAHAR GHITA GHALIA
LOUJAINFE ALT TAHA LOUAY ASSIM FATT SIMO FTIMRANF
Que ce travail soit le symbole de [amour que jai pour vous. Que dieu

Vous accorde longue vie, pleine de joie et de reussite.

A MES ONCLES FT TANTES
Fn temoignage de [attachiement, de [amour et de [affection que je porte
pour vous.
Jespere que vous trouvez a travers ce travail [ expression de mon estime
et mon respect.

TouUs mes Voeux de bonheur et de sante.

A MA CHERE COUSINE OUMAIMA FT SA PEITTE FAMILLE
Je vous aime enormement!! Que dieu puisse vous protéger et renforcer
notre affection.

Je vous soufiaite tout le ponhieur du monde.



A MA CHFRE CHADYNF
Je noublieral jamats ta confiance en mot, [on support, nos conversations
d coeur ouvert et ta bonte. Peu tmporte combien de fois on se vort ou on

parle, Jespere que notre amitie soit eternelle.

A MA CHERE ZINEB
Que ce travail soit le temoignage de mes sentiments les plus sinceres d
(egard de lous les souvenirs el les moments quon a passe au fil de ces

annéees.

A MON CHFR PROFFSSFUR DF PHYSIOQUF KARIM
Jespere que vous trouverez d travers ce travail [expression de mes
sentiments les plus chaleureux.
Que ce modeste travail vous apporte [estime, et le respect que jar d volre
egard, et soit la preuve du desir que j avais depuis [oujours pour vous
fonorer.

TOuUS mes VRUX de bonheur et de sante.

A toute personne qui a contribué @ me forger

et qui a fait de moi ce que je suis: MFR(T.






A NOTRE MAITRE FT PRESIDENTE DE THESE
MADAME 7. LAOUAD
PROFESSFUR DF NEPHROLOGIF
CHU MFD VI MARRAKFCH
Nous avons eu le privilege de vous avorr préside cette these.
Veuillez trouver ict [expression de notre respectuetse consideration et
notre profonde admiration pour (outes vos qualites scientifiques et

Aumanies.

A NOTRE MAITRE FT RAPPORTFUR DE THESE
MONSTEUR Y. AISSAO0UT
PROFESSFUR D ANESTHESIF REANIMATITON
HOPITAL MILTTATRF A VICFNNE
Jai ete touche par la bienvetllance et la sympathie avec laguelle vous
m avez accueilll.

Votre tonte, votre modestie, volre comprefiension, ainsi gue vos qualites
professionnelles ne peuvent gue suscirter mon grand estime et profond
respect.

Veuillez accepter ma profonde gratitude pour la confiance et [aide

considerable que vVous m avez apporte.



A NOTRE MAITRE FT JUGE DE THESFE
MONSTFUR A BELHADT]
PROFESSEUR D ANESTHESIE REANIMATION
HOPITAL MILTTATRF A VICFNNE
Vous nous avez accorde un grand fionneur en acceptant de juger notre
thése.
Veuillez accepter ce travail maitre, en gage de notre grand respect et nos

VIS remerciements.






AKI
CE
CKD
CRP
DFG
EER

HDI

IRCT
PAM
PAS
PFC
PSL
RRT
TRC
UF

usl

Liste des abréviations

: Lésion rénale aigué

: Concentrés érythrocytaire

: Dysfonction rénale chronique

: Protéine C réactive

: Débit de filtration glomérulaire

: Epuration extra rénale

: Hémodialyse intermittente

: Insuffisance rénale aigué

: Insuffisance rénale chronique terminale
: Pression artérielle moyenne

: Pression artérielle systolique

: Plasma frais congelé

: Produits sanguins labiles

: Thérapie de remplacement rénal
: Temps de recoloration cutanée

: Ultrafiltrat

: Unité de soins intensifs
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L’insuffisance rénale aigué (IRA), est une défaillance d'organe fréquente en réanimation.
La majorité des IRA en réanimation s’intégre dans le concept d’agression/lésion rénale aigué
(acute kidney injury, AKI) résultant de facteurs systémiques multiples. Bien que les AKI soient a
I’origine de la majorité des atteintes rénales aigués chez les patients de réanimation, d’autres
causes d’IRA peuvent étre observées chez ces patients [1].

La Iésion rénale aigué (AKI), est un exemple de la perte rapide des fonctions du rein, et
conduit a l'accumulation de produits finaux du métabolisme de l'azote, tels que l'urée et la
créatinine, ou a une diminution du débit urinaire, ou les deux [2,3,4]. Ce déséquilibre des
fonctions rénales conduit a des perturbations majeures du milieu intérieur. Le degré de sévérité
de I'AKI est déterminé par la classification KDIGO (Kidney Disease Improving Global Outcomes)
[5].

La lésion rénale aigué (AKI) affecte 20 a 50% des patients en unité de soins intensifs
(USI). Elle est associée a une mortalité élevée, une augmentation de la durée de séjour en USI et
un co(t d'hospitalisation plus élevé [6-8].

Dans les cas les plus graves, une épuration extra-rénale (EER) est initiée afin de suppléer
la fonction rénale. Ainsi, environ 10 % des patients de réanimation bénéficient de séances d'EER
au cours de leur séjour [9,10]. Lorsque la thérapie de remplacement rénal est utilisée, les taux
de mortalité peuvent atteindre jusqu'a 80% [11,12,7].

L’AKI continue d'étre une maladie critique avec des effets profonds sur le pronostic des
patients [13]. L'incidence de I'AKI dans une large base de donnée aux Etats-Unis, était de 5 000
cas par million de personnes par an pour I'AKI sans dialyse, et a 295 cas par million de
personnes par an pour les malades nécessitant une dialyse [14].Par conséquent, ['AKI
nécessitant une dialyse chez les patients gravement malades, est associée a une mortalité de 40
a 70%, et la maladie elle-méme est un facteur de risque indépendant de déces [15,4].

De ce fait, les patients avec insuffisance rénale aigué en réanimation ont un risque plus
élevé de mortalité, d’autant plus qu’une épuration extra rénale est requise [9,16]. Alors que les

survivants sont exposés a un risque de développer une insuffisance rénale chronique terminale
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nécessitant le recours a une dialyse au long cours avec altération manifeste de leur qualité de
vie ultérieure [17].

Les données sur I'insuffisance rénale aigue en réanimation au maroc, les modalités d’EER
ainsi que le pronostic de ses patients sont peu connues.

L’objectif de ce travail était d’étudier les caractéristiques des patients ayant une IRA
nécessitant le recours a une EER en réanimation, de rechercher les facteurs de risque associés a
la survenue d’IRA, d’étudier les modalités de I'EER réalisées chez ces patients et enfin de

connaitre leur pronostic.
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I. Nature, lieu et durée de I’étude

Il s’agit d’une étude analytique observationnelle rétrospective, réalisée au service de
réanimation médico-chirurgicale polyvalente de I’hopital militaire Avicenne de Marrakech sur

une durée de 3 ans s’étalant de Janvier 2017 jusqu’a Janvier 2020.

Il. Aspects éthiques

Le consentement des patients n’a pas été demandé vu la nature rétrospective de I’étude.
Le financement de cette étude était de sources strictement institutionnelles. Le respect de

I’'anonymat et la confidentialité ont été pris en considération lors de la collecte des données.

lll. Critéres d’inclusion

Nous avons inclus dans notre étude les patients adultes adgés de 18 ans ou plus, admis
en réanimation qui ont présenté au cours de leur hospitalisation une insuffisance rénale aigué
(IRA) et nécessité une épuration extrarénale (EER).

La dénomination « Acute Kidney Injury » (AKI) est actuellement préférée a celle d’IRA.
L’AKI a été définie selon les recommandations du groupe KDIGO (Kidney Disease Improving
Global Outcomes) de 2012[5] : augmentation récente (quelques heures a quelques jours) de la
créatinine sérique (= 26,5umol/L en 48h ou > 1,5 fois la valeur de base au cours des 7 derniers

jours) et/ou une diminution de la diurese (< 0,5 ml/kg/h pendant 6h). (Tableau I)

IV. Critéres d’exclusion

Nous avons exclu de notre étude les patients porteurs d’une insuffisance rénale
chronique terminale (IRCT) arrivés au stade de I'EER, les patients atteints d’une insuffisance
rénale aigué obstructive, ainsi que ceux ayant eu l'indication d’'une EER urgente mais décédés

avant la réalisation de cette derniere.
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V. Recueil des données

Le recueil des données d’ordre démographique, clinique, biologique, et évolutif a été

effectué sur une fiche de recueil (Annexe 1) puis saisis sur le Logiciel SPSS.

1.

Données démographiques

Les données démographiques recueillies comprenaient :

eAge
eSexe
e Antécédents pathologiques : notamment ceux qui pourraient représenter un facteur
de risque du développement d’IRA :
—Hypertension artérielle
—Diabete
—Présence d’une cardiopathie
—Présence d’une maladie rénale préexistante ou autre
e Motif d’admission en réanimation
eScores de gravité
—APACHE2 (Acute Physiology And Chronic Health Evaluation II) : est un systéme de
classification de la gravité de la maladie appliqué dans les 24H suivant
I'admission d’un patient en unité de soins intensifs et comprend 12 variables
physiologiques [19]. (Annexe 2)
—SOFA:(Score Sequential Organ Failure Assessment) : est un score de défaillance
d’organe qui se base sur 6 défaillances organiques: respiratoire,
cardiovasculaire, neurologique, hépatique, rénale et hémodynamique. Il est utilisé

pour définir le sepsis depuis 2016 [20]. (Annexe 3)
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2. Données cliniques

Elles comprenaient des données :

eHémodynamiques : pression artérielle systolique, diastolique et moyenne (PAS, PAD,
PAM). La présence d’une hypotension artérielle était définie par une PAS <90 mmHg
et ou une PAM<65 mmHg.

eRespiratoires : La fréquence respiratoire et la saturation artérielle en oxygéne avec
une valeur normale de 95 a 100%.

eNeurologiques : notamment I’évaluation de I’état de conscience et I'existence ou
non d’une altération de la conscience.

eRénales : Diurése horaire calculées sur les 24 heures avant l'instauration de I'EER
tout en sachant qu’une diurese normale est comprise entre 800 et 1500 ml/24h et
une oligo-anurie est définie par une diurése inférieure a 100 ml/24h.

eThermiques : Température axillaire. LA fievre était définie par une température

axillaire> 38,3°C, et I’hypothermie définie par une température < 36°C.

3. Données thérapeutiques :

Les traitements administrés et L’utilisation des thérapeutiques de suppléance vitale des
autres organes ont été recueillis. Il s’agissait notamment de :

- Utilisation de drogues inotropes et/ ou vasopressives

- Mise sous ventilation artificielle

- Utilisation d’une sédation / analgésie

- Antibiothérapie : famille et molécule utilisée

- Apports hydroélectrolytiques : nature des solutés et volume

- Administration d’un support nutritionnel : entéral ou parentéral

- Administration de produits sanguins labiles (PSL): nature des PSL transfusés
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4. Données biologigues

Les données biologiques recueillies étaient celles mesurées avant la réalisation de la

premiere séance d’EER

e Marqueurs de la fonction rénale : La créatinine plasmatique normale définie par une
valeur entre 50 et 100 umol/l et une urée sanguine définie par une valeur normale
entre 2,5 et 7,6 mmol/I.

elonogramme sanguin : La natrémie (Na+), la kaliémie (K+). Une hyponatrémie était
définie par un taux de sodium sanguin < 135 mmol/l et une hyperkaliémie définie par
un taux de potassium sanguin > 5 mmol/I.

e Glycémie veineuse définie par une glycémie a jeun normale de 0,7 a 1g/I.

e Statut acido-basique et échanges gazeux évalués par les gaz du sang artériel a savoir : pH,
pCO;, pO2, HCO3-. Une acidémie est définie par un pH<7,38. Une acidose métabolique est
définie par un taux de HCO3-< 22 mmol/l. Des valeurs de pCO; entre 38 et 42 mmhg et un
taux de PAO; entre 73 et 100 mmhg ont étaient définis comme normaux.

eTaux de lactate. Une hyperlactatémie est définie par un taux de lactate sanguin> 2
mmol/I.

eTaux de protides et d’albumine. Une hypo-protidémie est définie par un taux de
protides<65 g/l. une hypoalbuminémie est définie par un taux d’albumine< 34g/I.

eHémogramme avec notamment la recherche d’une anémie définie par un taux
d’hémoglobine< 12 g/dl chez les femmes et 13 g/dl chez les hommes. Les anomalies
de la formule des globules blancs ont aussi été notées. L’hyperleucocytose définie par
un taux de globules blancs>10000/mm3. Une Leucopénie / lymphopénie était définie
par des valeurs <4000/mm3 et <1500/ mm3 respectivement.

e Coagulation : le taux de Prothrombine et plaquettes. Une thrombopénie est définie par
un taux de plaquette< 150000/mm3, et une anomalie du taux de prothrombine est

définie par un taux<509%.
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e Marqueurs inflammatoires : Protéine C réactive (CRP) et Procalcitonine. La CRP normale
est <6mg/l. une procalcitonine > 0,5ng/ml est suggestive de la présence d’une
infection bactérienne.

eBilan hépatique : la bilirubine totale et conjuguée, ALAT et ASAT. Une hyper-
bilirubinémie est définie par une bilirubine totale > 20 mmol/l. Une bilirubine
conjuguée augmentée est définie par une valeur > 4 mmol/l. Un taux d’ALAT<35Ul/L
et d’ASAT<30UI/L est considéré normal.

e Bilan phosphocalcique : la calcémie et la phosphorémie. Une hypocalcémie est définie

par un taux <2,5 mmol/l et une hyperphosphorémie par un taux > 1,45 mmol/I.

5. Facteurs de risque de I'IRA :

Les facteurs de risque suivant ont été recherchés :

e Présence d’une hypovolémie et son origine. Le diagnostic de I’hypovolémie était fait
sur des criteres cliniques (tachycardie, hypotension artérielle, signes de
déshydratation, troubles de conscience) biologiques (hémoconcentration) et de
monitorage (variation de pression pulsée chez les patients sous ventilation
mécanique et signes échocardiographiques d’hypovolémie)

e Présence d’un sepsis et le foyer infectieux incriminé. Le sepsis était défini par la
présence d’une infection avec dysfonction d’organe [20].

e Présence d’un état de choc : septique, cardiogénique ou hémorragique. L’état de
choc était affirmé par la nécessité d’administration d’un support vasopresseur et/ou
inotrope avec présence de signes de souffrance tissulaire cliniques (TRC allongé,
marbrures) et biologique (taux de lactate élevé). Un état de choc septique est défini
par l'association d'un sepsis, d’une lactatémie artérielle >2 mmol/L et d’une

hypotension artérielle persistante requérant des vasopresseurs pour maintenir une
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pression artérielle moyenne (PAM) > 65 mmHg malgré un remplissage vasculaire
adéquat (30 ml / kg au moins).

e Présence d'un bas débit cardiaque et son étiologie : Insuffisance cardiaque
chronique, cirrhose

e Administration de produits néphrotoxiques : produit de contraste iodés, aminosides,...

e Contexte Traumatiques/ou rhabdomyolyse

e Contexte périopératoire

6. Caractéristiques de I'épuration extrarénale (EER)

Les données en rapport avec I’épuration extrarénale comprenaient :
e Mesures thérapeutiques avant I’EER :
—Correction d’une éventuelle hypovolémie
—Administration de diurétiques : molécules et doses
—Moyens de lutte contre I'acidose métabolique : I'alcalinisation en précisant les
produits utilisés
—Moyens de lutte contre I’hyperkaliémie :
v Insulinothérapie
v Administration de résine échangeuse d’ions
v Administration de 2 mimétiques
eStade KDIGO avant I'instauration de I’EER [18] (Tableau I)
eIndications de I’EER :
—Anurie
—Hyperkaliémie avec précision de la valeur de kaliémie
—Acidose métabolique
—Oedéme pulmonaire de surcharge

—Hyperazotémie

- 10 -
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eTechnique d’EER utilisée
e Particularités de la séance d’EER :
—Délai entre admission et EER
—Nombre et durée des séances réalisées
—Voie d’abord vasculaire
—Heure de réalisation de la séance d’EER
—Surface de la membrane d’échange
—Débit de la pompe a sang en ml/ min
—Volume d'ultrafiltrat déplété au cours de la séance d’EER
—Gestion de I’anticoagulation
—Complications survenues au cours de la séance d’EER : surtout la mauvaise
tolérance hémodynamique : la survenue d’une hypotension artérielle, traitement
et conséquences (réduction du débit de pompe, arrét ou non de la séance)
—Variation des parametres biologiques en post EER : urée, créatinine, Na+, K+, HCO3-

Tableau I : Classification de la Iésion rénale aigué (Acute kidney injury AKI) de KDIGO (kidney
disease improving global outcomes) [5]

Définition de I’Acute Kidney Injury par le KDIGO

1 des critéres suivants :

Une augmentation absolue de la créatinemie de 0,3 mg.dL-1 en 48h
Une augmentation relative de la créatinemie de 150% en moins de 7 jours
Une oligurie < 0,5 mL.kg-1.h-1, pendant au moins 6h
Stade de I’AKI
Stade | Créatininémie Diurese
Augmentation de 0,3mg.dL""

1 Ou < 0,5 mL.kg".h" pendant 6-12h
Augmentation de 150 a 200%
2 Augmentation > 200% <0,5mL.kg".h"' pendant >12h

Augmentation > 300% o
o < 0,3 mL.kg'.h"" pendant >24h
u

3 . ; Ou
Augmentation > 4mg.dL
anurie pendant 12h

-11 -
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7. Données évolutives :

L’évolution a court terme des patients a été décrite selon 2 parametres :
eDurée de séjour en réanimation

eSurvie en réanimation

VI. Méthodes statistiques

Les variables qualitatives ont été exprimées en effectifs et pourcentage, et les variables
guantitatives en médiane ou en moyenne + écart-types. La mortalité des patients inclus dans
I’étude a été étudiée. La comparaison des facteurs pronostiques associés ou non a la mortalité a
été faite en analyse univariée et multivariée. En fonction de leur distribution, les variables
guantitatives ont été comparées par les tests T de Student ou de Mann-Whitney. La distribution
des variables quantitatives a été étudiée par le test de Shapiro-Wilk. Les variables qualitatives
ont été analysées par le test de Chi-deux. Les facteurs pronostiques associés a la mortalité en
analyse univariée ont été insérés dans un modeéle de régression logistique binaire pour réaliser
I’analyse multivariée. Pour tous les tests, le seuil de significativité statistique a été établi a
p=0,05. L’analyse statistique a été réalisée a l'aide du logiciel SPSS version 23.0 (IBM

Corporation, Armonk, New York,USA)

-12 -
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I. Analyse descriptive

1. Données démographiques :

1.1. Taille de I’échantillon :

Durant cette période, 64 patients ont présenté une IRA et fait ’objet d’une EER. Seuls 42

patients ont pu étre inclus dans I’étude a cause de données manquantes.

1.2. Age et sexe :

L’age moyen des malades était de 69 ans=+15 ans, et des extrémes allant de 18 a 94 ans.
L’étude a porté sur 42 patients dont 32 hommes (soit 76% de I’échantillon) et 10 femmes

(soit 24% de I’échantillon), avec un sex-ratio (H/F) de 3,2.

1.3. Motif d’admission :

La plupart des patients ont été hospitalisés pour un sepsis. Les motifs d’admission sont

détaillés dans le Tableau II.

Tableau Il : Motifs d’admission des patients inclus dans I’étude

Motif d’admission [n(%9)]
Sepsis 19(45%)
Etat de choc 10(24%)
Urgence métabolique 5(12%)
Détresse respiratoire 4(10%)
Détresse neurologique 2(5%)
Contexte postopératoire 2(5%)

1.4. Antécédents et comorbidités :

Dans notre étude, plus du tiers des patients étaient diabétiques. Presque la moitié de
cette cohorte était suivie pour hypertension artérielle (HTA). Ces comorbidités sont détaillées

dans le Tableau Ill.

- 14 -
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1.5. Scores de gravité :

Le score APACHE2, était en moyenne de 21+ 6 avec une valeur maximale de 21. Le score

de SOFA était en moyenne de 6,4+2,6 avec une valeur maximale de 12.

Tableau lll : Caractéristiques démographigues des patients inclus

Age * 69+15
Sexe : féminin /masculin [n(%)] 10 (24%) /| 32 (76%)
Antécédents pathologiques [n(%)]
e Diabéte 15 (36%)
oHTA 19 (45%)
e Cardiopathie 13 (31%)
e Pathologie neurologique chronique 4 (10%)
e Traitement médical chronique : 16 (38%)
—Antihypertenseur 15 (36%)
—Antiagrégant plaquettaire 11(26%)
—Anticoagulant 6 (14%)
—Hypolipémiant 6 (14%)
—Insuline 7 (17%)
—Antidiabétique oral (ADO) 3(7%)
—Diurétique 1(2%)
Score APACHE 2* 21+6
Score SOFA* 6,4+2,6

* moyenne =+ écart type

2. Données cliniques (Tableau IV) :

2.1. Etat de conscience :

Le tiers des patients (soit 29%) présentaient des troubles de la conscience lors de

I’admission en réanimation.

2.2. Température :

La majorité des patients étaient normo-thermes a leur admission, 12% des patients

étaient en hypothermie, alors que 5% avaient une fiévre.

- 15 -
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2.3. Pression artérielle :

La pression artérielle moyenne médiane était de 87 mmHg.

2.4. Fréquence cardiaque :

La fréquence cardiaque moyenne était de 95 bat/min + 22 bat/min avec des extrémes
allant de 34 bat/min a 135 bat/min. Quarante pour cent des patients étaient tachycardes alors

que 7% étaient bradycardes.

2.5. Fréguence respiratoire:

Dans notre étude presque le quart des patients étaient tachypnéiques (33%). La
fréquence respiratoire moyenne était de 23 cycles/min +6 cycles/min avec des extrémes allant

de 12 cycles/min a 40 cycles/min.

2.6. Diurése :
Quarante pour cent des patients étaient oligo-anuriques. Le reste avaient une diurése

conservée. La médiane de la diurese était de 15 ml/h (quartiles : 00 ml/h - 41 ml/h).

Tableau IV : Données clinigues des patients inclus dans I’étude

Conscience altérée [n(%)] 12(29%)

Fréguence respiratoire* (cycle/min) 23 £ 6

Fréguence cardiaque* (bpm) 95 + 22

Pression artérielle moyenne§ (mmHg) 87 (73 - 97)

Diurése (ml/h) § 15 (00 - 41)

Température axillaire (°c) § 37 (37 - 37)
* moyenne * écart type ; § médiane et percentiles 25 - 75

3. Données thérapeutiques (Tableau V) :

3.1. Utilisation des drogues inotropes/vasopressives

Une proportion importante de malades était sous drogues inotropes/vasopressives (43%)
dont 36% sous noradrénaline et 7% sous association de plusieurs drogues (noradrénaline et

dobutamine le plus souvent).

- 16 -
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3.2. Ventilation artificielle invasive

Plus que la moitié des patients étaient sous ventilation artificielle soit 62% des malades.

3.3. Utilisation d’une Sédation

Plus du quart des patients ont eu une sédation le plus souvent administrée en continu.
La moitié (56%) étaient sous morphiniques seuls (fentanyl essentiellement) et I'autre moitié

(44%) avaient une association : morphiniques et benzodiazépines (midazolam).

3.4. Agents anti-infectieux

La majorité des malades étaient sous antibiothérapie, principalement des béta-

lactamines.

3.5. Apport hydro-électrolytique

Tous les malades ont recu au cours de leur séjour un apport hydro-électrolytique par

cristalloides : serum salé a 0,9% et sérum glucosé avec des concentrations variables de NaCl (1 a

4 g/l.

3.6. Administration de support nutritionnel

Tous les patients ont été mis sous support nutritionnel. La nutrition entérale était utilisée

chez plus que la moitié des patients (62%).

3.7. Administration de produits sanguins labiles

Quarante pour cent des patients inclus dans cette étude ont recu des produits sanguins
labiles : 31% ont recu des concentrés érythrocytaires (CE) et 7% ont recu une association de

concentrés érythrocytaires et de plasma frais congelé (PFC).

3.8. Prophylaxie thromboembolique

La prophylaxie thromboembolique médicamenteuse a été réalisée chez 31 malades soit
74% de la cohorte. Cette derniere était a base d’héparines bas poids moléculaire (Tinzaparine

essentiellement et Enoxaparine).

-17 -
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Tableau V : Données thérapeutiques des patients inclus dans I’étude

Drogues inotropes/vasopressives* 18(43%)
e Noradrénaline 15 (36%)
e Association 3 (7%)

Ventilation artificielle invasive* 26 (62%)

Sédation* 16(38%)
e Morphiniques 9 (56%)
e Association 7 (44%)

Anti-infectieux* 37(88%)
e Béta-lactamines 37 (88%)
e Aminosides 7 (17%)
e Quinolones 18 (43%)
eImidazolés Antifongiques 6 (14%)
o Glycopeptides 2 (5%)

Apport hydro-électrolytique* 41(98%)

Support nutritionnel*

e Entéral 26 (62%)
e Parentéral 16 (38%)

Produits sanguins labiles* 17(40%)
e Concentrés érythrocytaires 13 (31%)
e Concentrés érythrocytaires et plasma frais congelé 3 (7%)

Prophylaxie thromboembolique* 31 74%)

* valeurs en pourcentage [n(%)]

4. Données biologigues :

4.1. Anomalies hématologiques (Tableau V1) :

La majorité des malades inclus dans notre étude étaient anémiques (86%). Une
hyperleucocytose a été retrouvée chez 57% des patients (24 patients). Le reste présentaient un
taux de globules blancs normaux. La médiane des leucocytes était de 13395/mm3 (Percentiles
25 et 75: 9700/mm3 - 22100 /mm3)- Cette hyperleucocytose était toujours a prédominance

neutrophile. Une lymphopénie a été retrouvée chez 33 patients (78% des patients), avec une

médiane de lymphocyte de 875/ mm3 (Percentiles 25 et 75 : 577/mm3 - 1475 /mm3)

Les anomalies de coagulation ont été retrouvées chez 14 patients soit 33% des malades.

Dix patients présentaient une thrombopénie (24%) et quatre patients un allongement des temps

de coagulation.
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Tableau VI : Anomalies hématologiques retrouvées chez les patients inclus dans I’étude :

Taux d’hémoglobine (g/dl)* 10+2,54
Globules blancs (/mms3) § 13395 (9700 - 22100)

e Lymphocytes 875 (577- 1475)

e Neutrophiles 11875 (7900 - 20000)
Plaquettes (/mm3) § 250000 (141500-343500)
Taux de prothrombine (%) * 69%+18%

*moyenne técarttype ; Smédiane et percentiles 25 - 75

4.2. Anomalies du milieu intérieur et des échanges gazeux (Tableau VI1) :

Une hyperkaliémie a été retrouvée chez plus que la moitié des malades (60%). Une
hyponatrémie était retrouvée chez 45% des patients.

Une hypoxémie était retrouvée chez presque le tiers des malades soit 36%. Alors qu’une
hypercapnie a été retrouvée chez 26% des malades. Une acidémie était retrouvée chez 36% des
patients et une acidose métabolique chez 69% de malades. Une hyperlactatémie a été décelée

chez 17% de ces malades.

Tableau VII : Anomalies du milieu intérieur et échange gazeux retrouvées chez

les patients inclus dans I’étude

Sodium (mmol/l) * 134+ 10
Potassium (mmol/I) * 5,45 + 1,3
pH * 7,26 + 0,15
paCO2 (mmHg) * 51 28
paO; (mmHg) * 94 + 47
HCO3- (mmol/l) * 18,5+ 6,4
Sa02 (%) * 92% + 8%
Lactate (mmol/l) § 3 (1-5,3)

*moyenne + écart type ; S§médiane et percentiles 25 -75

4.3. Fonction hépatigue et syndrome inflammatoire (Tableau VIII) :

Un dysfonctionnement hépatique a été retrouvé chez 11 personnes soit 26% des malades,
avec un taux de bilirubine totale moyen de 44 mmol/l = 27 mmol/l. Une cytolyse hépatique a été
retrouvée chez 12 malades soit 29%. Un syndrome inflammatoire a été retrouvé chez la majorité des

patients soit 93%. Une hypo-protidémie est retrouvée chez la moitié des patients.
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Tableau VIl : Fonction hépatique et syndrome inflammatoire

Bilirubine totale (mmol/I)§ 13 (7 -25)
Bilirubine conjuguée (mmol/I)§ 8(3-16)
Transaminases (Ul/ ) §

o ALAT 16 (10 - 31)

o ASAT 24 (17 - 54)
Albumine (g/l) § 24 (19 - 40)
Protides (g/I) § 64 (59 -71)
Protéine C réactive (mg/l) § 164 (62 - 297)
Procalcitonine (ng/ml)§ 3,7 (0,5 - 30)

§médiane et percentiles 25 -75

4.4. Marqueurs de la fonction rénale

Une hyperazotémie était retrouvée chez 38 patients soit 88% des patients de la cohorte.

4.5. Bilan phosphocalcigue et trouble de la glycoréqulation

Une hyperphosphorémie était retrouvée chez 17% des patients, et une hypocalcémie

chez 45% des malades. Une hyperglycémie était retrouvée chez la moitié des patients (Tableau

1X).
Tableau IX: Marqueurs de la fonction rénale, bilan phospho-calcique
et trouble de la glycorégulation

Bilan rénal §

eUrée (mmol/I) 22 (17-38)

e Créatinine (umol/I) 446 (245-697)
Bilan phosphocalcique§

e Phosphorémie (mmol/I) 1,9(1,3-2,7)

e Calcémie (mmol/I) 1,9(1,4-2,1)
Glycémie a jeun (g/l) * 1,6 + 0,7

*moyenne + écart type ; §médiane et percentiles 25 - 75
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5. Facteurs de risque de l'insuffisance rénale aigué

Le sepsis s’est révélé comme facteur de risque principal d’IRA chez plus d’un quart des

patients, surtout le sepsis d’origine pulmonaire. Les états de chocs représentaient le deuxieme

facteur de risque suivis du contexte péri-opératoire (Tableau X).

Tableau X : Facteurs de risque de I’'insuffisance rénale aigué identifiés chez les patients inclus

dans I’étude

Sepsis [n(%)] 15 (36%)
e Pulmonaire 8 (19%)
e Abdominal 3 (7%)
e Infection des parties molles 2 (5%)
e Urinaire 2 (5%)

Etat de choc [n(%)] 11 (26%)
e Septique : 6 (14%)
e Cardiogénique 3 (7%)
eHémorragique 2 (5%)

Péri-opératoire [n(%)] 8 (19%)
e Chirurgie Abdomino Pelvienne 3(7%)
e Chirurgie Vasculaire 3 (7%)

1 (2%)

Contexte de néphrotoxicité par produit de contraste [n(%)] 5 (12%)

Hypovolémie [n(%)] 14 (33%)

Traumatisme grave [n(%)] 1 (2%)

6. Caractéristiques de I’EER :

6.1. Mesures thérapeutiques avant instauration de I’EER (Tableau XI) :

a. Correction de I'hypovolémie

Un remplissage par cristalloides (sérum salé 0,9%) était réalisé chez 14 malades, soit 33%

des patients ont nécessité une correction de I'hypovolémie.
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b. Administration des diurétiques

Un diurétique de I'anse (furosémide essentiellement) était administré a 20 patients avant

instauration de I’EER soit 48% des malades, avec des doses variables allant de 40 a 60 mg.

c. Moyens de lutte contre I’acidose métabolique

Une alcalinisation a été administrée chez 12% des malades dans notre étude. Elle était

réalisée essentiellement par du bicarbonate de sodium a 1,4%.

d. Moyens de lutte contre I’hyperkaliémie

La tentative de correction de I’hyperkaliémie en attente de I’'EER a été réalisée chez 20
patients (48 % des patients), dont 36% par insulinothérapie et 12% en utilisant une résine

échangeuse d’ions (Kayexalate). Aucun patient n’a recu de béta2-mimétiques.

6.2. Stadification KDIGO (Tableau XI) :

Le stade 3 de KDIGO était retrouvé chez la plupart des patients

Tableau XI : Mesures thérapeutiques avant I'instauration de I’EER et classification du
degré de sévérité de I’AKI selon le KDIGO

Correction de I'hypovolémie 14 (33%)
Administration des diurétiques 20 (48%)
Lutte contre acidose métabolique 5 (12%)
Moyens de lutte contre I’hyperkaliémie

e Insuline 15 (36%)
Résine échangeuse d’ions 5 (12%)
Stadification KDIGO [n(%)]

e Stadel 1 (2%)

e Stade 2 4 (10%)

e Stade 3 37 (88%)

6.3. Indications de I’épuration extra-rénale (EER) :

L’anurie était I’indication principale de I’EER dans notre étude suivie de I'hyperkaliémie et
la surcharge hydro-sodée (Tableau XIll). L'indication de I'EER était posée aprés consultation et
consensus avec le médecin néphrologue. Les séances d’EER étaient assurées avec l'aide d’un

infirmier spécialisé en hémodialyse.
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Tableau Xl : Indications de I'Epuration extra-rénale

e Anurie 17 (41%)
e Hyperkaliémie 10 (24%)
Indications de I’EER [n(%)] e Surcharge hydro-sodée 7 (17%)
e Anurie et hyperkaliémie 7 (17%)
e Acidose métabolique 1 (2%)

6.4. Technigue d’EER utilisée :

La technique d’EER utilisée dans notre étude était exclusivement I’hémodialyse
intermittente. Elle était réalisée au sein du service de réanimation par un générateur de dialyse

couplé a un osmoseur (Figure 1).

Figure 1: Générateur d’hémodialyse intermittente utilisé pour la réalisation de I’épuration extra-

rénale chez les patients inclus dans I’étude
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6.5. Particularités de la séance d’EER :

a. Délai entre I’admission et la séance d’EER

Le délai entre I'admission et [l’initiation de I’EER était d’une médiane de 1 jour

(quartiles : 0 - 2,25 séances) avec des extrémes allant de 0 jours a 10 jours.

b. Nombre des séances

Le nombre des séances réalisées était d’'une médiane de 2 séances par patient

(quartiles :1 - 4 séances) avec des extrémes allant d’une séance a 9 séances.

c. Voie d’abord vasculaire

La voie la plus utilisée pour I’EER était la voie jugulaire interne (Tableau XIlI).

Tableau XIIl : Voie d’abord vasculaire pour la réalisation I’épuration extra-rénale

Voie d’abord vasculaire [n(%)]
Jugulaire 26 (62%)
Fémoral 16 (38%)

d. Surface de la membrane d’échange (filtre)

Les membranes en Polysulfone étaient les membranes utilisées pour I’EER dans notre
étude. Les surfaces membranaires utilisées étaient la FX5= 1m?2, FX8= 1,8m2 et FX10= 2,2m?2.
Les surfaces membranaires utilisées lors des premiéres séances étaient réduites (en majorité
FX5). Puis la surface était progressivement augmentée lors des séances d’EER suivantes. La
figure 2 montre les modifications des surfaces membranaires en pourcentage au fur et a mesure

de la progression des séances d’EER.
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Figure 2: Surfaces membranaires utilisées au cours des séances d’EER
fx5= 1m2; fx8=1,8 m?2 ;: fx10= 2,2 m?

e. Débit de la pompe a sang

Les débits de pompe utilisés varient entre 280 et 300 ml/min. Ces derniers sont

représentés dans la figure ci-dessous (Figure 3).
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Figure 3: Débit de la pompe a sang en moyenne selon les séances d’EER
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f. Volume de I'ultra-filtrat (UF)

Le volume de l'ultrafiltrat déplété est représenté dans la figure 4. Le volume de I'UF était
progressivement augmenté au fur et a mesure de la progression des séances d’EER. Cependant
on remarque un infléchissement de la courbe a partir de la quatrieme séance (Figure 4).
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Figure 4 : Volume de 'ultra-filtrat en moyenne au cours des séances

g. Durée des séances d’EER :

La durée des séances est représentée dans la figure 5. La moyenne de la premiére séance
était de 120 min a peu prés. On note une ascension de la durée des séances au cours des

séances ultérieures d’EER qui se stabilise entre 140 et 160 minutes.
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Figure 5 : Durée moyenne des séances d’EER

h. Gestion de I'anticoagulation

La majorité des patients ont recu un anticoagulant au cours de la séance d’EER a base

d’héparine bas poids moléculaire (tinzaparine et énoxaparine) soit 88% des patients.

i. Complications survenues au cours de la séance

La principale complication au cours des séances de I'EER était I’hypotension artérielle
retrouvée chez 43% des patients (18 patients). Ces hypotensions étaient gérées par
I’laugmentation des doses de vasopresseurs, du remplissage vasculaires lorsqu’il y avait des
signes suggérant une hypovolémie. Des arythmies supraventriculaires et ventriculaires étaient
également décrites chez 12 patients (28%). Au cours de la premiére séance un patient a
nécessité l'arrét de la séance du fait de I'instabilité hémodynamique malgré I'augmentation des

doses de vasopresseurs. Un autre patient est décédé au cours d’une séance d’hémodialyse.

- 27 -



Caractéristiques et devenir des patients traités par hémodialyse intermittente pour insuffisance rénale aigué en réanimation

j. Variations des parametres biologiques en post EER
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Figure 6 : Variations de la créatinine en moyenne au cours des séances d’EER
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Figure 7 : Variations de I'urée en moyenn au cours des séances d’EER
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Figure 8 : Variations de la natrémie moyenne au cours des séances de I’EER

100

99

98

97

96

mmol/I

95

94

93

92
Séance 1 Séance 2 Séance 3 Séance 4

Figure 9 : Variations de la chlorémie moyenne au cours des séances d’EER
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Figure 10 : Variations de la kaliémie moyenne au cours des séances d’EER
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Figure 11 : Variations des bicarbonates en moyenne au cours des séances d’EER
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7. Données évolutives :

Trente patients sont décédés en réanimation dans cette cohorte rétrospective avec une

mortalité de 71%. La durée de séjour médiane était de 6 jours (quartiles : 3 - 11 jours), avec des

extrémes allant de O jours a 30 jours.

Il. Analyse univariée de facteurs pronostiques

1. Facteurs pronostiques

1.1. Facteurs démographiques

Tableau XIV : Analyse univariée des facteurs démographigues liés a la mortalité

Facteurs démographiques Survivants (n=12) Décédés (n=30) P
Age* 65 + 10 70 17 0,11
Sexe masculin¥ 11 (92%) 21 (70%) 0,13
Score APACHE2* 19 +5 22 + 6 0,26
Score de SOFA* 6 + 3 7 +3 0,04

*moyenne + écart type, ¥valeurs en pourcentage (%)

Tableau XV : Motifs d’admission et mortalité des patients inclus

Motif d’admission¥ Survivants (n=12) Décédés (n=30) P
Sepsis 8 (67%) 11 (37%)
Etat de choc 2 (17%) 8 (27%)
Urgence métabolique 0 5 (17%) 0.255
Détresse respiratoire 2 (17%) 2 (7%)
Détresse neurologique 0 2 (7%)
Contexte postopératoire 0 2 (7%)

¥valeurs en pourcentage (%)
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Tableau XVI : Comorbidités et mortalité des patients inclus dans I’étude

Antécédents et comorbidités ¥ Survivants (n=12) Décédés (n=30) P
Diabete 7 (58%) 8 (27%) 0,05
Hypertension artérielle 5 (42%) 14 (47%) 0,77
Cardiopathie 2 (17%) 11 (37%) 0,205
Pathologie neurologique 1 (8%) 3 (10%) 0,448
Traitement médical chronique 4 (33%) 12 (40%) 0,291

¥valeurs en pourcentage (%)
2. Données cliniques
Tableau XVII : Données cliniques et mortalité des patients inclus dans I’étude
Données cliniques Survivants (n=12) Décédés (n=30) P
Conscience altérée ¥ 2 (17%) 10 (33%) 0,28
Fréguence respiratoire (cycles/min)* 23 £ 7 23 £ 6 0,98
Fréquence cardiaque (bpm)* 95 + 18 95 + 24 1
Pression artérielle moyenne (mmHg)* 86 + 11 88 + 23 0,39
Diurese (ml/h)* 25 + 26 24 + 28 0,31
Température (°c)* 36 + 0,34 37 + 0,1 0,69

*moyenne + écart type, ¥valeurs en pourcentage (%)
3. Données thérapeutiques
Tableau XVIIl : Données thérapeutiques et mortalité des patients inclus dans I’étude

Données thérapeutiques ¥ Survivants (n=12) | Décédés (h=30) P
Drogues inotropes/vasopressives 2 (17%) 16 (53%) 0,03
Ventilation artificielle 6 (50%) 20 (67%) 0,31
Sédation 4 (33%) 12 (40%) 0,34
Antibiothérapie 12 (100%) 25 (83%) 0,13
Apport hydro-électrolytique 11 (92%) 30 (100%) 0,11
Support nutritionnel entéral 8 (67%) 18 (60%) 0,68
Produits sanguins labiles 5 (41%) 11 (37%) 0,76
Prophylaxie thromboembolique 12 (100%) 19 (63%) 0,01

¥valeurs en pourcentage (%)
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4. Données biologigues

4.1. Anomalies hématologiques

Tableau XIX: Anomalies hématologigues et mortalité des patients inclus dans I’étude

Données hématologiques Survivants (n=12) Décédés (n=30) P
Hémoglobine (g/dL)* 9+2 10+ 3 0,38
Globules blancs (10 3/mms3)* 18 +12 18 +12 0,84
Plaguettes (103/mm3)* 289 + 125 233 + 133 0,21
Taux de prothrombine (%)* 62 + 14 69 + 18 0,072
Anémie¥ 11 (91%) 25 (83%) 0,48
Thrombopénie¥ 2 (17%) 9 (30%) 0,37
Anomalie de coagulation¥ 6 (50%) 8 (27%) 0,52

*moyenne + écart type, ¥valeurs en pourcentage (%)

4.2. Anomalies du milieu intérieur et des échanges gazeux

Tableau XX: Anomalies du milieu intérieur et des échanges gazeux et mortalité

des patients inclus dans I’étude

Facteurs pronostiques Survivants (n=12) Décédés (n=30) P
Sodium* (mmol/I) 139+ 6 134+ 10 0,034
Potassium* (mmol/l) 7+5 5+ 1 0,71
pH* 7,22 0,2 7,26 = 0,15 0,54
pCO; (mmHg)* 61 = 33 47 + 27 0,43
pO,; (mmHg)* 73 + 18 102 + 53 0,26
HCO3- (mmol/I)* 18+7 19+6 0,77
SAO; (%)* 91 + 4 96 + 8 0,34
Lactate (mmol/l)* 4+ 3 4 +5 0,78
Acidémie¥ 4 (33%) 11 (37%) 0,94
Acidose métabolique¥ 10 (83%) 19 (63%) 0,25

*moyenne * écart type
¥valeurs en pourcentage (%)
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4.3. Anomalies de la fonction hépatique et syndrome inflammatoire

Tableau XXI: Anomalies de la fonction hépatique, syndrome inflammatoire

et mortalité des patients inclus dans I’étude

Facteurs pronostiques Survivants (n=12) Décédés (n=30) P
Bilirubine totale (mmol/I)§ 8 (5-14) 19 (8-29) 0,53
Bilirubine conjuguée (mmol/1)§ 4 (2-10) 13 (4-22) 0,76
ASAT (Ul/1)§ 30 (18-34) 21 (15-57) 0,138
ALAT (Ul/D)§ 27 (16-32) 14 (8-26) 0,113
Albumine (g/I)* 27 + 11 29 £ 10 0,67
Protides (g/I)* 62 +9 66 + 10 0,27
Protéine C réactive (mg/l)* 199 + 155 187 + 153 0,79
Procalcitonine (ng/ml)§ 23 (0,83-38) 3 (0,34-16) 0,35
Hperbilirubinémie $ 2 (16%) 14 (47%) 0,036
Dysfonction hépatique¥ 1 (8%) 10 (33%) 0,049

*moyenne + écart type
§médiane percentiles 25 - 75
¥valeurs en pourcentage (%)

4.4. Anomalies de la fonction rénale et du bilan phosphocalcique

Tableau XXII: Anomalies de la fonction rénale et du bilan phosphocalcigue et mortalité des

patients inclus dans I’étude

Facteurs pronostiques Survivants (n=12) Décédés (n=30) P
Urée (mmol/l)* 25 + 14 29 £ 17 0,51
Créatinine (umol/I)§ 504 (254-771) 429 (244-684) 156
Phosphorémie (mmol/Il)* 2+0,5 2+ 1 0,39
Calcémie (mmol/I)* 2+0,5 + 0,4 0,1
Glycémie (g/)* 1,3+ 0,7 2 +0,7 0,38

*moyenne + écart type
8§médiane percentiles 25 -75
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5. Facteurs de risque de l'insuffisance rénale aigué

Tableau XXIII: Facteurs de risqgue de I'insuffisance rénale aigué liés a la mortalité

Facteurs pronostiques¥ Survivants (n=12) Décédés (n=30) P
Sepsis 8 (67%) 16 (53%) 0,43
Etat de choc 2 (17%) 9 (30%) 0,36
Contexte Péri-opératoire 2 (17%) 6 (20%) 0,76
Contexte de néphrotoxicité 3 (25%) 2 (7%) 0,67
Hypovolémie 2 (17%) 2 (7%) 0,27
Traumatisme 0 1 (3%) 0,52

¥valeurs en pourcentage (%)

6. Caractéristiques de I’EER

6.1. Mesures thérapeutigues avant I’EER

Tableau XXIV: Mesures thérapeutiques et mortalité des patients inclus

Facteurs pronostiques¥ Survivants (n=12) Décédés (n=30) P
Remplissage 4 (33%) 10 (33%) 1
Administration de diurétiques 7 (58%) 13 (43%) 0,38
Alcalinisation 3 (25%) 2 (7%) 0,097
Insulinothérapie 9 (75%) 6 (20%) 0,001
Administration de la résine
3 ;. 1 (8%) 4 (13%) 0,65
échangeuse d’ions

¥valeurs en pourcentage (%)

6.2. Stadification KDIGO

Tableau XXV: Stadification KDIGO et mortalité des patients inclus

Stade KDIGO ¥ Survivants (n=12) Décédés (n=30) P
KDIGO 1 1 (8%) 0
KDIGO 2 1 (8%) 3 (10%) 0,27
KDIGO 3 10 (83%) 27 (90%)

¥valeurs en pourcentage (%)
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6.3. Indications de I’EER

Tableau XXVI: Indications de I’EER et mortalité

Indications de I’EER ¥ Survivants (n=12) Décédés (n=30) P
Anurie 4 (33%) 13 (43%)
Hyperkaliémie 4 (33%) 6 (20%)
Acidose métabolique 0 1 (3%) 0,61
Surcharge hydro-sodée 3 (25%) 4 (13%)
Association anurie et hyperkaliémie 1 (8%) 6 (20%)

¥valeurs en pourcentage (%)

6.4. Particularités de la séance d’EER

Tableau XXVII : Particularités de la séance d‘EER et mortalité des patients inclus

Données liées a I’EER § Survivants (h=12) Décédés (n=30) P
Délai entre 'admission et I’'EER 2 (0-3) 2 (0-3) 0,159
Nombre des séances d’EER 4 (1-4) 2 (1-3) 0,114

8§médiane percentiles 25 -75

lll. Analyse multivariée

L’'analyse multivariée réalisée par régression logistique a retrouvé un seul facteur
significativement associé a la mortalité. Il s’agissait du sepsis avec un odds ratio de 6,1

(intervalle de confiance a 95% : 2,1 - 7,4 ; p =0,039).
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I. Principaux résultats :

Il s’agit d’une étude faite sur une durée de 3ans (janvier 2017-2020), qui a inclus 42
patients hospitalisés en réanimation médico-chirurgicale polyvalente ayant développés une
insuffisance rénale aigué et qui ont nécessité une épuration extra-rénale. Ces patients avaient
un age moyen de 69 ans avec 76% d’homme le sex-ratio (H/F) était de 3,2.

Les motifs d’admission les plus fréquents étaient : le sepsis et les états de choc. Ces
patients avaient de lourdes comorbidités représentées essentiellement par I’hypertension
artérielle et le diabéte. Ces patients avaient également des scores de gravité élevés.

Il s’agissait des patients graves comme le montre la fréquence d’utilisation des drogues
inotropes/vasoactives qui étaient utilisées chez presque la moitié de ces malades, ainsi que la
fréquence de mise sous ventilation artificielle qui était instaurée chez 62% des malades.

Ces patients avaient certaines anomalies biologiques frappantes notamment la fréquence
de 'anémie qui était de 86%, I’hyponatrémie qui était de 45%, I'hyperkaliémie retrouvée chez
60% des patients et I'acidose métabolique retrouvée chez plus que la moitié des malades. Le
syndrome inflammatoire, ainsi que I’altération de la fonction rénale étaient retrouvés chez la
majorité des patients.

Les facteurs de risque de survenue de l'insuffisance rénale aigué les plus importants
étaient le sepsis, les états de choc suivis du contexte péri-opératoire. Ces patients ont fait
I’objet de certaines mesures thérapeutiques avant I'initiation de I'EER notamment la correction
de I'hypo-volémie, 'administration de diurétiques, la correction de I’acidose métabolique et de
I’hyperkaliémie. La plupart des patients ont bénéficiés d’une prophylaxie thromboembolique a
base de I’héparine bas poids moléculaire. La majorité de ces patients étaient d’'un stade KDIGO
3. Les indications de I'EER étaient dominées par I'anurie. La technique d’EER utilisée était
I’hémodialyse intermittente qui était réalisée d’une facon exclusive. Le délai entre I'admission et
I’initiation de I'EER était court d’'une médiane de 1 jour. Le nombre des séances réalisées par

patient était faible : une médiane de 2 séances par patient. La majorité des séances étaient
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réalisées par une voie d’abord centrale le plus souvent jugulaire. Les surfaces membranaires
d’échange étaient des petites surfaces au début, puis elles ont augmenté au fur et a mesure des
séances de dialyse. Le volume de l'ultra-filtrat était bas au cours des premiéres séances puis a
augmenté progressivement, de méme que la durée des séances qui était courte au début, et qui
a augmenté par la suite en fonction des séances. La principale complication survenue au cours
des séances d’hémodialyse était I’hypotension artérielle et les troubles du rythme cardiaque. La
mortalité dans cette étude était tres importante de I'ordre de 71% et la durée de séjour était en
médiane de 6 jours.
Les facteurs de risque de mortalité retenus dans cet échantillon étaient :

< La mise sous drogues inotropes/vasoactives

< L’absence de prophylaxie thromboembolique

< La présence d’une hyponatrémie

< Le dysfonctionnement hépatique

% Le SOFA supérieur a 6

L'insulinothérapie était retrouvée comme facteur de réduction de la mortalité.
L’analyse multivariée a trouvé que le sepsis était le seul facteur de risque

indépendamment associé a la mortalité.

Il. Définitions et incidence

1. Insuffisance rénale aigué

Habituellement définie comme une diminution brutale de la fonction rénale qui est responsable
non seulement d’une rétention de toxines dites « urémiques » et d’autres déchets azotés, mais
également d’une dysrégulation de ’lhoméostasie des fluides extracellulaires et des électrolytes [21].

L'insuffisance rénale aigué (IRA) jusqu’en 2004 n’avait pas de définition consensuelle.

Selon I'étude réalisée par F.-M. Jacobs: Certains auteurs l'ont définie par une créatinine
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supérieure a 177umol/l, d’autres par un doublement de la créatinine de I'admission ou usuelle
en cas d’insuffisance rénale chronique, des taux supérieurs a 240 ou 300umol/l, voire
supérieurs a 500umol/l, la nécessité d’un traitement par épuration extrarénale, une clairance
inférieure a 50 ml/mm, ou une urée sanguine supérieure a 30 mmol/l [23-33]. Ces définitions
multiples ont de nombreux inconvénients. Elles correspondent a des IRA de gravité et de
pronostic différents, et ne prennent pas en compte les possibilités de dysfonction d’intensité
variable a la différence du SOFA score [34]. En 2001, Rinaldo Bellamo, Joseph Kellum et Claudio
Ronco ont milité pour un consensus international et proposé une définition de la fonction
rénale, de I'IRA a IRA sévere [22].

Des études réalisées par la suite ont prouvé que des modifications mineures de la
fonction rénale ont un retentissement significatif sur le devenir des patients [35]. Sur ce, et afin
de mieux définir tous les aspects de la dysfonction rénale modérée au recours a I’épuration
extrarénale : Le terme d’insuffisance rénale aigué était modifié par les sociétés scientifiques de
néphrologie et de réanimation, représentées par le groupe de travail AKIN en Acute Kidney
Injury (AKI) [21].

Une lésion rénale aigué (AKI) représente une diminution de la fonction rénale et se
manifeste par une diminution de la production d'urine suivie d'une augmentation de la
créatininémie. La plupart des définitions de I'AKI sont basées sur ces 2 variables, et pendant
longtemps, de nombreuses définitions différentes d’AKI ont été proposé afin de standardiser la
définition et la classification de I'atteinte rénale [36,37].

Afin de standardiser et d'uniformiser la définition de I’AKI, le consensus Acute Dialysis
Quality Initiative en 2004 a proposé la classification RIFLE ( Risk,Injury,Failure,Loss,End Stage )
[21] (Figure 12).

Le groupe Acute Kidney Injury Network a affiné la classification RIFLE et la remplacée
par la classification AKIN (Acute Kidney Injury Network) en 2007 qui définit I'AKI comme
brusque (dans les 48 heures) : une diminution de la fonction rénale avec une augmentation

absolue de la créatininémie >0,3 mg /dL (=26,4umol/L) ou =50% (1,5 fois par rapport a la ligne
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de base), ou une réduction du débit urinaire moins de 0,5 mL / kg par heure pendant plus de 6
heures [38,37] (Tableau XXVIII).

En 2012, les recommandations KDIGO (Kidney Disease Improving Global Outcomes) ont
fusionné ces deux classifications avec, comme avantage, une amélioration des pertinences
cliniques et épidémiologiques et une meilleure association entre la sévérité de I'IRA et les
complications a court et a long termes [39] (Tableau I).

Zeng et al, dans une large étude rétrospective monocentrique réalisée dans un hopital
américain portant sur pratiquement 32000 hospitalisations ont comparé I'incidence et le devenir
de I'AKI en fonction de la définition utilisée. L’incidence d’AKI était plus élevée selon la
définition KDIGO (18,3%) suivie par AKIN (16,6%) puis RIFLE (16,1%). La mortalité était similaire

quel que soit la définition utilisée [40].

GFR Criteria*

Urine Output Criteria

D T T R TR T T T

B T e e T P P P P T PP PP T TP PP TP PR

L T L T e e P e T T

Figure 12 : Classification RIFLE de I’ADQI [21]
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Tableau XXVIII : La classification de I’AKIN [38]
Définition de I’Acute Kidney Injury par AKIN
Diminution brutale (<48h) de la fonction rénale définie par :

Une augmentation absolue de la créatinemie de 0,3 mg.dL-1

Une augmentation relative de la créatinémie de 50%
Une oligurie < 0,5 mL.kg-1.h-1, pendant au moins 6h
Aprés expansion volémique
Stade de I'AKI

Stade @ Créatininémie Diurése

Augmentation de 0,3mg.dL"’

1 Ou <0,5mL.kg".h" pendant >6h
Augmentation de 150 a 200%

2 Augmentation > 200% < 0,5 mLkg".h" pendant >12h
Augmentation > 300% <0,3mL.kg".h"' pendant >24h

3 Ou Ou
Augmentation > 4mg.dL" anurie pendant 12h

2. Nouveaux marqueurs en insuffisance Rénale aiqué

En 2013, Thomas Rimmelé a pointé le fait que la classification KDIGO se base sur des
criteres dits « fonctionnels », qui sont de mauvais marqueurs de la fonction rénale [35]. Or,
I’lavénement des biomarqueurs biologiques de I’AKI semble inéluctable pour I’évaluation directe
de I’agression tissulaire rénale. Bien qu’ils ne soient pas encore largement utilisés dans la
pratique courante. La NGAL ( Neutrophil Gelatinase-associated lipocalin),permet le diagnostic
précoce de I'AKI particulierement lorsque I’agression est connue (chirurgie cardiaque,
exposition aux produits de contraste) sauf qu’elle manque de spécificité car elle peut s'élever
dans d'autres situations cliniques telles que le sepsis. Kashani et AL. Ont étudié une association
de 2 nouveaux biomarqueurs urinaires, 'INSULINE-LIKE GROWTH FACTOR-BINDING PROTEIN 7
et le TISSUE INHIBITOR OF METALLOPROTEINASES-2. Leurs validation et en cours, Afin de
prédire avec les meilleures performances possibles le développement d’un AKI. Des tests sont

déja commercialisés, mais leur usage n’est pas pour le moment recommandé [41, 42].
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3. Incidence

Sur le plan épidémiologique, les études réalisées a I’échelle de populations entiéres,
permettent de dire que I'AKI est quasiment aussi fréquent que l'infarctus du myocarde, du
moins dans les pays occidentaux [35]. Ali et al. ont retrouvé une incidence annuelle de 2147 cas
par million d’habitants. Un sepsis était retrouvé dans 47% des cas (premiere cause d’AKIl) et
I’élévation du stade RIFLE était corrélée a la nécessité d’EER, a une augmentation de la durée de
séjour a I’hopital chez les survivants, a une mauvaise récupération rénale aprés AKI et a une
mortalité hospitaliere plus élevée [43].

A I'échelle de la réanimation, Hoste et al. ont rétrospectivement évalué 5 383 patients,
admis dans sept réanimations d’un grand centre hospitalier universitaire américain sur une
période d’un an. Un AKI était diagnostiqué chez 67 % des patients [36].

Ostermann et Chang ont eux aussi rétrospectivement analysé 41 972 patients de
réanimation entre 1989 et 1999. Un AKI était observé chez 15 019 patients (35,8 %)[44] .

Bagshaw et al. ont étudié 120 123 patients hospitalisés dans 57 réanimations
australiennes entre janvier 2000 et décembre 2005, évaluant I’AKI avec le score RIFLE, au cours
des 24 premieres heures d’hospitalisation en réanimation. Les résultats étaient quasiment
identiques a ceux de I’étude d’Ostermann, un AKI étant diagnostiqué chez 36,1% des patients
[45].

En 2013, Nisula et al. ont rapporté les résultats de I’étude épidémiologique FINNAKI dont
le but était de déterminer I'incidence de I’AKI dans les réanimations finlandaises. L’incidence de
I’AKI était de 39%, et 296 patients sur les 2901 patients inclus (10,2%) ont bénéficié d’EER. Ce
dernier résultat semblant confirmer la tendance annoncée a une légére augmentation de la
proportion de patients dialysés en réanimation par rapport aux grandes études
épidémiologiques antérieures. La mortalité hospitaliere des patients avec AKI était de 26% et la

mortalité a 90 jours s’élevait rapidement a 34% [46].
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L’étude internationale AKI-EPI pilotée par Eric Hoste, s’est intéressée a I’épidémiologie
de I’AKI dans plus d’une trentaine de pays dans le monde. Elle retrouve une incidence de I’AKI
en réanimation de I'ordre de 50% [47].

On note également une augmentation de l'incidence des AKI nécessitant une EER. Une
étude utilisant les données du «Nationwide Inpatient Sample Dataset» rapportait une
augmentation annuelle de 10% de l'incidence du recours a une épuration extrarénale passant,
de 222 pour 1 million personnes-années en 2000 a 533 pour 1 million personnes-années en
2009 [48,49]. Dans la littérature en trouve que l'incidence de recours a I'EER est de 4 a 8%
[50,51]. Alors que dans une étude sur la cohorte OUTCOMEREA rapporte que l'incidence
d’utilisation de I’EER est de 14% [52].

Sur le plan national, I’étude faite entre 2005 et 2007 et publiée en 2010 par le service de
réanimation de I’hopital militaire Avicenne a trouvé une incidence de I'insuffisance rénale aigué
en réanimation de 9,84% [53]. Une autre étude réalisée en 2010 au CHU Marrakech a retrouvé
une incidence de 7,79% [54].Alors que I’étude réalisée a la région de Kenitra publiée en 2014,
rapporte une incidence de 62% [55]. L’étude faite au CHR Al Farabi de Oujda en 2015 retrouve
une incidence a I'ordre de 15% [56]. Une autre étude réalisée dans le service de réanimation du
CHU Hassan 2 Fés en 2017 étalée sur 6 mois rapporte une incidence de 14% [57].

On peut constater I’existence d’une grande disparité concernant I'incidence de I'IRA, liée
principalement a la population étudiée, la classification utilisée ainsi que les caractéres et
facteurs liés aux patients notamment I’age avancé, les pathologies chroniques préexistantes et

comorbidités.
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lll. Données démographiques

1. Age et sexe

Il a été clairement démontré a plusieurs reprises que I’dge avancé est un facteur de risque de
I’AKI [14,58,59]. Non seulement il favorise la survenue de la défaillance rénale [29,60,61], mais il
augmente le risque de déces. Les séries ayant inclus un nombre important de patients ont démontré
par analyse univariée ou multivariée que le risque de décés augmente avec I’dge[62-64,28,29]. Pour
De Mendonca et al. ce risque n’apparait qu’apres 64 ans [29,22,65].

L’age de nos patients varie entre 18 ans et 94 ans, avec une moyenne d'age trés élevée de
69 ans = 15 ans. Nos résultats concordent avec ceux de Bouchard et al. dont I'étude a portée sur
6647 patients de 14 centres d’unités de soins intensifs dont neuf centres dans des pays développés
et cing centres dans des pays émergents [66]. Dans cette étude la population ayant développée I’AKI
avait un age avancé. D’autres études réalisées dans des pays émergents ont trouvé des résultats
différents. Tel que celles réalisées par Sankarasubbaiyan et al. en réanimation médicale en Inde, et
par Kwizera et al. en UGANDA [67,68]. Ces études retrouvent une moyenne d’age plus jeune que
celle retrouvée dans notre étude. Cela est probablement dii au motif d’admission qui était dominé
par la septicémie et le paludisme, et par la population jeune de ces pays. Dans cette derniere étude,
les patients des pays a faible revenu avec AKI sont tres différents de ceux des pays développés dans
la mesure ou ils sont souvent plus jeunes, ont moins de comorbidités et sont susceptibles d’avoir
des taux élevés d’infection par le VIH [69].

Une prédominance masculine a été retrouvée dans notre série (76%) avec un sex-ratio
3,2. Ce méme constat a été également relevé par I’ensemble des auteurs dans les différentes
études. Le sexe masculin est donc considéré comme un véritable facteur de risque d’IRA [28]. La
majorité des études n’ont pas pu mettre en évidence une surmortalité masculine [70]. Trois
études ayant inclus au total 1191 patients constatent une surmortalité chez I’homme avec un

risque relatif de déces multiplié par 2 [66,29,71] ( Tableau XXIX).
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Tableau XXIX: Age et sexe selon les différentes études

Serie Josée bouchard | Sankarasubbaiya | Arthur kwizera Notre série
et al. [66] n et al. [67] et al. [68]
Age* 60ans + 18ans 56ans + 16ans 38ans + 12ans 69ans + 15ans
S li
exe  masculin 62,2% 65% 80% 76%
[n(%)]

*moyenne * écart type

2. Motif d’admission

Le sepsis était un motif principal d’admission dans notre étude (45%), et par conséquent
un facteur de risque important de survenue de I’AKI. Sa présence est associée a une péjoration
du pronostic [72-74]. Cela concorde bien avec I’étude réalisée par bouchard et al. [66] dont
laquelle le motif d’admission était dominés par le sepsis (45%), les états de choc (9%), les

détresses respiratoires (10%).

3. Antécédents et comorbidités

La présence d’'une maladie rénale chronique est un facteur de risque indépendant de
survenue d’un AKI et d’évolution vers une insuffisance rénale chronique terminale [75]. Le
diabete, I’hypertension artérielle, la maladie cardiovasculaire sont des facteurs de risque
important d’AKI [76,77].

Les antécédents les plus fréquents, retrouvés dans I’étude de Josée bouchard et al. [66]
étaient I’hypertension artérielle chez 60%, le diabete (35%) et la maladie cardiaque (32%). Les
fréquences étaient similaires a celles retrouvées dans notre étude. L’état de santé antérieur joue
un role important dans le pronostic des IRA. La présence d’au moins une des pathologies

chroniques du score APACHE Il multiplie le risque de déces par 2,35 [28,22].
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4. Scores de gravité

Le pronostic d’un patient admis en réanimation dépend a la fois des facteurs présents le
premier jour et d’événements survenus ultérieurement. L’établissement de scores pronostiques,
nécessite le choix d'un critere de jugement pertinent. En réanimation, c’est la mortalité
hospitaliere a 30 jours qui présente un critere usuel de jugement de la plupart des systemes

pronostiques (Tableau XXX).

4.1. APACHE?

Historiquement le score APACHE (Acute Physiologic and Chronic Health Evaluation) : est
I'un des premiers scores de gravités développés, décrit par Knaus en 1981[19], se base
initialement sur 34 items différents adoptés par choix et opérés par un panel d’experts
cliniciens. Puis vient la premiere évolution de ce score en APACHE2 et APACHES3.

APACHE2 [19] repose sur 12 variables physiologiques, évaluées a partir des valeurs les
plus anormales des variables considérées pendant les premiéres 24 heures en réanimation.
L'importance de chaque parametre dépend de son écart a la valeur normale et varie de 1 a 4.

La présence d’une insuffisance rénale aigué multiplie le poids de la valeur de la
créatinine par 2. De méme le mode d’admission en réanimation (urgence, programmée ou apres
une intervention chirurgicale), ainsi que la présence de certaines maladies entrainant une
dysfonction organique sévere ou une déficience immunitaire, majore le score. Plusieurs études
ont démontré que les décédés ont généralement un score de gravité a I'admission
significativement plus élevé que les survivants [9,22,28,78-80,82-84].

Dans notre étude le score APACHE 2 était de 21 =+ 6, ce qui est comparable avec celui
retrouvé dans I’étude réalisée par Sankarasubbaiyan et al. [67] qui retrouve un score de 22 + 7,.
I’étude faite par Arthur Kwizera et al. [68], trouve un score APACHE 2 légerement plus élevé, de

'ordre de 24 + 3,7.
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4.2. SOFA score

Le SOFA (Sequential Organ Failure Assessment), proposé par Knaus et al. [20] était le
premier des scores de défaillances viscérales. Un score prometteur car, sur un effectif de 5 677
patients de réanimation avec une mortalité hospitaliere globale de 17,5 %, il existait une
excellente corrélation entre le nombre et la durée des défaillances d'organes [19]. Se base sur
cinq défaillances (cardio vasculaire, neurologique, rénale, respiratoire, hématologique), la
présence de 3 défaillances sur cing pendant 72h aboutissait a un nombre trés important de
déces.

Dans notre étude le score SOFA retrouvé était de 6,4 = 2,6, tres similaire a I’étude de
Bouchard et al. [66] dans laquelle le score SOFA était de 6,2 + 2,6.

Un score de SOFA supérieur a 6 était retrouvé dans notre étude comme facteur

pronostique statistiquement significatif.

Tableau XXXI: Scores de gravité selon les différentes études

Josée bouchard

Sankarasubbaiyan

Arthur kwizera

Série Notre série
et al. [66] et al. [67] et al. [68]
Score APACHE2* —— 22,7 =7 24 + 3,7 21 £ 6
Score de SOFA * 6,2+26 | = - | e 6,4+ 2,6

*moyenne + écart type

IV. Données cliniques

1. Etat de conscience

L’altération de I'état de conscience représente un facteur incontournable de mauvais

pronostic pour plusieurs auteurs [23,83]. Dans notre étude 29% était

inconscient lors de

I’ladmission. L’altération de la conscience n’avait pas une valeur pronostique significative dans

notre étude.
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2. Pression artérielle

Sous certaines circonstances, la pression artérielle peut directement influencer la
perfusion rénale et la filtration glomérulaire [84]. La pression artérielle moyenne exacte (PAM)
est la cible de perfusion pour prévenir les AKI [85].

Dans notre étude la PAM était en médiane de 87 mmHg p (73-97), sans valeur

pronostique significative.

3. Diurese

La diurése est un marqueur important de la fonction rénale, mais comme la créatinine,
n’est pas spécifique de la fonction rénale. En effet, la diurése peut persister alors que la fonction
rénale est trés altérée. La présence d’une oligurie ou d’'une anurie témoigne habituellement
d’une IRA [86,87]. Plusieurs études ayant inclus un nombre important de patients, et ayant
utilisé I’analyse par régression logistique, ont démontré que la diurése est un facteur pronostic
important. La survenue d’une oligo-anurie majore incontestablement le risque de déces [9,22-
24,28,29,88].

Toutefois, le débit urinaire est influencé par I’hydratation orale ou intraveineuse, et par
I'usage des diurétiques dont 'utilisation en unité de réanimation peut étre estimée entre 50% et
70% des patients [60,33,21].

Dans notre étude, la médiane de la diurese était de 15 ml/h p (00 ml/h-41 ml/h), et 40%
des patients étaient oligo-anuriques. Sankarasubbaiyan et al. [67] ont essayé de comparer les
valeurs de diurése entre le groupe des survivants et des non survivants ayant une IRA dialysée.
La diurése moyenne qui était de 500 ml/24h + 418 ml/24h pour le premier groupe ne différait
pas de celle du deuxiéme groupe et donc sans valeur pronostique significative. Bouchard et al.

[66] a retrouvé que 28,5% des patients inclus dans son étude étaient oligo-anurique.
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V. Données thérapeutiques

1. Utilisation des drogues inotropes/vasopressives

L'utilisation des amines vasopressives est généralement associée au remplissage
vasculaire afin d’établir une stabilité hémodynamique, mais leur intérét dans la préservation de
la fonction rénale n’est bien établi. En ce qui concerne la dobutamine, son emploi entre dans le
cadre de l'optimisation hémodynamique globale dont la fonction rénale peut bénéficier [89].
Pour la noradrénaline, bien que son utilisation accroit la diurése et la clairance de la créatinine
au cours des situations septiques, elle ne présente pas ces intéréts chez les patients non
septiques. Son utilisation est siire et plus efficace que I'utilisation de dopamine a fortes doses. Il
semble cependant que l'utilisation de la dopamine a petite dose, dite « dose rénale » améliore
transitoirement la physiologie rénale, Il en résulte une augmentation significative du débit
sanguin rénal et de la diurése avec une majoration de la clairance de la créatinine 24 heures
aprés le début du traitement. Toutefois, les méta-analyses réalisées n’ont mis en évidence
aucun effet ni sur le besoin d’un traitement de suppléance rénale, ni sur la mortalité [90-96,21].

Dans notre étude 43% des patients étaient sous drogues cardio-vasopressives dont 36%
sous noradrénaline et 7% sous association noradrénaline/dobutamine. La mise sous drogues
avait une valeur pronostique péjorative significative. Dans I'étude réalisée par Bouchard et
al.[66], la proportion d’utilisation des drogues inotropes/vasopressives était de 23,5% ; dont
33,3% dans les pays développés. Leur utilisation dans les pays émergents était moindre. Cette
utilisation de drogues est retrouvée comme facteur de mortalité. Dans I'étude de kwizera et al.
[68] 57,5% des patients étaient mis sous drogues inotropes/vasoactives, avec une altération
pronostique significative. Quant a I’étude de Sankarasubbaiyan et al. [67], 75% des patients

étaient sous drogues inotropes/vasoactives, sans impact significatif sur le pronostic.
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2. Mise sous ventilation artificielle

La mise sous ventilation artificielle est retrouvée dans la quasi-totalité des séries comme
un facteur qui influence significativement et défavorablement le pronostic [23,28,97-99].

Dans notre étude 62% des malades étaient mis sous ventilation artificielle, sans valeur
pronostique significative. Dans I’étude de Bouchard, 37% des patients étaient sous ventilation:
47,5% dans les réanimation de pays développés, et des chiffres moindres dans les pays
émergents. La ventilation était retrouvée comme facteur significatif de mortalité. Les études de
kwizera et al. [68] et Sankarasubbaiyan et al.[67] rapportent des proportions de ventilation
artificielle de I'ordre de 67,5% et 82% respectivement. Cette défaillance respiratoire confirme la

gravité des ces patients.

3. Administration de support nutritionnel

L’administration de support nutritionnel doit étre entérale en priorité et parentérale
uniquement en cas de stricte nécessitée [100,101]. Elle est donc la voie privilégiée, d’autant
plus que dans I’étude de Metnitz, elle ressort comme facteur indépendant de survie [31,22].

Dans notre étude la voie entérale était utilisée chez 62% des patients. Sankarasubbaiyan
et al. [67] retrouvent que c’est la voie utilisée chez 77% des patients. Pour les deux études cette

variable était sans valeur pronostique.

4. Traitement anti infectieux

Les patients hospitalisés en réanimation sont souvent exposés a de nombreux
traitements néphrotoxiques, en particulier les traitements anti infectieux [102,103]. L’'usage de
I’antibiothérapie est fréquent en réanimation, comme les glycopeptides ou les aminosides, ayant
une toxicité rénale connue. Leurs indications, leur durée et modalités d'administration doivent

donc, comme en l'absence d'insuffisance rénale, étre soigneusement réfléchies.
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Dans notre étude 88% des patients étaient sous antibiothérapie dont la majorité sous
béta-lactamines, 17% sous aminosides et 2% sous glycopeptides. Il existe une grande variabilité
pharmacocinétique des anti-infectieux chez les patients de réanimation et surtout les patients
en IRA et a fortiori sous EER. Cette grande variabilité impose la réalisation de dosage des anti-
infectieux afin d’éviter deux écueils chez les patient en IRA: la néphrotoxicité de ces agents
responsable d’une aggravation de I'IRA mais aussi le sous dosage responsable d’un échec du

traitement.

5. Administration de produits sanguins labiles

Bien que I'administration des produits sanguins labiles semble influencer le pronostic
des patients ayant une IRA, mais ce facteur n’a été évalué que dans de rares études [114].
Dans notre étude 40% des patients ont recu une transfusion. Cette administration s’est

révélée sans valeur pronostique significative.

6. Prophylaxie thromboembolique

La prophylaxie thromboembolique n’était pas étudiée dans I’étude de Josée bouchard et
al. [66] ni celle de Arthur kwizera et al. [68] ni par Sankarasubbaiyan et al. [67]. Par contre,
dans notre étude la prophylaxie thromboembolique au cours de I'hospitalisation était réalisée
chez 74% des patients par I’héparine bas poids moléculaire. Son absence s’est révélée comme
facteur associé a la mortalité en analyse univariée. Ce surcroit de mortalité chez les patients
n'ayant pas recu cette prophylaxie pourrait s’expliquer par I'excés de maladie thrombo-
embolique chez ces derniers. L’absence de prophylaxie thrombo-embolique chez ces patients
pourrait s’expliquer par la crainte des praticiens de majorer le risque hémorragique en

administrant ces médicaments ayant pour la plupart une élimination rénale prépondérante.
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VI. Données biologiques

Certains états prédisposent a I'insuffisance rénale aigué (IRA), compte tenu de la précarité de
I’'hémodynamique rénale. C’est le cas notamment des sujets agés, des patients vasculaires et des
patients insuffisants cardiaques et hépatiques. Ces patients doivent d’emblée étre considérés
comme a haut risque de développer une IRA, et une attention toute particuliére doit leur étre portée.
En unité de réanimation, plus de 30 % des patients en sont atteints, souvent dans un tableau de
défaillance multisystémique [21]. Le nombre de défaillances ou de dysfonctions viscérales associées
a I'IRA est un élément majeur du pronostic [22]. En effet, la mortalité au cours de I'IRA augmente

parallélement avec I’'accroissement du nombre d’organes défaillants.

1. Anomalies hématologiques

Dans notre étude la grande majorité des patients étaient anémique (86%). Le taux moyen
d’hémoglobine était de 10 g/dl =3g/dl. Par ailleurs, une hyperleucocytose était observée chez
67% des patients avec une médiane de 13395/mm3 p (9700/mm3 - 22100/mm3). Le taux de
plaquettes était en médiane de 250000/mm3 p (141500/mm3 - 343500/mms3). Les anomalies
de coagulations étaient retrouvées chez 45% des patients. Arthur kwizera et al. [68] retrouve
dans son étude une hémoglobine moyenne de 10,4g/dl += 3,7, des blancs en moyenne de
14,3elt/l = 4,2elt/l, des plaquettes en moyenne de 143000 /mm3. Donc une hyperleucocytose
modérée, et des anomalies de coagulations de valeur pronostique significative. Ce qui concorde
peu avec notre étude ou les anomalies de coagulations étaient moindre et cela peut étre dd a la
prophylaxie thromboembolique. Sankarasubbaiyan et al. [67] dans son étude, il trouve un taux
d’hémoglobine moyen de 9,4 g/dl = 1,9 g/dl, un taux des globules blancs moyen de 16,2elt/l =
1,9 elt/l, et un taux plaquettaire moyen de 150 elts/mm3 = 120 elt/mm3. Ce qui concorde peu
avec notre étude et mieux avec I’étude faite par Arthur kwizera et al. [68]. L'importance de
I’hyperleucocytose retrouvée dans notre étude peut étre di a la fréquence du sepsis dans notre

étude par rapport aux deux autres.
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2. Anomalies du milieu intérieur et des échanges gazeux

La gravité immédiate de I'IRA est évaluée par les parameétres biologiques, qui sont: la
kaliémie, le taux de bicarbonates, et la natrémie. L'indication urgente de la dialyse repose en
effet plus sur ces parameétres et sur les manifestations cliniques que sur les valeurs absolues de
la créatininémie et de 'urée [161,162].

L’hyperkaliémie peut mettre en jeu le pronostic vital immédiat par des troubles de la
conduction cardiaque. Elle doit étre particulierement redoutée en cas d’anurie, de syndrome de
lyse ou de toute situation d’hypercatabolisme.

Dans notre étude 60% des patients avaient une hyperkaliémie avec un taux moyen de 5
mmol/l = 1 mmol/l. Ce résultat concorde bien avec ceux retrouvés dans les études de
Sankarasubbaiyan et al. [67] la moyenne était de 5 meq/l + 4,5 meq/l et Arthur kwizera et al.
[68], la moyenne était de 5 meq = 0,3 meq/I.

La surcharge hydrosodée : On distingue [I’hyperhydratation intracellulaire avec
hyponatrémie, qui peut conduire a des complications neurologiques, et I’hyperhydratation
extracellulaire qui est fréquente et peut rapidement devenir préoccupante lorsqu’elle se
manifeste par un oedéme aigu du poumon (OAP). De ce fait, I’hyponatrémie était retrouvée chez
45% des patients dans notre étude avec une valeures moyenne de natrémie de 134 mmol/l = 10
mmol/l. L’hyponatrémie était retrouvée dans notre étude comme facteur de mortalité. Ce qui
concorde bien avec I'étude de kwizera et al. [68] qui retrouve une natrémie moyenne de 134,9
mmol/l + 4,7 mmol/l. Ainsi I’hyponatrémie a été retrouvée comme facteur pronostique. Dans
I’étude de Sankarasubbaiyan et al. [67] la natrémie moyenne était de 133,3 mmol/l =11,2
mmol/l. Sans valeur pronostique.

L’acidémie est retrouvée dans notre étude chez 36% des patients avec un pH moyen de
7,26 =+ 0,15, cette acidémie était plus manifeste dans les deux études précédentes
Sankarasubbaiyan et al. [67] retrouve dans son étude un PH moyen de 7,2 = 0,2 cette acidémie

a était retrouvé comme facteur de mortalité. kwizera et al. [68] retrouve un pH moyen plus bas

de I'ordre de 7,1 = 0,7 sans valeur pronostique significative. L’acidémie retrouvée dans notre
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étude était surtout due a I'acidose métabolique qui pourrait étre de plusieurs origines dans le
contexte de notre étude : l'acidose lactique par hypoxie tissulaire, la cétose diabétique et
I’acidose métabolique consécutive a I’IRA.

L’acidose métabolique peut aggraver I'hyperkaliémie, par le transfert des ions k+ du
milieu intracellulaire vers le milieu extracellulaire. Notre étude retrouve une acidose
métabolique chez plus que la moitié des patients avec un taux de bicarbonates moyen de 19
meq/l = 6 meq/l. L'acidose métabolique était plus manifeste dans I'étude réalisée par
Sankarasubbaiyan et al. [67] qui trouve un taux de bicarbonates moyen de 13,4 meq/l + 5,6
meq/| sans valeur pronostique significative.

La lactatémie est déterminée par I’équilibre entre formation et elimination du lactate. A
I’état basal, la production de lactate est de 'ordre de 1 mmol/min (environ 1400 mmol/ 24
heures) et la lactatémie normale atteint une valeur de 1 a 0,5 mmol/l [104,105]. Dans les états
critiques, cet équilibre est rompu a la fois par une augmentation de la production de lactate et
une réduction de son élimination, entrainant une hyperlactatémie [106]. Le dosage du lactate
sanguin est un outil essentiel de monitorage du patient critique. De nombreuses études ont
confirmé l'intérét de la lactatémie comme marqueur pronostique indépendant, non seulement
en milieu de soins intensifs, mais aussi aux urgences et dans les autres services de I’hdpital
[107]. Dans notre étude Une hyperlactatémie est retrouvée chez 17% des patients avec une
médiane de 3 mmol/l p (1-5). Sans valeur pronostique significative. Le taux de lactate n’était
pas étudié dans les deux études précédentes probablement due a I'absence du dosage de ce

marqueur colteux dans ces pays émergents.

3. Fonction hépatique et syndrome inflammatoire

Le syndrome inflammatoire a était retrouvé chez la majorité des patients. Ce qui
s’explique aisément chez ces patients agressés, en sepsis et en état de choc. La dysfonction
hépatique était retrouvé chez 26% des malade. Ainsi cette derniére avait une valeur pronostique
significative dans notre étude, probablement du fait qu’elle s’inscrit dans un contexte de

dysfonction et défaillance multi organe chez cette cohorte de patients tres graves.
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4. Fonction rénale

En régle générale, le diagnostic de I’AKI repose sur la mise en évidence soit d’une
élévation de la créatinine sérique, soit d’une oligurie.

La créatinine est pourtant un mauvais marqueur de la dysfonction rénale précoce. Les
patients habituellement en bonne santé ont une réserve fonctionnelle rénale qui retarde
I’apparition de I'élévation de la créatinine aprés une agression rénale. Sa concentration sérique
est fortement influencée par les changements de masse musculaire trés fréquents chez les
patients hospitalisés en unité de réanimation (dénutrition, amyotrophie. . .) et par la sécrétion
tubulaire [108]. D’autres facteurs influencent également la concentration en créatinine sérique
tels que le poids corporel, la race, I'age et le sexe [108]. De plus, les patients présentant une
IRA sont souvent en état hémodynamique instable, et la lenteur d’élévation de la créatinine ne
refléte donc que trés imparfaitement et a distance I’état réel du fonctionnement rénal [21].

L’urée sanguine augmente chaque jour d’environ 1,5 a 2,5 mmol/l en cas d’interruption
complete de la filtration glomérulaire. Cependant, il existe plusieurs situations qui affectent
préférentiellement la concentration de l'urée. En effet, des facteurs autres qu’une réduction du
DFG peuvent conduire a laugmentation de cet indice biologique notamment la forte
consommation de protéines et les états cataboliques. Ainsi, 'urée sanguine est habituellement
considérée comme un mauvais marqueur du DFG par rapport a la créatininémie [87].

En pratique clinique, il peut étre difficile de déterminer si une concentration élevée de la
créatininémie ou d’urée sanguine est due a un processus aigu ou a un processus chronique. La
revue des antécédents et des résultats de laboratoire antérieurs est essentielle dans ce contexte.
S’il ne dispose d’aucun résultat antérieur, le clinicien doit privilégier a priori les hypothéses qui
conduisent a un traitement possible [87,109].

Rachoin et al. ont démontré que les patients en soins intensifs avec AKI et un rapport
urée sanguine et créatininémie supérieur a 20, avait une mortalité accrue suggérant que

I'azotémie prérénale n'est pas bénigne en soins intensifs [110,111].
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L’IRA, est un facteur de gravité par elle-méme, alors qu’on considérait que I'IRA n’était
pas un facteur de gravité, le patient décédant avec une IRA et non a cause de I'IRA [80]. Ce
dogme été remis en question par I’étude de Metnitz et al. qui a démontré la surmortalité due a
I’IRA chez les patients traités par des techniques de suppléance, les patients mourant de I'IRA et
non avec [81,112]. Cet impact de I'IRA sur le pronostic vital a était confirmé par Ostermann et
al. [27]. De plus, ces auteurs constatent une surmortalité en cas d’aggravation de la défaillance
rénale au cours du séjour en réanimation : la nécessité d’épuration extrarénale augmente les
risques de déces de 10,8% si le patient est admis avec une IRA et de 46,1 % en cas de
dysfonction rénale [22].

Dans notre étude 88% des patients avaient une fonction rénale altérée, avec une médiane
d’urée de 22 mmol/l p (19-38) et créatinine de 429 mmol/l p (244-685). Ce qui concorde bien
avec les autres études : Sankarasubbaiyan et al. [67] a retrouvé I'urée moyenne a 63,5 mg/dl +
37,7 mg/dl et une créatinine moyenne de 3,6 mg/dl = 3,7 mg/dl. Celle faite par Arthur kwizera
et al. [68], 'urée moyenne était de 44,5 mmol/l + 7,2 mmol/I et la créatinine moyenne était de
6,25 mg/dl + 1,8 mg/dl. Tandis que Josée bouchard et al. [66] dans son étude la créatinine

moyenne était de 1,7 mg/dl = 1,7 mg/dl, retrouvée comme facteur de mortalité.

VII. Facteurs de risque de l'insuffisance rénale aiqué

1. Sepsis et choc septique

L’'une des principales causes d’AKI en réanimation est le sepsis. Lorsqu’il est présent, il
est associé a un moins bon pronostic [72-74]. Dans une étude de cohorte multicentrique
portant sur 4500 patients en choc septique hospitalisés en réanimation, 64% des patients
développaient un AKI dans les 24h de leur admission [113]. Cela était également montré dans
une autre étude de cohorte avec en plus un recours plus important a une technique d’épuration
extrarénale et une mortalité augmentée chez les patients développant un AKI sur sepsis

comparé aux patients présentant un AKI sans sepsis[114].
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L’infection prouvée ou suspectée est un facteur de mauvais pronostic [115]. Cause
majeure d’IRA et de défaillance multiviscérale, elle peut survenir au cours du traitement.
Responsable de 57 a 89 % des déces, elle augmente de prés de 30 % le risque de déces [22].
Ainsi, Neveu et al. rapportent une mortalité hospitaliére de 74,5% en cas d’IRA de mécanisme
septique vs 42,5% pour les autres mécanismes (p<0,001)[98]. La surmortalité due a ce
mécanisme a été parfaitement démontrée par de nombreuses études rétrospectives ou
prospectives utilisant des méthodes d’analyse multivariée [22,62,28,78].

Dans notre étude 36% des malades avaient un sepsis, l'origine pulmonaire était
retrouvée chez 19% des malades, 7% avait un sepsis d’origine abdominale, 5% d’origine urinaire
ou di a une infection des parties molles. Un état de choc septique était retrouvé chez 14% des
malades. Ce qui concorde peu avec les études précédentes. Arthur kwizera et al. [68] dans son
étude a retrouvé un état de choc septique chez 8,9% des malades. Le sepsis était de 44,3%,
retrouvé comme facteur de mortalité. Dans I’étude de Sankarasubbaiyan et al. [67] le sepsis était
plus important, retrouvé chez 74% des malades, le paludisme était retrouvé chez 7,8%. Un
résultat qui concorde plus avec celui de Josée bouchard et al. [66] qui retrouve un taux de
sepsis de 82%, dont 33% était suite au paludisme. Selon cette étude L'AKI induite par la
septicémie est répandu dans la population, et ¢ ‘est une cause documentée de mortalité [69].
Ainsi la septicémie suite au paludisme est apparue comme une cause inhabituelle d'AKI dans
cette population. Toutefois les deux études retrouvaient que la septicémie était associée a une

haute prévalence de défaillance multiorganique.

2. Etats de choc

2.1. Choc cardiogénique

Plusieurs auteurs se sont intéressés a étudier les facteurs pronostiques, et la mortalité
4 L ) . . . . L .
un choc cardiogénique. Dans une étude multicentrique incluant des unités de soins intensifs

cardiologiques (USIC) et des unités de réanimation polyvalente en France, la mortalité des chocs
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cardiogéniques a 4 semaine était de 58%.Les facteurs de risque incluaient I'dge, les arythmies et
la présence de comorbidité, cette étude montre pour la premiere fois que I'hypertension et/ou la
cardiomyopathie hypertrophique, des signes électriques d'hypertrophie ventriculaire gauche
(HVG)et le tabac avaient des effets protecteurs. Les chocs cardiogéniques apres infarctus du
myocarde (IDM) n'ont pas été inclus ce qui expliquerait le taux de mortalité relativement faible
[116]. Januzzi et al. ont constaté a travers une étude récente que la mortalité des patients admis
en réanimation pour un choc cardiogénique était de 33%, et que le taux du facteur atrial
natriurétique(FAN) était considérablement plus élevé chez les patients décédés. Ce facteur est
d’une bonne valeur prédictive de mortalité en réanimation [117].

Dans notre étude le choc cardiogénique était retrouvé chez 7% des malades.

2.2. Choc hémorragique

Le choc hémorragique dans notre étude était retrouvé chez 5% des patients. La valeur
pronostique n’était pas significative. Cependant une enquéte réalisée par la SFAR et I'INSERM
sur la mortalité anesthésique durant I'année 1999 a mis en évidence qu’environ une centaine de
patients par an décédaient en association avec une gestion imparfaite des pertes sanguines. Le
pronostic du choc hémorragique, en fonction de I'intensité de la spoliation sanguine et de sa
durée, est directement dépendant de la rapidité de la prise en charge dont I'objectif est d’éviter

I’évolution vers la défaillance multiviscérale et le déces.

3. Contexte péri-opératoire

Les données de populations chirurgicales montrent une incidence similaire des AKI
postopératoires variant généralement de 16,7% a 30% [76]. Peu d'études décrivent un AKI
postopératoire chez des patients non cardiaques / non vasculaires. Cependant une étude
hongroise incluant 295 adultes admis aux soins intensifs apres une chirurgie non cardiaque a
trouvé une incidence d’AKI similaire de 18,1% [28]. La chirurgie vasculaire en soi ne semble pas

étre un facteur de risque majeur de mortalité d’AKI [83].
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Dans notre étude 19% des malades avaient un contexte péri-opératoire, dont 7% avaient
une chirurgie abdomino-pelvienne, de méme pour la chirurgie vasculaire et 2% avaient une
chirurgie intracranienne. Ce qui concorde avec I’étude réalisée par Arthur kwizera et al. [68] qui
retrouve 17% des malades péri-opératoires dont 6,2% avaient une chirurgie cardiaque et 12,6%
avaient des chirurgies urgentes. Ce contexte périopératoire était moins retrouvé dans I'étude

réalisée par Sankarasubbaiyan et al. [67], il était de 4% seulement.

4. Contexte de néphrotoxicité

La survenue d’'un AKIl peut étre associée a des interactions médicamenteuses
indésirables, des prescriptions inappropriées, I’labsence d’adaptation de posologie de certaines
thérapeutiques chez un patient présentant une altération de la fonction rénale et la poursuite de
traitements néphrotoxiques lors d’un AKI[118]. L'utilisation d'un inhibiteur de I’enzyme de
conversion en pré opératoire de chirurgie cardiaque est un facteur de risque de développer un
AKI en post opératoire [119].Les patients hospitalisés en réanimation sont souvent exposés a de
nombreux traitements néphrotoxiques, en particulier les traitements anti infectieux et les
produits de contrastes iodés 102,103,120]. Dans une étude rétrospective mono centrique, un
AKI survenait chez 16% des patients hospitalisés en réanimation aprées réalisation d’'un examen
d’imagerie utilisant des produits de contrastes. Cet AKI était associé a un recours plus important
a une technique d’épuration extrarénale et une augmentation de la mortalité a 28 jours [121].
L'administration de contraste intraveineux avant la réalisation de la tomodensitométrie (TDM) a
été associée au développement d'AKI. L’'incidence globale de I’AKI induite par le contraste chez
les patients en USI variait de 11,5% a 19% et la mortalité de 13,1% a 35,9%, bien inférieure a
celle rapportée par les études n'impliquant pas de contraste intraveineux [121,122,111]. Bien
qgu’en soi, les médicaments néphrotoxiques soient rarement la seule cause d'AKl, sauf si
administré a fortes doses sur une longue période. Ces médicaments néphrotoxiques en

association avec des dysfonctions rénales préexistantes, sepsis, déshydratation, hypotension ou
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utilisation de vasopresseur peut cependant étre suffisante pour provoquer un AKI manifeste
[37]. Ainsi, il est évident que chaque fois que possible, les substances néphrotoxiques doivent
étre remplacés par des équivalents non néphrotoxiques [123].

Dans notre étude la néphrotoxicité induite par le produit de contraste était de 13%. Ce
qui concorde peu avec I’étude réalisée par Sankarasubbaiyan et al. [67] qui concorde plus avec
celle faite par Arthur kwizera et al. [68]. Ces deux études différent de la notre par la présence

d’un contexte d’empoisonnement dans 2% des cas.

5. Hypovolémie

Dans I’étude de Brivet et al. , ce mécanisme est un facteur de mauvais pronostic dans_les
IRA en réanimation, ceci est soulevé dans I’analyse univariée (65% chez les décédés vs 50% chez
les survivants, p<0,003) mais il n'apparait pas aprés l'utilisation du modeéle de régression

logistique. Dans notre étude ce contexte était de 10%, sans valeur pronostique significative [28].

6. Traumatisme

Une étude cohorte en 2007 réalisée en Australie par Sean M Bagshaw et al. a retrouvée
une baisse de l'incidence des AKI associés a un traumatisme, et cela peut étre expliqué par
I’lamélioration des systemes de traumatologies, le progrés de soins pré hospitaliers et
I'identification plus précoce des patients a haut risque de I’AKI, en raison de conditions telles
que la rhabdomyolyse, avec initiation des interventions prophylactiques opportunes [124-129].

En revanche, d’autres études ont mis en évidence que l'incidence d'AKI suite au
traumatisme ne varie pas significativement par rapport aux autres populations de soins intensifs
[130]. Mais la mortalité n’était pas si grave par rapport aux autres populations. Cela peut
refléter le plus jeune age des patients vues par la mortalité de Gomes (age moyen = 37) 8,2%
par rapport a Constantini (Age moyen = 42,3 ans) avec AKI et 52,9 sans AKI) taux de mortalité

de 10,8% et Bagshaw (age moyen=62,5 ans avec AKl et 47,3 ans sans AKI) [131-133,111].
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Dans notre étude le contexte traumatique était de seulement de 2%. Ce qui concorde
avec I’étude réalisée par Sankarasubbaiyan et al. [67] qui retrouve un pourcentage de 3% dans
leur population étudiée. Celle réalisée par Arthur kwizera et al. [68] retrouve un pourcentage de

5%. Cette variable n’était pas retrouvée comme facteur pronostique.

VIII. Caractéristiques de I’EER

1. Mesures thérapeutiques avant I’EER

1.1. Correction de I'hypovolémie

Les pratiques de la réanimation liquidienne pour améliorer la fonction rénale la perfusion
rénale au cours du sepsis sont particulierement controversées .Bien que l'administration de
liquide intravasculaire est important chez les patients hypovolémiques, il peut étre contre-
productif et nocif une fois le volume a été restauré. D’ou I'intérét de la gestion restreinte des
fluides (c.-a-d. administration de fluides uniquement en cas d'hypoperfusion tissulaire sévere
due a I’hypovolémie) qui a entrainé une diminution de la progression des AKI par rapport a
I'administration libérales des fluides [134]. Une étude complémentaire au Pro-Essai CESS
(Protocolized Care for Early Septic Shock) a également montré que le développement de I'AKI
chez les patients ayant eu un remplissage vasculaire excessif., Ainsi, plusieurs études ont
confirmé, une association entre un bilan hydrique positif et la mortalité, probablement due a un
cedeme interstitiel, et aucun bénéfice d’un excés de fluides sur I'état hémodynamique ou le
pronostic rénal [135,136]. Aucune étude ne montre que cette thérapie liquidienne agressive ou
le bilan hydrique positif sont bénéfiques pour la fonction rénale, en dehors des cas ou les pertes
de volume sont importantes, connues et visibles comme dans le cas de la gastro-entérite ou des
fistules ou d'autres formes de pertes de fluides corporels [137]. Le choc septique n'a pas été
influencé par le protocole de réanimation utilisant des fluides, du sang et des vasopresseurs

[137]. L'optimisation hémodynamique peut effectivement protéger la fonction rénale chez les
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patients chirurgicaux; cependant, les cibles et stratégies hémodynamiques optimales sont
inconnues [138]. Plusieurs médicaments inotropes ont été étudiés chez des patients en
chirurgie cardiaque, mais aucun agent ne peut étre recommandé en ce qui concerne la
renoprotection [139,123].

Payen et al. ont effectué une « analyse post-hoc de la septicémie Occurrence » dans
I'essai de patients gravement malades (SOAP) pour évaluer les effets de la réanimation
liquidienne sur le développement de I'AKI. Les patients septiques de l'essai SOAP ont recu
beaucoup plus de fluide que leurs homologues non septiques au cours des 72 premiéres heures
d'admission aux soins intensifs (1,8 + 5,0 contre 0,51 + 3,5 L).Une réanimation liquidienne
précoce et agressive peut améliorer les résultats [140,141]. Cependant, les patients avec un
bilan hydrique positif ont développé plus tard un AKI plus fréquemment que les patients qui
avaient un bilan hydrique équilibré [142,111].

L'étude FINNAKI a examiné de maniere prospective le role de I'équilibre hydrique dans
toutes les causes de mortalité a 90 jours [46]. La surcharge liquidienne a été décrite comme une
valeur supérieure a 10% par rapport a la ligne de base (accumulation de liquide en litres divisée
par le poids en kilogrammes multiplié par 100%). Dans cette étude, il y avait un une mortalité
brute plus élevée chez les personnes ayant une surcharge hydrique par rapport avec ceux sans
surcharge. L'étude FINNAKI est cohérente avec d'autres, qui ont mis en évidence un réle délétere
de I'exces fluides dans les AKI septiques [143,142,37].

Par conséquent, la gestion optimisée des fluides est I'une des pierres angulaires de la
gestion des patients gravement malades [144, 145]. 1l a été démontré que la réanimation
liquidienne précoce améliore les résultats chez les patients gravement malades [145]. Le spectre
de la gestion du volume chez les patients gravement malades a été décrit en quatre étapes
distinctes, a commencer par la phase de réanimation ou de sauvetage en se concentrant sur le
maintien de la perfusion et du débit cardiaque, suivie de la phase d'optimisation qui utilise une
thérapie liquidienne ciblée pour améliorer I'apport d'oxygéne, puis une phase de stabilisation

avec un accent sur la prévention de nouveaux dommages aux organes, et enfin la phase de
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désescalade ou les patients sont sevrés du support liquidien et atteignent un équilibre hydrique
négatif [146,147]. La surcharge liquidienne est associée a une mortalité accrue dans différentes
populations de patients, telles que les patients atteints de sepsis, de |ésions pulmonaires aigués
(ALI) et de lésions rénales aigués (AKI) [148,149]. De plus, la surcharge hydrique était corrélée a
un besoin accru d'interventions médicales, y compris la nécessité d'une thérapie de
remplacement rénal, d'une ventilation mécanique et d'une mobilité réduite [150-153].
Cependant I'épuration extrarénale en elle méme a un impact majeur sur la stabilité
hémodynamique. Et peut entrainer une évolution défavorable de la fonction rénale suite a
plusieurs mécanismes notamment la baisse importante et rapide de la concentration d'urée qui
survient au début de la séance d'hémodialyse. Ceci résulte des mouvements d'eau du secteur
vasculaire vers le secteur interstitiel qui va étre responsable d'une hypovolémie relative et
augmenter le risque d'hypotension, en particulier chez les patients qui peuvent avoir un sepsis
et qui ont une vasodilatation ou qui peuvent présenter une dysfonction cardiaque systolique. De
plus, l'ultrafiltration qui est réalisée lors de chaque séance de dialyse peut entrainer voire
aggraver une hypovolémie et augmenter le risque d’hypotension artérielle. Toutefois les
épisodes d'hypotensions méme de courte durée augmentent le risque d'évolution vers une
insuffisance rénale terminale [154,155]. De plus, la capacité de maintenir une balance hydrique
nulle ou méme négative chez les patients de réanimation semble plus difficile avec une
hémodialyse intermittente : il a été en démontre qu'une épuration extrarénale par hémodialyse
intermittente était associée a une augmentation de la balance hydrique [143]. Enfin, il est
prouvé qu’une balance hydrique positive durant une épuration extrarénale était associée a une
augmentation de la durée d'épuration extrarénale, du séjour en réanimation et de la mortalité.
Dans notre étude un remplissage par le sérum salé 0,9% était réalisé chez 33% des

patients dont le but d’une correction d’hypo-volémie.
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1.2. Administration des diurétiques

L’administration des diurétiques, est encore trés largement utilisée en cas d’AKI
oligurique, dans le but de maintenir la diurése, afin d’éviter I'initiation de I’EER. Cette pratique
n’est pas recommandé dans la littérature médicale qui retrouve soit une absence d’effets
bénéfiques des diurétiques dans cette indication, soit méme parfois un effet délétére sur la
survie des patients de réanimation [60,33]. Deux revues systématiques récentes ont rapporté
que le furosémide n’avait aucun effet sur la mortalité hospitaliere, les besoins en EER, le nombre
de sessions d’EER, et méme sur la proportion de patients ayant une oligurie persistante
[156,157]. Néanmoins, dans le cas particulier ou I’AKI est associé a une surcharge hydrique
majeure (concept de « fluid overload ») ou bien dans le cas de la prise en charge de certains
syndromes cardio-rénaux, l'usage des diurétiques peut trouver son intérét. Par exemple, chez
les patients ayant un syndrome de détresse respiratoire aigu (SDRA) associé, le controle de la
balance hydrique peut étre facilité par le furosémide [10].

Ainsi une revue récente réalisée en 2020 rapporte que l'utilisation d'un traitement
diurétique chez des patients gravement malades entraine des résultats mitigés. Mehta et
colléegues ont montré une mortalité accrue et une non-récupération de la fonction rénale
associée a l'utilisation de diurétiques [60]. D'autres études n'ont rapporté aucune association
entre l'utilisation de diurétiques et une amélioration de la survie ou des taux de récupération
rénale [33,158]. Grams et ses collegues ont suggéré que l'utilisation de diurétiques peut
améliorer les taux de mortalité chez les patients atteints de lésion pulmonaire aigué et d’AKI
[159]. Dans la population traumatisée, l'utilisation du furosémide chez les patients surchargés
de liquide a été associée a un meilleur contréle du volume et a aucun effet nocif sur
I'hnémodynamique [153]. Toutefois l'utilisation d'agents diurétiques a évolué au cours des
dernieres décennies [160]. Les tendances de l'utilisation des diurétiques de l'anse pour
I'élimination du volume dépendent de la raison sous-jacente de l|'admission aux soins
intensifs. Par exemple, dans une étude tres récente, l'utilisation de diurétiques était la plus

courante chez les patients aprés une chirurgie cardiaque, suivis des patients en soins intensifs
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cardiaques suivis par d'autres patients médicaux, chirurgicaux ou traumatisés. De toute
évidence, les patients souffrant d'insuffisance cardiaque aigué décompensée et ceux sous
ventilation mécanique quel que soit le type d'USI ont recu la plus grande quantité de diurétiques
de I'anse [161]. De plus, il semble que les patients ayant un indice de masse corporelle plus
élevé recoivent des diurétiques plus fréquemment [162]. Fait intéressant, sur la base d'une
étude a grande échelle, les patients atteints d'insuffisance cardiaque chronique qui dépendent
du maintien de leur équilibre volumique pour une meilleure qualité de vie ont utilisé une
guantité plus faible de diurétiques de I'anse [163]. Les informations concernant les tendances
temporelles de l'utilisation des diurétiques chez les patients dans le choc septique sont
rares. Cette étude a pu démontrer que l'utilisation des diurétiques de l'anse chez les patients
recevant des vasopresseurs est sur une trajectoire ascendante. Ces changements sont trés
probablement dus a des connaissances émergentes concernant les effets néfastes de la
surcharge de volume et les avantages potentiels de sa résolution, de méme elle a montré que
I'utilisation concomitante de diurétiques et de vasopresseurs suit une tendance a la hausse. Bien
que l'utilisation de diurétiques soit efficace pour augmenter le débit urinaire, elle n'améliore pas
le pronostic. Les patients qui ont recu des diurétiques n'avaient pas un risque accru de
développer une AKI ou de nécessiter plus d’EER. Cependant, ils avaient un taux plus élevé
d'admission en réanimation et de mortalité a 90 jours [153].

Dans notre étude 48% des malades ont recu un diurétique de I'anse avec des doses
variables allant de 40 a 60 mg. Ces données montrent la persistance de certaines pratiques

d’administration de traitements dont le bénéfice n’est pas prouvé en réanimation.

1.3. Moyens de lutte contre I'acidose métaboligue

Le traitement d’une acidose métabolique repose essentiellement sur la perfusion des
bicarbonates. En cas d’acidose métabolique sévere une alcalinisation pourrait étre réalisée en

attendant I’EER.
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Dans notre étude une alcalinisation était réalisée chez 12% des malades, avant la

réalisation de I'EER.

1.4. Moyens de lutte contre I’hyperkaliémie

Bien que I’hyperkaliémie menacante est une indication de I’hémodialyse en urgence. Il existe
des traitements qui peuvent étre utiles en attendant sa mise en ceuvre et ne doivent pas en faire
retarder les préparatifs. Le gluconate de calcium (contre indiqué en cas de traitement par les
digitaliques) est administré en cas de troubles du rythme cardiaque ou de la conduction.
L’administration intraveineuse de bicarbonate de sodium (dont l'utilisation est proscrite en cas de
surcharge importante), ou d’un mélange d’insuline et de glucose (30 Ul d’insuline ordinaire dans
500 ml de G30 % en perfusion rapide de 30 minutes) qui permet le transfert intracellulaire du
potassium, ce qui permet une amélioration transitoire. L'administration de B2-mimétiques inhalés
ou par voie intraveineuse a le méme effet, mais leur utilisation est limitée par leur effet
tachycardisant. Les résines échangeuses d'ions (Kayexalate®) leur utilisation est limitée en cas de
menace immédiate du pronostic vital, cela est di a leur long délai d’action (2 heures). Néanmoins,
toutes ces mesures doivent étre associées dans I'attente de la mise en route de la dialyse.

Dans notre étude la lutte contre I'hyperkaliémie en attendant l'initiation de I'EER était
réalisée chez 48% des patients, par différents traitements : 36% par insulinothérapie et 12% en
utilisant une résine échangeuse d’ions, aucun patient n’a recu les b2 mimétiques. A noter que
dans notre étude ont a retrouvé dans I’étude univarié que l'insulinothérapie est facteur de

réduction de la mortalité.

2. Stadification KDIGO

Josée bouchard et al. [66] retrouve dans son étude qu’une grande partie des patients ont été
diagnostiqués avec un AKI stade KDIGO 1, essentiellement dans les pays développés, mais plus de
patients ont développés un AKI stade KDIGO 3 et ont eu besoin d’une EER dans les pays émergents,

le pourcentage était de 23,7%. La valeur pronostique était significative entre les pays développés et
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émergents. Ce résultat était expliqué par la fonction rénale de base qui était altérée dans une
population par rapport a I'autre. Ce qui concorde avec notre étude ou I’AKI avec stade KDIGO 3 était

majoritaire de 88% et KDIGO 2 de 10%, le KDIGO 1 était seulement de 2%.

3. Indications de I’EER

Il existe des situations particulieres qui imposent de débuter I'épuration extrarénale le plus
rapidement possible comme : Hyperkaliémie sévére avec retentissement cardiaque, cedeme
pulmonaire de surcharge chez un patient anurique et I'intoxication grave a des produits dialysable.
En dehors de ces situations caricaturales, la définition des criteres d’initiation de I’épuration
extrarénale au cours de I'insuffisance rénale aigué a fait I'objet de débats intenses [164].

Dans I'étude réalisée par Josée bouchard et al. [66] ’hyperkaliémie était retrouvée chez 9,3%
des patients et I'acidémie était retrouvée chez 16,1% des patients de sa série. Ces deux indications
étaient observées de facon plus fréquente dans les pays développés ayant un bon systeme de santé.
Dans cette méme série I'OAP et I'oligo-anurie représentaient respectivement 32,9% et 39,8%. Ces
deux indications, étaient retrouvées de facon beaucoup plus importante dans les pays émergents.
Dans notre étude I'anurie était retrouvée chez 41% des patients et ’hyperkaliémie était retrouvée
chez 24% des patients ; des proportions plus élevé par rapport a I’étude de Bouchard. L’indication:
surcharge hydro-sodée était de 17%, beaucoup moindre que celle retrouvée dans |'étude
précédente, ainsi que I'acidose métabolique qui était de 2% seulement. Ceci témoigne probablement
du manque de ressources d’EER dans les pays émergents comme le nétre. Ce qui conduit a réserver

I’EER pour les cas d’urgences rénales extrémes.

4. Technigue d’EER utilisée

Une épuration extra-rénale (EER) est initiée afin de suppléer la fonction rénale. Ainsi,
environ 10% des patients de réanimation bénéficient de séances d'EER au cours de leur séjour

[165,10].

- 68 -



Caractéristiques et devenir des patients traités par hémodialyse intermittente pour insuffisance rénale aigué en réanimation

Afin de mieux comprendre I'importance de I'EER, équivalent d’un rein artificiel, il faut
connaitre son histoire. L’épuration extra rénale a bouleversé le pronostic de I'insuffisance rénale
aigué deés son introduction a la fin des années 1940. L’hémodialyse en fut la premiere modalité.
Le professeur Willem Johan Kolff inventa le premier prototype de machine d’hémodialyse, durant
la seconde guerre mondiale aux Pays-Bas. Ce prototype était constitué d’un assemblage de
boyaux de saucisses couplés a une pompe a eau d’automobile. Dans les années 1950, deux
équipes parisiennes, celle de Marcel Derot a I'Hotel-Dieu et celle de Jean Hamburger a I'hopital
Necker, importérent les premieres cette technique en France. Le remplacement de la fonction
d’un organe (en l'occurrence le rein, mais également I’assistance respiratoire au cours de
I’épidémie de poliomyélite) par une machine marqua la naissance d’une nouvelle spécialité : la
«réanimation ». Les machines d’hémodialyse furent rapidement améliorées (diminution du
volume de circulation extracorporelle, meilleure qualité des membranes, alarmes et processus
de sécurité) [164].

La premiére survie directement liée a I’hémodialyse date de 1945 chez une patiente de la
série de Kolff atteinte d’une IRA d’origine toxique médicamenteuse. C'est en 1960 que la
technique d’hémodialyse intermittente va prendre un essor avec la réalisation par B.H. Scribner
et W.E. Quinton du premier abord vasculaire permanent en créant un court-circuit entre une
artére et une veine qui s’avérera, du fait de sa faible longévité, mieux adapté au traitement de
I'IRA que de I'insuffisance rénale chronique (IRC). L’'abord vasculaire pour le traitement de I'IRC
trouvera sa solution en 1966 avec la création par Brescia et Cimino d’une fistule artérioveineuse.
C’est donc a partir de 1960 que l'utilisation de I’HDI va s’étendre et bénéficier au fil du temps
d’améliorations successives tant sur le plan technologique que dans ses modalités d’utilisation
favorisées par une meilleure connaissance des mécanismes physico-chimiques impliqués dans
I’épuration et ses conséquences physiopathologiques [166].

L’EER est classiqguement réalisée en 2 modalités : Hémodialyse intermittente ou EER
continue, et qui varient selon le mécanisme d'échange des solutés au niveau de la membrane :

diffusif ou convectif. Selon I’étude réalisée en 2018 par Rimmelé et al. : le terme d'hémodialyse
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est employé lorsque les échanges se font par diffusion et celui d'hémofiltration lorsque les
échanges se font par convection [10]. L'hémodiafiltration associe les 2 mécanismes. En cas de
modalité diffusive, les échanges se font selon un gradient de concentration entre le sang du
patient et un liquide appelé dialysat, circulant a contre-courant, aux caractéristiques
biologiques proches de celles du plasma. Ainsi que Les techniques diffusives (hémodialyse
continue ou intermittente) permettent d'épurer efficacement les petites molécules, mais ont
théoriquement un effet plus limité sur les moyennes molécules, du moins lorsque des
membranes standards sont utilisées. L'hémodialyse intermittente (HDI) consiste en des séances
courtes (de 3 a 6 heures) pratiquées a une fréquence variable (de tous les jours a 2 - 3 fois par
semaine). L'épuration des déchets métaboliques accumulés se fait de maniere rapide, mais la
perte de poids est trés rapidement limitée par l'instabilit¢ hémodynamique qu'elle peut
engendrer [16710].

Gaudry et al. dans leur étude, confirment bien les résultats retrouvés par deux études
antérieures qui suggerent que I’EER pourrait étre un facteur de déces indépendant [168 - 170].
La premiére étude d'Elseviers et al. incluaient une grande proportion (45%) d'azotémie prérénale,
qui n'est pas une indication habituelle pour I'EER [169]. La deuxiéme étude de Schneider et al.
incluait des patients qui n'avaient pas recu une EER en raison d'une limitation de la thérapie
médicale [170]. Ces études concluaient que pour les patients en soins intensifs avec un AKI
sévere la mortalité en USI était seulement de 18% (et la mortalité hospitaliere de 26%) malgré le
manque d’EER. Les patients qui ont recu une EER avaient une mortalité de 45% en USI (et une
mortalité hospitaliere de 48%).

En ce qui concerne le choix de méthode d’EER, elle differe d’un service de réanimation a
un autre et d’un pays a un autre. Ainsi depuis l'introduction de I'EER continue dans les années
1980, son utilisation est allée croissante au point de devenir la technique prépondérante d'EER
en réanimation, en particulier dans les pays anglo-saxons. En France, I'HDI et I'EER continue
sont encore toutes les deux largement pratiquées, selon les habitudes de chaque centre. Des

techniques hybrides appelées Sustained Low Efficiency Dialysis (SLED) sont aussi proposées. Les
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techniques de SLED sont considérées comme des techniques intermittentes sur une durée
prolongée (6 a 12 heures), autorisant des débits sang et dialysat réduits par rapport a I'HDI
standard. Pour certains, ces techniques représenteraient le bon compromis entre I'EER continue
et I'HDI pour la prise en charge des patients en réanimation [171,172]. De nombreuses études
randomisées controlées comparant HDI et EER continue dans le contexte de I'AKI en réanimation
ont été publiées, sans observer de différence de mortalité. Trois méta-analyses ont comparé les
données de ces études et n'ont pas permis de suggérer la supériorité de l'une des deux
techniques concernant la mortalité, mais également la récupération rénale ou la durée de séjour
[173,174]. Les résultats rapportent cependant une meilleure stabilité hémodynamique et un
meilleur contréle de la balance hydrosodée avec les techniques continues [173]. Environ 15 %
des patients survivant a un AKI sous EER nécessitent la mise en place d'une technique de
suppléance rénale au long cours (entrée en dialyse chronique) [175]. Pour ceux-ci, on observe
une morbi-mortalité plus élevée a long terme, mais également une diminution substantielle de
la qualité de vie [176]. Si I'on considére la population des patients ayant récupéré leur fonction
rénale aprés AKI, il persiste également un sur-risque de mortalité et d'évolution vers
I'insuffisance rénale chronique [177]. Enfin, I'absence de récupération rénale induit d'importants
colits de santé [178]. La récupération rénale apparait ainsi comme un enjeu majeur pour les
patients de réanimation présentant un AKI sévére [10].

Dans notre étude la technique d’EER utilisée était I’hémodialyse intermittente car c’est la
seule disponible. Nos pratiques sont similaires a ceux décrites dans les autres études réalisées
dans des pays émergents notamment celle de kwizera et al. [68] ou le choix préféré dans leur
contexte était I’hémodialyse intermittente [179]. Ce choix de I'HDI s’explique par la charge en
soins infirmiers et le colt plus élevé de I'EER continue [180]. Le manque de lits en soins
intensifs et de machine d’EER continue ainsi que le consommable nécessaire sont aussi des
arguments fréquemment avancés [181]. Les facteurs ci-dessus sont des limitations majeures de
|'utilisation d’une EER continue en Ouganda et dans d'autres pays a faibles ressources. De méme

pour Sankarasubbaiyan et al. [67] la méthode d’EER utilisée était I’'HDI. Le choix de la modalité
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d’EER varie selon les centres. Toutefois, dans des enquétes récentes internationales de pratique
clinique, il a été constaté que 80% des centres administrent une EER continue, 17% ont utilisé
I’EER intermittente et tres peu utilisé une dialyse péritonéale [182]. Les thérapies continues
étaient couramment utilisées en Europe, alors qu'en Australie, plus de 90% des patients
gravement malades souffrant d'insuffisance rénale aigué nécessitant une EER sont traités par
des techniques continues [182].Dans I'étude faite de bouchard et al. [66], les pays émergents
ont recours a plusieurs modalités d’EER, SLED le plus souvent. Des études observationnelles ont

montré que I’EER continue peut faciliter la récupération rénale [183,184].

5. Particularités de la séance d’EER

5.1. Délai entre I’admission et la séance d’EER

En dehors des indications classiques de I'EER en réanimation, les situations ou le
pronostic vital est mis en jeu a court terme suite a I'AKI, l'initiation précoce ou tardive d'une EER
dans le cadre d'un AKI est sujette a débat depuis de nombreuses années.

De ce fait, des études randomisées ont comparé l'initiation précoce et tardive de I'EER e
[185,186]. Cependant, les définitions de «précoce» et «tardif» restent sensiblement différentes
entre les études. Les conclusions de ces études est que l'initiation précoce de I’EER n’améliore
pas le pronostic rénal ou global. Une méta-analyse de Seabra et al. a montré une tendance
significative a la réduction de la mortalité en cas d’initiation précoce de I’'EER[187]. Cependant,
cette méta-analyse présente de nombreuses limites. L’étude de Karvellas et al. était en faveur
d'une EER précoce [188]. Une étude observationnelle multicentrique prospective a montré que
selon la définition de la RRT précoce ou tardive, le pronostic pourrait étre meilleur ou pire avec
une EER tardive. Dans cette étude, Bagshaw et a.l ont trouvé une meilleure de survie lorsque
I’EER est commencé a un niveau élevé de créatinine sérique [189]. Par ailleurs, il a été suggéré
qgu'un AKI déja présent a I'admission a un pronostic meilleur de celui qui se produit plus tard en

réanimation [78,168].
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Ainsi, plusieurs publications récentes présentent des résultats qui paraissent
contradictoires et donc difficiles a interpréter. L'étude monocentrique ELAIN a randomisé 231
patients de réanimation présentant un AKIl et un taux plasmatique de NGAL > 150 ng/mL.
L'initiation de I'EER était « précoce » (dans les 8 heures suivant |'atteinte de stade KDIGO 2) ou «
tardive » (dans les 12 heures suivant l'apparition du stade KDIGO 3 ou en cas d'indication
urgente) [190]. Dans ce travail, Il'initiation précoce de I'EER s'accompagnait d'une réduction de
15 % de la mortalité a J90. Elle permettait également chez les survivants une récupération plus
fréquente de la fonction rénale, définie par I'indépendance a I'EER a J90, ainsi que des durées
d'EER et d'hospitalisation plus courtes. Cette étude présente néanmoins des limites. En effet,
une large majorité des patients étaient «chirurgicaux », dont 50 % en postopératoire de
chirurgie cardiaque. De plus, l'index de fragilité était seulement a 3. Ce qui signifie que les
résultats auraient été non significatifs si seulement 3 patients d'un des 2 groupes avaient eu un
devenir différent. Par ailleurs, il apparait cliniquement étonnant qu'un tel bénéfice puisse étre
observé entre les 2 stratégies alors que la différence de timing d'initiation de I'EER était
seulement de 21 heures entre les 2 groupes [10]. Par ailleurs, un autre essai (HEROICS), mené
en France ayant pour avantage d’étre multicentrique et conduit lui aussi sur une population de
patients de chirurgie cardiaque en état de choc, n’a pas retrouvé de différence de survie entre
deux stratégies d’épuration extrarénale (précoce ou standard) venant ainsi invalider les résultats
de I’essai ELAIN [168].

Dans I'étude AKIKI, I'EER était débutée des l'atteinte du stade KDIGO 3 dans le groupe
précoce, ou en cas de développement d'une urgence métabolique ou d'une surcharge majeure
dans le groupe tardif [191]. Les pathologies observées étaient pour les deux tiers des chocs
septiques. Dans le groupe tardif, I'EER était débutée en moyenne 57 heures apreés l'initiation de
I'EER dans le groupe précoce et la moitié des patients n'ont pas eu besoin d'EER. La mortalité a
J60 n'était pas différente entre les deux stratégies. Par ailleurs, on observait moins d'infections
liées au cathéter dans le groupe tardif, essentiellement par diminution de I'exposition au risque.

Le nombre de jours sans EER était également logiquement plus grand. Le design de cette étude
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et celle d’ELAIN est trés différent. L'absence de définition consensuelle de ce qu'est une
initiation « précoce » ou « tardive » est une difficulté majeure dans l'interprétation des résultats
des études, évaluant le timing d'initiation de I'EER pour AKI. Par ailleurs, ces études étaient
concues pour montrer une différence de mortalité de 18 % en faveur du groupe précoce dans
ELAIN, et de 15 % en faveur de I'EER tardive pour AKIKI, avec une mortalité de 55 % dans le
groupe témoin [190,191]. Au total, ces deux études ne permettent pas de trancher I'épineuse
qguestion du délai idéal pour initier une EER [10].

Cependant les directives KDIGO recommandent de commencer EER sans délai en cas de
complications potentiellement mortelles [192]. Dans tous les autres scénarios cliniques, les
directives laissent la décision a lI'expertise du médecin traitant [192]. La majorité des études
observationnelles antérieures suggérent certains effets bénéfiques de l'initiation précoce de
I’EER pour les patients malades avec AKI [188]. Cependant, les conclusions de plusieurs méta-
analyses reposaient sur des données hétérogenes, des études avec des définitions différentes et
un risque élevé de biais parce que le groupe «précoce» peut avoir inclus des patients qui ont
recu I'EER inutilement et les patients ne recevant pas I'EER n'était pas inclus. Les deux essais
comparatifs randomisés (ELAIN et AKIKI) ont été concus pour identifier le moment optimal pour
I’EER. Dans I'étude ELAIN monocentrique la stratégie retardée a été associée a une augmentation
significative de la mortalité 231 patients de stade KDIGO 2 [186]. Dans le multicentre AKIKI, la
stratégie retardée pourrait éviter ’EER dans 49% des patients, mais aucun effet sur la mortalité
n'a été constaté chez 620 patients de stade 3 KDIGO [191]. En dehors des différences dans la
taille de l'essai et le stade KDIGO, dans I’étude d’ELAIN les patients étaient principalement des
patients de chirurgie (cardiaque) et dans AKIKI il s’agissait de patients mixtes [123].

Une méta-analyse plus récente de 11 essais comparatifs randomisés portant sur 2242
patients atteints d'IRA, a constaté que l'initiation précoce d’EER n'affecte ni la mortalité a court
terme ni a long terme [193]. La stratégie précoce d'initiation de I’EER n'était associée ni a la
durée du séjour a I'hopital, ni a la durée du séjour en unité de soins intensifs,ou au

rétablissement de la fonction rénale et a la dépendance a I’hémodialyse. De plus, l'initiation
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précoce de I'EER a diminué le risque de I'acidose métabolique mais augmentait le risque
d'hypotension. Aprés que cette méta-analyse ait été soumise pour examen initial par PLOS ONE,
Pasin et al. ont publié une méta-analyse supplémentaire [194]. Leur principale conclusion était
que l'initiation précoce de I’EER chez les patients gravement malades avec AKI ne fournit pas un
avantage cliniquement pertinent par rapport a une initiation tardive. Cependant, cette étude a
révélé que l'initiation précoce de L'EER a diminué le risque d'acidose métabolique mais a
augmenté le risque d'hypotension. Les cliniciens pensent que l'initiation précoce de I'EER
confere un contrbéle plus rapide des électrolytes et du statut acido-basique. Cependant,
I'exposition aux complications associées a I’EER (I’hypotension, les arythmies, la clairance des
antibiotiques) reste une préoccupation majeure [195]. Cette méta-analyse a confirmé que
I'acidose métabolique est plus fréquente avec une stratégie tardive alors que linstabilité
hémodynamique est plus fréquente avec une stratégie précoce. La balance entre l'acidose
métabolique et I'instabilité hémodynamique doit étre pesé, afin de décider la conduite
thérapeutique. Bien que I'acidose métabolique soit plus fréquente que I'hypotension,
I'nypotension a des conséquences beaucoup plus graves. L'acidose métabolique est souvent
bien tolérée et facile a corriger avec l'administration de bicarbonate de sodium [196]. A
I'inverse, une hypotension est associée avec une mortalité accrue et une probabilité plus faible
de récupération rénale apres AKI [197].

Une autre méta-analyse beaucoup plus récente n'a montré aucunes différences
significatives de mortalité au 28éme jour et au-dela selon le moment de l'initiation de I'EER.
Cette méta-analyse comprenait des données de 1879 patients, dont 1664 inclus dans I'analyse
des résultats. Ce large échantillon était composé d’une population mixte de patients (médicaux
et chirurgicaux) aves des défaillances d’organes a I'admission englobant ainsi la variété des
troubles rencontrés chez les patients gravement malades. Par définition, une stratégie d’EER
retardée conduit a moins de patients recevant une EER, soit suite aux décés qui peuvent
survenir avant son initiation ou parce que la récupération évite le besoin d’EER. Dans cette

méta-analyse, 42% des patients affectés a la stratégie différée n'ont pas recus d’EER, suggérant
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gu'une adoption plus large d’une stratégie retardée pourrait se traduire par une utilisation
réduite des ressources sanitaires. Cette étude a conclu qu’une EER retardée pourrait étre sans
danger en I'absence de conditions mortelles [198].

Dans notre étude le délai entre I'admission et I'initiation de I’EER était d’'une médiane de
1 jour p (0-2) avec des extrémes allant de 0 jours a 10 jours. Ce qui concorde peu avec I'étude
de Sankarasubbaiyan et al. [67] et celle réalisée par Arthur kwizera et al. [68] dans lesquelles le
moment d’initiation est basé essentiellement sur les valeurs de 'urée et de la créatinine sérique.
Dans I’étude faite par Josée bouchard et al. [66] le délai d’initiation de 0 a 2 jours était dans

82,7% des cas. L’initiation retardée de I'EER est souvent décrites dans les pays émergents.

5.2. Nombre et durée des séances d’EER

Dans notre étude le nombre des séances réalisées chez les patients était d’'une médiane
de 2 séances avec des extrémes allant d’une séance a 9 séances. La durée moyenne des séances
était inférieure 4h. Ce qui concorde avec I'étude réalisée par Sankarasubbaiyan et al. [67], le
nombre de séances de dialyse total était de 525 séances, dont 61% des séances étaient d’une
durée inférieure de 4h, et 83 séances (15,9%) se sont poursuivies de 4 a 6 h, 118 séances
(22,5%) ont persisté pendant plus de 6 h, et environ 30% des traitements de dialyse ont été
effectués sur des jours consécutifs. De méme pour Arthur kwizera et al. [68], le nhombre total
des séances était de 192, dont 61,2% des séances étaient d’une durée inférieure a 4h et 17,3%

de 4 a 6h et une durée supérieure a 6h était de 22,5%.

5.3. Surface de la membrane d’échange

Une hémodialyse réalisée avec des membranes non biocompatibles peut entrainer une
activation des médiateurs de I'inflammation notamment celle du complément, cytokines et des
polynucléaires neutrophiles.

Des études animales montrent que les polynucléaires neutrophiles activés suite aux
membranes non biocompatibles se déposent également dans les reins et sont donc

responsables de lésions locales [199]. Toujours dans des modeles expérimentaux animaux, il
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n’existe pas de lien entre le type de membrane utilisée et la récupération de la fonction rénale
[200,201]. Chez I'homme, les résultats de la littérature sont contradictoires. Dans deux études
anciennes [202,203], l'utilisation de membranes en cuprophane (non biocompatibles) est
associée a une durée plus prolongée d’oligurie, a une moindre récupération de la fonction
rénale et parfois a une mortalité plus importante. Une troisieme étude reprenant les patients
d’un précédent travail et incluant des patients médicaux, retrouvait aussi une différence
significative en termes de mortalité globale selon le caractéere biocompatible ou non des
membranes utilisées [203-204]. Cette différence disparaissait quand I'analyse était réalisée
selon le caractére médical ou chirurgical des patients. Dans une étude prospective, randomisée,
multicentrique, Himmelfarb et al. montrent également un bénéfice a I'utilisation de membranes
biocompatibles en termes de mortalité ou de récupération de la fonction rénale [205]. Un travail
plus récent, moins contestable sur le plan méthodologique ne retrouve pas d’avantage en faveur
des membranes biocompatibles [206]. Ces données sont confirmées par deux méta-analyses
publiées en 2002 et 2005, colligeant neuf études de mortalité incluant 1062 patients et qui
retrouvent I’absence d’impact sur la mortalité des membranes biocompatibles comparées aux
membranes non biocompatibles [207,208]. Actuellement, il n'y a pas d’avantage démontré en
faveur de l'utilisation de membranes biocompatibles lors de I’épuration séquentielle au cours
des IRA. Les résultats contradictoires s’expliquent par des différences dans la nature des
travaux ainsi que par les nombreuses limitations méthodologiques [66].

Cependant malgré ces contradictions, il y a eu une amélioration de la biocompatibilité
des membranes de dialyse ces dernieéres années. Cette biocompatibilité est essentielle chez les
patients de réanimation, principalement ceux en état septique.

Dans notre étude la membrane utilisée était une membrane en Polysulfone, définit

comme biocompatible.
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5.4. Voie d’abord

Les complications majeures liées aux cathéters d’épuration extrarénale sont : la
thrombose veineuse retrouvée essentiellement avec la voie sous claviere, la dysfonction du
cathéter qui peut réduire I'efficacité de I’épuration extrarénale, et les infections liées aux
cathéters qui sont associées a une morbidité importante.

Deux essais randomisés francais se sont intéressés spécifiqguement a ces complications
en comparant les voies d’abord pour I'épuration extrarénale en urgence. Le premier portant sur
736 patients a montré qu’il n’y avait pas de différence entre la voie fémorale et la voie jugulaire
en termes de dysfonction de cathéter [209]. Une analyse de sous-groupe soulignait le plus
grand nombre de dysfonction de cathéters jugulaires gauches (du fait du trajet en S) en
comparaison des cathéters fémoraux. Le second essai portant sur 750 patients ne retrouvait pas
de différence en termes d’infection ou de colonisation (aprés ablation de cathéter) entre la voie
jugulaire et fémorale, sauf dans le sous-groupe de patients obéses avec un indice de masse
corporelle supérieur a 29, pour lesquels le risque était significativement augmenté en voie
fémorale [210]. Les hématomes étaient plus fréquents dans le groupe jugulaire. Par conséquent,
les recommandations de la SRLF ne tranchent pas sur la voie d’abord a favoriser en premiére
intention [211]. Les recommandations KDIGO (2012) préconisent quant a elles de favoriser la
voie jugulaire droite, en particulier parce que le débit sanguin est optimal sur ce site d’insertion
[212]. On peut considérer aujourd’hui que les deux sites (jugulaire et fémoral) sont acceptables
et que le choix est en fonction des caractéristiques du patient : I'indice de masse corporel. Si
greffe rénale envisagée il faut éviter la voie fémorale pour éviter la sténose de la veine iliaque.
Le risque par définition plus important de pneumothorax en cas de voie jugulaire. Pour des
raisons purement pratiques, la voie fémorale est souvent favorisée dans les situations
d’urgences vitales. Lorsque ce site d’insertion est choisi, il faut utiliser des cathéters de
diametre supérieur a 12 F et de longueur supérieure ou égale a 24 cm afin de limiter les

dysfonctionnements [211]. Enfin quel que soit le site d’insertion choisi, il est désormais reconnu
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que la pose du cathéter d’épuration extrarénale doit se faire sous guidage échographique
[213,164].
Ce qui concorde bien avec les résultats de notre étude ou les sites d’insertion du

cathéter étaient principalement jugulaire.

5.5. Débit de la pompe a sang et volume de I"ultra-filtrat

Dans notre étude, le débit de la pompe a sang au cours des séances était en moyenne de
282 ml/min = 25 ml/min. Le volume de 'ultra-filtrat était en moyenne de 802 ml = 710 ml. Ce
qui concorde peu avec I’étude de Sankarasubbaiyan et al. [67], ou le débit de la pompe a sang
était plus faible de 191,8 ml/min + 35,2 ml/min. Alors que le volume de l'ultra-filtrat était de
242 ml/h + 279,3 ml/h. Ainsi pour I’étude d’Arthur kwizera et al. [68], on retrouve un débit de
la pompe a sang en moyenne de 264,5 ml/min = 42,5 ml/min, et un volume de I'ultra-filtrat en
moyenne de 242 ml/h + 27 ml/h. Dans ces deux études le volume de l'ultra-filtrat était
beaucoup plus faible par rapport a celui retrouvé dans notre étude, cela peut étre di

essentiellement a la différence des indications d’initiation de I’'EER.

5.6. Gestion de I'anticoagulation

Historiquement afin de prévenir la coagulation des circuits de I'EER, I’'héparine est I'agent
de choix. Néanmoins, son utilisation a des effets indésirables connus, notamment les
hémorragies et les thrombopénies. Ainsi, I'anticoagulation régionale a émergé récemment au
citrate qui est un chélatant de calcium ionisé qui empéche la coagulation lorsqu’il est inférieur a
0,35 mmol/l. Cette anticoagulation régionale au citrate quand elle est mal réalisée, peut avoir
des risques notamment : une hypocalcémie ou hypercalcémie, un déséquilibre acido-basique,
une hypernatrémie et une hypomagnésémie. Ce qui nécessite une surveillance rapprochée avec
des protocoles prédéfinis.

Cependant, l'insuffisance hépatique sévere, les états de choc et de défaillance
multiviscérale, ainsi que les situations cliniques ou il existe une dysfonction mitochondriale

(exemple de l'intoxication a la metformine), sont classiquement retenus comme des contre-
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indications au citrate [10]. Il convient de signaler que I'intérét de I'anticoagulation régionale au
citrate pour réduire le risque hémorragique est démontré essentiellement pour les techniques
continues qui nécessitent par définition des anticoagulations longues. Alors que pour les
patients en hémodialyse intermittente, les héparines (de bas poids moléculaire ou bien non
fractionnée) restent le « gold standard » et semblent équivalentes en termes d’efficacité et de
tolérance [214]. De plus, en hémodialyse intermittente du fait de la brieveté des séances, il est
possible de n’utiliser aucune anticoagulation (en associant ou non a des rincages périodiques du
circuit dont l'utilité n’est pas démontrée) chez les patients a fort risque hémorragique,
conformément aux recommandations de la SRLF [211,164].

Ce qui concorde bien avec I'anticoagulation réalisée dans notre étude ou la majorité des
patients ont recu un anticoagulant au cours de la séance d’EER a base de I’héparine bas poids
moléculaire. Ainsi pour les autres études faites par Sankarasubbaiyan et al. [67] et Arthur

kwizera et al. [68].

5.7. Complications survenues au cours des séances d’hémodialyse

L’avantage potentiel de I'EER est neutralisé par une augmentation des effets secondaires.
Par rapport au rein naturel, le rein artificiel ne remplace en effet que partiellement la fonction
excrétoire. De plus, 'EER ne permet pas une régulation de la pression artérielle, une fonction
rénale métabolique et endocrinienne, et ne corrige pas les conséquences de I'AKI sur le systeme
immunitaire et le dysfonctionnement d’organes. L'EER a également des effets secondaires
potentiels liés a I'élimination aveugle des deux «bons» (médicaments, antibiotiques..) et
«mauvais» solutés. Elle peut aussi induire une hypotension des troubles électrolytiques, et
exposer a des complications liées a la membrane utilisée, a I'insertion du cathéter de dialyse et
a I’anticoagulation du circuit [211].

L’hypotension artérielle en cours de dialyse reste un probléeme majeur en réanimation.
Elle peut concerner jusqu’a 50 % des séances chez certains patients en défaillance

multiviscérale. Non seulement elle diminue la dose de dialyse en faisant interrompre
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prématurément une séance, mais elle aggrave I’état du patient, notamment avec la persistance
d’une I’hypoperfusion rénale aboutissant a la pérennisation de I'IRA. Ces hypotensions
survenant en cours de séance sont expliquées a la fois par les variations volémiques (spoliation
sanguine en début de séance et perte de poids programmée), par les variations brutales
d’osmolalité plasmatique par fluctuation du sodium et d’urée, et par les modifications de la
réactivité vasculaire. Sur le plan hémodynamique, on sait que I’hémofiltration est mieux tolérée
que I’HDI [215]. Cependant, malgré la « mauvaise presse » de I’HDI, plusieurs adaptations a la
réanimation permettent de réduire I’incidence des hypotensions per dialytiques. En effet, I’étude
de Shorgen souligne le besoin d’adapter les prescriptions de la dialyse pour les patients
instables: augmentation de la conductivité du bain de dialyse, diminution de I'ultrafiltration
horaire en allongeant le temps de dialyse, branchement isovolémique, tampon bicarbonate,
diminution de la température du dialysat [216]. On constate une diminution de I'incidence de
I’hypotension artérielle perdialytique de 30 a 20 % avec ces prescriptions d’HDI optimisées. Par
ailleurs, les deux études randomisées comparant hémofiltration continue et hémodialyse
intermittente n’ont pas retrouvé de différence significative en termes de tolérance
hémodynamique [217,218,219]. Ainsi, une méta-analyse de la revue Cochrane s’appuyant sur
15 études (1550 patients) a confirmé que le choix de la modalité (continue ou intermittente)
n'influence pas le nombre d’hypotensions au cours des séances [174,164].

La principale complication survenue dans notre étude au cours des séances de I’EER était
I’lhypotension artérielle retrouvée chez 43% des patients, suivie des troubles du rythme cardiaque.
Ce qui concorde peu avec les études réalisées par Sankarasubbaiyan et al. [67] et Arthur kwizera et
al. [68].qui trouvent que le caractere rétrospectif de I'étude limitait la recherche des effets
indésirables importants, y compris I'apparition de nouvelles infections sur catheter d’EER, les
saignements majeurs et les arythmies cardiaques transitoires. Ainsi, la mauvaise tolérance
hémodynamique de I'EER était un probléme commun pour les patients en soins intensifs, et une
hypotension est survenue dans 12,7% des séances d’EER pour la premiére étude et dans 22,3% pour

la deuxieme. Aucun arrét cardiaque n’est survenu pendant la période d’étude.
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IX. Données évolutives

1. Récupération de la fonction rénale

Les définitions de la récupération de la fonction rénale sont mal connues. Bien que
I’évaluation de la fonction rénale se base sur les valeurs de la créatinine a la sortie de la
réanimation, ce qui surestime la récupération de la fonction rénale, d’autant plus que le séjour
en réanimation est prolongé [220]. Ce qui est expliqué selon les auteurs par la perte de la
masse musculaire au cours de I’hospitalisation. Les Recommandations Formalisées d’Experts
SFAR-SRLF proposent de définir la non récupération de la fonction rénale par une augmentation
de la créatinine sérique de plus de 25% de la valeur de base [221]. Ainsi L’évaluation de la

récupération de la fonction rénale doit reposer sur un faisceau d’arguments.

2. Evolution et pronostic a long terme

Les survivants d'AKI ont un risque plus élevé de complications a long terme, y compris le
développement d'un rein chronique (IRC) et la dépendance a la dialyse, les complications
cardiovasculaires et la mortalité prématurée. Néanmoins, la dysfonction rénale est mal
documentée a la sortie des soins intensifs et le suivi néphrologique est peu fréquent [222, 223].
Plusieurs preuves suggérent que les conséquences d'un épisode d'AKI ne se limitent pas a
I'hospitalisation aigué. En effet, plusieurs essais d'observation, principalement basés sur
I’analyse des bases de données, ont montré une association d'AKI avec la mortalité a long terme
et a un risque accru de progression vers I'IRC et le besoin d’EER chronique [224]. Les données
expérimentales ont établi une base physiopathologique pour le lien AKI-CKD (dysfonction
rénale chronique) [225]. Alors que l'association a court terme entre AKI et la mortalité
hospitaliere est bien connue, l'association entre I'AKI et les résultats défavorables a long terme

est maintenant de plus en plus apprécié [226]. Le Développement de CKD sous-tend cette
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association car elle est fortement associée avec un risque accru de décés [227]. Cependant,
I’évaluation de dysfonction rénale a long terme et le risque de CKD progressif aprés AKI peut
étre tres difficile [123].

Bien que le pronostic a long terme soit mal connu, il est bien évident qu’il existe une
surmortalité au décours de I’épisode de I'IRA. La mortalité a six mois varie de 10 a 23 % et
atteint 19 % a un an [228,176,229]. Le pronostic a trois et cing ans est trés difficile a évaluer, les
études étant trés peu nombreuses et le nombre de patients peu important. Alors que Gopal et
al. observent que 32 % des survivants sont décédés a 2,8 ans et que les chances de survie a cing
ans sont évaluées a 50 % par Morgera et al. [230,228]. Korkeila et al. rapportent une
surmortalité de 20 % a cinq ans [176]. L'importance de la maladie initiale semble expliquer la
différence de mortalité. Frost et al. évaluent a 52 % le taux de survie des patients médicaux et a
28 % seulement celui des patients chirurgicaux [230]. Le pronostic néphrologique a long terme
est globalement satisfaisant mais semble dépendre des Iésions rénales responsables de I'IRA.
Alors que Chertow et al. rapportent que 33 % des survivants nécessitent un traitement par
hémodialyse chronique, la majorité des auteurs retrouvent une guérison voisine de 90% [231].
Chapman et al., dans une série de 850 survivants, observent dans les années 1970 un taux de
guérison compléte de 90%; 4% seulement des patients nécessitant la poursuite du traitement de
suppléance rénale [232]. La nécessité de poursuivre les épurations extrarénales au long cours
varie en fonction de I’age des patients et de la néphropathie: voisine de 5 %, elle atteint 16 %
chez les patients agés [33,233,22].

Ympa et al. dans une revue systématique, ont montré que la mortalité associée a I’AKI
n'a montré aucune amélioration pendant plusieurs décennies [234]. Cependant, leur étude est
sujette a des biais, et limitée par la seule déclaration de la mortalité brute. Une autre étude
réalisée en 2007 a I’Australie a démontrée qu’au cours de la derniere décennie la mortalité
associée a AKI a baissé, une fois les covariables sont ajustées [124]. Ainsi selon la méme étude
cette baisse de mortalité s'est produite malgré les changements dans le profil clinique et les

caractéristiques des patients gravement malades avec AKI [235,236,123].
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Schneider et al. ont déclaré qu’«il semble peu probable qu'une application plus large de
I’EER aurait un impact significatif sur la mortalité » [170,168].

Dans notre étude le taux de mortalité était de 71% soit 30 malades. Et la durée de séjour
médiane était de 6 jours. Ainsi dans I’étude réalisée par Arthur kwizera et al. [68], et celle faite
par Sankarasubbaiyan et al. [67], retrouvent que la mortalité chez les patients traités par I'EER
était associée a un dysfonctionnement organique et a une comorbidité, et elle était de 52% dans
la premiere étude et de 50 a 60% pour la deuxiéme. Bien que cette derniere suggere qu’il était
possible que les patients chez qui une EER est initiée pouvaient survivre méme sans EER. Josée
bouchard et al. [66] rapportent également que la récupération rénale a été récemment associée
a une mortalité ou (dysfonction rénale chronique) CKD plus faible apres la sortie [237]. Ainsi
gu’au cours des derniéres années, plusieurs études ont porté sur la relation entre la gravité et la
durée de I'AKI et retrouvent qu’un AKI plus sévere a été associé a une CKD a long terme
[238,239]. Brown et al. ont indiqué qu'a long terme la mortalité était proportionnelle a la durée
d’AKI indépendamment de sa gravité [240]. Bien qu’il n’existe pas de définitions standards de la
récupération rénale, dans leur étude Josée bouchard et al. [66] sont basé sur I'indépendance a la
dialyse, et trouvent que les patients des pays émergents étaient moins susceptibles d'atteindre
une récupération rénale. Parmi les survivants, 19% des patients des pays émergents étaient
dépendants de la dialyse a leur sortie de I'hdpital. A la suite des tests d’interaction, les facteurs
de risque d’absence de la récupération rénale a la sortie était légerement différente entre les
pays développés et émergents. La ventilation mécanique était associée a une meilleure
récupération rénale selon leur définition. Selon la méme étude le taux de mortalité retrouvé était
de 27% pour les pays développés et 18% pour les pays émergents. Et la durée de séjour en
réanimation était en médiane de 5 jours [2 jours-9 jours] pour les pays développés et 6 jours
[2,5 jours—10 jours] pour les émergents. Ce qui concorde avec les résultats de notre étude en
termes de durée de séjour en réanimation. Le taux de mortalité était un peu plus élevé dans
notre étude, cela peut étre di a I’age des patients, la fonction rénale de base et les indications a

la dialyse.
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Un « Acute Kidney Injury » (AKI), est une entité dans laquelle s'integre la majorité des
insuffisances rénales aigués en réanimation, définie comme «syndrome clinico-biologique»
englobant toute défaillance rénale aigué. L’AKI représente une complication fréquente chez les
patients hospitalisés en unité de soins intensifs, et peut modifier leur pronostic, et étre

responsable d’un taux de mortalité élevé.

La sévérité de ’AKI est déterminée par la classification KDIGO, qui représente la synthése
de deux classifications : RIFLE et AKIN. Depuis, plusieurs études ont été réalisées pour mieux
connaitre les facteurs de risques, ainsi que les différentes thérapeutiques liées a cette

défaillance, afin de diminuer sa morbi-mortalité.

Cette étude réalisée en réanimation, chez des patients ayant un age avancé et des
pathologies graves, a montré une mortalité élevée. L’HDI était la modalité principale d’EER
utilisée. Le sepsis était le facteur indépendamment associée a la mortalité des patients en IRA

ayant eu une EER.

Bien que I’épuration extra-rénale puisse avoir des complications, ainsi que des effets
indésirables, elle reste la pierre angulaire de la prise en charge de I’AKI. Des études prospectives
multicentriques marocaines sont nécessaires pour préciser le pronostic des patients en IRA
admis en réanimation, ainsi que les modalités d’EER utilisées au Maroc. L’acquisition de
générateurs d’EER continue (hémofiltration) et I'amélioration des techniques d’HDI, constituent

des perspectives futures susceptibles de réduire la mortalité de ces patients.
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Annexe 1: fiche de recueil

Fiche d’exploitation : Caractéristiques et devenir des patients traités par
hémodialyse intermittente pour insuffisance rénale aigué
en réanimation

Motif d’admission en REA :
ATCDS :- Médicaux : diabete /HTA/ Cardiopathie/ maladie rénale préexistante/autres,
préciser :
- Chirurgicaux :
-Familiaux :
- trt médical chronique :
SCORES DE GRAVITE (premiéres 24 H) : APACHE2=.............. SOFA= ...............
ETAT DU PATIENT AVANT LA PREMIERE SEANCE D’EER :
T .. TA ... mmhg FCir, b/min  FR.................. cycles/min
Diurése : ......ooooviiiiin ml/heure
dOConscience : normale / altérée Glasgow =......... /
O Sédation (midazolam, fentanyl, Sufentanyl,propofol) 0O cedéme pulmonaire

Ocedéme de membres OVentilation artificielle
ODrogues inotrope / vasopressives:Noradrénaline / Adrénaline/ Dobutamine/Autres
TRAITEMENTS: Antibiotiques :

Apports hydroélectrolytiques :............. / prophylaxie thrombose:..................................
Nutrition entérale / parentérale............................... JAUtres:..................

BILAN BIOLOGIQUE AVANT L’EER :
Hémogramme : HB:............ g/dl GB:.......... elt/l Lymphocytes:..............
Neutrophiles:..........
PLg:............ elt/mm3 CRP:......... mg/| Procalcitonine :..........
Bilirubine Totale............... Conjuguée........... ASAT:............... ALAT:................
Coagulation : taux de prothrombin
Bilan rénal : urée :......... mmol/l créat :............. pmol/I
lonogramme : NA+......... meq/l k+ :...... meq/l glycémie :....... g/l HCO3-
meq/| protides :....... Albumine.......
Gazdusang:pH:............ [oF: 10 pCO2 toeveene. SAO; :.........
HCO3-: ..o, Base excess :.....
Lactates : ............. mmol/l Calcémie :................ Phosphorémie :...................
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facteurs de risque de I'IRA :
O Hypovolémie (origine :............. ) O Sepsis (si oui origine présumée : ................ )
O Etat de choc (septique, cardiogénique, hémorragique)
O autres causes de bas débit cardiaque : insuffisance cardiaque,... o Cirrhose

O Administration récente de produits néphrotoxiques : aminosides, produits de contraste,
AINS, chimiothérapie Otraumatisme ou rhabdomyolyse
Ocontexte d’obstruction voies urinaires 0O syndrome du compartiment abdominal

Mesures thérapeutiques avant L’EER : remplissage vasculaire / Diurétiques / Alcalinisation /
B2 Mimétiques / Insulinothérapie / Kayexalate / transfusion CG / CP / PFC
Préciser : ex diurétiques :type et dose : (Lasilix 60 mg/6H)

StadeKDIGO : ........cccenenn..

Indication de I’EER :
Anurie (durée : ............ H) Hyperkaliémie Acidose métabolique surcharge : cedéme
pulmonaire  Autres:...

Voie d’abord : Jugulaire : Droit / Gauche O Fémorale : Droit / Gauche O FAV KT de dialyse :

Nombres de séances totales :.................... Délai admission - EER :................. jours
Séancen’:...... heure de réalisation.... Séancen’:...... heure de réalisation....

Surface membrane:.................... Surface membrane:....................

Débit de la pompe a sang (ml/min) :............ Débit de la pompe a sang (ml/min) :...............
Ultra filtrat (ml/h) ©.................. Ultra filtrat (ml/h) @..................

Réglages : Température :......... / Na +........ / | Réglages : Température :......... / Na +........ /
bicar :.... bicar :....

Anticoagulant :HNF / HBM / Autres :.......... Anticoagulant :HNF / HBM / Autres :................
Durée de laséance :..................... Durée de laséance :.....................
Complications : Hypotension arrét de la Complications : Hypotension arrét de la

séance. Autres :............... séance. Autres :...............

Bilan post-dialyse : urée créat Bilan post-dialyse : urée créat

Na+ /K+ /Cl- / HCO3- Na+ /K+ /Cl- / HCO3-

Arrét de I'EER : Décés / Récupération fonction rénale (Diurése :..../ Créatinine
Evolution: Décés Survie durée de séjour :........ Récupération de la fonction rénale IRT....

Transfert vers un autre service .....
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Annexe 2: Score APACHE?2

Physiologic
ysio 08 | o +2 +1 0 +1 +2 +3 +
Variable
Temperature -
P i =41 30-40.0 38.5-38.0 | 36384 | 34350 | 32350 | s0slo <100
rectal °C)
Mean Arterial i _ i
=160 130-150 | 110-120 0-100 50-60 £40
Pressure (mm He)
Heart Rate =180 140-170 | 110-130 T0-100 55-60 40-54 £30
ERespiratory Rate
{nomventilated or 250 3540 1534 12-24 10-11 60 =5
vantilatad)
GI!EEE“:;“‘“ a| 2500 | 350490 | 200-340 <200
2 Fily > 0, 5uza A-aD0y
b =70 61-70 35-60 =55
b FiQs < 0,5 uza Paly
Arterial pH 1.7 T.6-7.60 7.5-7.50 | 7.33-T40 7.25-7.32 | 71574 | =713
Se Sodium =180 160-170 | 155-150 | 150-154 | 130-140 120-120 | 111-119 £110
{mmol/T)
Serum Potassium | 5-6.9 555, 3554 | 354 | 252 =25
{mmol/1)
Serum Creatinine
{mg/dl, Double point 233 234 | L5190 0614 <06
soof2 for acute femal
failurs)
Hematocrit ¢34 =60 50-50.0 | 46400 30450 20209 <10
White Blood i
) =40 10-30.0 15-10.0 3-14.0 120 =1
Count (in 1000/mm®)
Glasgow-Coma- o
Soore = 15 minues acteal GC5
Scale (G5
Serum HCOy
{venous, mmell, use if oo =51 41-51.0 3240.0 12319 18-21.0 15-17.0 =135
ABGED
A = Total Acute
Physiology Score | Sumof the 12 individusl varisbls points
APS
B = Age Points C = Chronic Health Points
£44 vasrs 0 points . . . . .
: Fe If the patient has a history of severs organ system msufficiency or is
45-54 waars 2points | . . .
N L mmunocormpromised assign points as follows:
55-64 waars 3 pointz
65-74 yaars 5 points a For nonoparative of smargency postoperative patisnts — 5 points
b. For alactive postoperstive patisnts — 2 points
275 yoars & points

APACHE II Score = Sum of A (APS points) + B (Age points) + C (Chronic Health points)
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Annexe 3: SOFA score

System Score
0 | 2 3 4
Respiration
PaO. /A0, mmHg =400 (53.3) <400 (53.3) <300 (40) <200 (26.7) with <100 (13.3) with
{kPa) respiratory support respiratory support
Coagulation
Platelecs, > 102 pL-' =150 < | 50 <100 <50 <20
Liver
Bilirubin, mg dL-' < 1.2 (20) 1.2-1.9(20-32)  2.0-59(33-101) 6.0-11.9 (102-204) =120 (204)
{pmal L")
Cardiovascular MAP =70 mmHg MAP<70mmHg Dopamine<5or Dopamine5.1=15 Dopamine > 15 or

Central Mervous System (CNS)
Glasgow Coma Scale 15

score?

Renal

Creatinine, mgdL™ < 1.2 {110}
{pmol L")

Urine output, mL

per day

13-14

1.2-1.9 (110-
170)

dobutamine (any
dose)?

10-12

2.0-34 (171-
299)

or epinephrine = 0.1
or norepinephrine = 0,17

9

3.5-4.9 (300-440)

<500

epinephrine > 0.1
or norepinephrine > 0.1

<k

>5.0 (440)

<200

FIOy: fraction of inspired oxygen; MAP: mean arterial pressure; PaOy,; partial pressure of oxygen.
Catecholamine doses are given as pgkg™' min™! for at least | h,
*Glasgow Coma Scale scores range from 3 to 15; higher score indicates better neurclogical function.
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Résumé

Introduction : L’insuffisance rénale aigué, est une défaillance d’organe fréquente en
milieu de réanimation, associée a une mortalité élevée. L’EER (épuration extra-rénale) reste la
pierre angulaire de la prise en charge de I’AKI. Le choix de la technique et ses caractéristiques,
peuvent impacter le devenir de ces patients, en terme de mortalité, de morbidité, et de qualité
de vie. L’objectif de cette étude était de décrire les caractéristiques des procédures d’EER,
réalisées chez les patients en insuffisance rénale aigué en réanimation, et analyser les facteurs
pronostiques chez ces patients.

Patients et méthodes : Il s’agit d’une étude rétrospective, réalisée au service de
réanimation médico-chirurgicale polyvalente, de I’'hopital militaire Avicenne de Marrakech, sur
une durée de 3 ans. Nous avons inclus tous les patients agés de 18 ans ou plus, admis en
réanimation qui ont présenté au cours de leur hospitalisation une insuffisance rénale aigué (IRA)
et qui ont nécessité une épuration extrarénale (EER). Ont été exclus, les patients en Insuffisance
rénale chronique terminale (IRCT) arrivés au stade de I'EER, les patients en insuffisance rénale
aigue obstructive, ainsi que ceux ayant eu l'indication d’une EER mais qui sont décédés avant la
réalisation de cette derniere.

Résultats : Notre étude a inclus 42 patients. Ces patients avaient un age moyen de 69
ans avec une prédominance masculine, et un sex-ratio (H/F) de 3,2. Le sepsis et les états de
choc, étaient les motifs d’admission les plus fréquents. Ces patients avaient de lourdes
comorbidités, principalement, I’hypertension artérielle et le diabéte. Ces patients avaient
également des scores de gravité élevés. Plus de la moitié des malades ont nécessité I'utilisation
de support inotropes/vasoactives, ainsi qu’une mise sous ventilation artificielle. Les anomalies
biologiques les plus frappantes étaient I’anémie (prévalence 86%), I’hyponatrémie (prévalence
45%), I’hyperkaliémie retrouvée chez 60% des patients, et I'acidose métabolique retrouvée chez
plus que la moitié des malades. Le syndrome inflammatoire ainsi que I'altération de la fonction

rénale étaient retrouvés chez la majorité des patients. Les facteurs de risque de survenue de
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I'insuffisance rénale aigué les plus importants étaient le sepsis, les états de choc et le contexte
péri-opératoire. Une correction de I'hypovolémie, une administration de diurétiques, une
correction de [I'acidose métabolique et de [I’hyperkaliémie, ainsi qu’une prophylaxie
thromboembolique a base d’héparine bas poids moléculaire, ont été les mesures thérapeutiques
réalisées chez ces patients avant l'initiation de I’EER. La majorité de ces patients étaient d’un
stade KDIGO 3. Les indications de I’EER étaient dominées par l'anurie. La technique d’EER
utilisée était I’hnémodialyse intermittente qui était réalisée d’une facon exclusive. Le délai entre
I’ladmission et I'initiation de I’EER était court d’une médiane de 1 jour, ainsi que le nombre des
séances était d’une médiane de 2 séances. La majorité des séances étaient réalisées par une
voie d’abord centrale, le plus souvent jugulaire. Les surfaces membranaires d’échange étaient
des petites surfaces au début puis elles ont augmenté au fur et a mesure des séances de
dialyse. Le volume de l'ultra-filtrat était bas au cours des premiéres séances puis a augmenté
progressivement, de méme que la durée des séances qui était courte au début et qui a
augmenté par la suite en fonction des séances. La principale complication survenue au cours
des séances d’hémodialyse était I’hypotension artérielle et les troubles du rythme cardiaque. La
mortalité dans cette étude était tres importante de I'ordre de 71%, et la durée de séjour était en
médiane de 6 jours.

Les facteurs de risque de mortalité retrouvés dans notre étude étaient : La mise sous
drogues inotropes/vasoactives, L’absence de prophylaxie thromboembolique, La présence d’une
hyponatrémie, Le dysfonctionnement hépatique, un score SOFA supérieur a 6. L’insulinothérapie
était retrouvée comme facteur de réduction de la mortalité. Le sepsis était le facteur
indépendamment associé a la mortalité en analyse multivariée.

Conclusion : Bien que plusieurs avancées aient été réalisées, le pronostic de I'IRA en
réanimation reste sévere, d’autant plus qu’une EER est initiée. Une amélioration de la prise en
charge médicale de ces patients, ainsi que des techniques de suppléance rénale sont

nécessaires pour améliorer le pronostic de ces patients.
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Abstract

Introduction : Acute renal failure is a common organ failure in intensive care units,
associated with a high death rate. The main purpose of the KDIGO classification was to
standardize the definition of AKI as well as to determine its severity. Since then, several studies
have been carried out to study the risk factors, prognostic factors, and different treatments, in
order to better control the morbidity and mortality of this pathology, but without satisfactory
results. The RRT remains the cornerstone of AKI management. The choice of technique and its
characteristics can impact the future of these patients, in terms of mortality, morbidity, and life
quality in the short and long term. Based on this, our study was conducted to describe the
characteristics of intermittent hemodialysis procedures performed on patients with acute renal
failure in intensive care units, and to analyze the prognostic factors.

Patients and methods: This is a retrospective study, carried out in the multipurpose
medico-surgical intensive care unit of the Avicenne military hospital in Marrakech, over a period
of 4 years extending from January 2017 to 2020. We included all the patients aged 18 years or
over, admitted to intensive care who presented during their hospitalization with acute renal
failure (AKI) and who required extrarenal purification. While excluding those with final stage
chronic renal disease who have reached the RRT stage, patients with acute obstructive renal
failure, as well as those who have had the indication of a RRT but who died before it realisation.

Results: Our study included 42 patients. These patients had a mean age of 69 years with
a predominance of men, and a sex ratio (M / F) of 3.2. Sepsis and shock were the most common
reasons for admission. These patients had serious comorbidities, primarily high blood pressure,
kidney disease and diabetes. These patients also had high severity scores. Almost half of these
patients required the use of inotropic / vasoactive drugs, as well as artificial ventilation, which
was initiated in 62% of patients. The most striking laboratory abnormalities were, the frequency
of anemia which was 86%, hyponatremia which was 45%, hyperkalaemia found in 60% of patients

and metabolic acidosis found in more than half of them, inflammatory syndrome as well as
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impaired renal function were found in the majority of cases. The most important risk factors for
developing acute renal failure were sepsis, shock and the perioperative setting. Corrections of
hypovolaemia, administration of diuretics, correction of metabolic acidosis and hyperkalemia, as
well as low molecular weight heparin in thromboembolism prophylaxis were the therapeutic
measures performed. Before the initiation of the RRT, the majority of these patients were KDIGO
3. The indications for RRT were dominated by anuria. The RRT technique used was intermittent
hemodialysis (IH), which was performed exclusively. The time between admission and initiation
of IH was short by a median of 1 day, and the number of sessions was a median of 2 sessions.
The majority of the sessions were performed through a central venous catheter, most often
jugular. The membrane exchange surfaces were small at the beginning, but then increased as
the dialysis sessions progressed. The volume of the ultrafiltrate was low during the first
sessions, then gradually increased, as was the duration of the sessions which was short at the
beginning, and which subsequently increased. The main complication that occurred during
hemodialysis sessions was low blood pressure. The percentage of mortality in our study was
71% and the length of stay was a median of 6 days.

The risk mortality factors found in our study were: The use of inotropic / vasoactive
drugs, the absence of thromboembolic prophylaxis, the presence of hyponatremia, the hepatic
dysfunction, the SOFA superior to 6. The insulin therapy was found as a mortality reduction
factor. Sepsis was found as the only risk factor significantly associated with mortality, by logistic
regression.

Conclusion: Although several advances have been made, the prognosis of AKI in
intensive care remains severe, especially since a RRT is initiated. For all these reasons, we need
to conduct deeper and more detailed studies on this subject in order to prevent, manage and

support patients who have suffered from an AKI during their stay in intensive care.
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