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Résumé

Introduction

Les procédures d’Echanges Plasmatiques (EP) consistent a réaliser, par le
moyen d’une circulation sanguine extracorporelle, une séparation des
compartiments sanguins, notamment plasmatique, et de procéder a 1’¢limination
d’agents pathogenes par le biais de la filtration du plasma, et sa substitution par
un fluide de remplacement. Ce procédé fait partie intégrante de [’arsenal
thérapeutique dont dispose le service de néphrologie du CHU Hassan II de Fes

depuis 2013.
Objectif

L’objectif de notre étude est de faire le point des activités d’échanges
plasmatiques, au sein du service de néphrologie du CHU Hassan II de Fes apres

une décennie d’activité.
Patients et méthodes

Il s’agit d’une étude rétrospective, observationnelle et descriptive allant de
janvier 2013 a janvier 2023. En nous basant des registres des échanges
plasmatiques du service de Néphrologie du CHU Hassan II de Fes, nous avons
inclus tous patients hospitalisés au sein du CHU ayant bénéficié de séances
d’échanges plasmatiques au cours de la période d’étude. Leurs dossiers ont éte
consultés et les données sociodémographiques et clinico-biologiques recueillies
sur une fiche standardisée individuelle. Les séances d’échange plasmatique par

filtration se sont déroulées sur moniteur Multifiltrate®.

Nous avons étudié les différentes indications des échanges plasmatiques
ainsi que I’évolution des patients ayant bénéficié des €changes plasmatiques.
Ensuite, nous avons recensé les limites rencontrées dans 1’exécution de ’activité

d’échanges plasmatiques afin d’y apporter des éléments d’amélioration.
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Résultats

Au cours de notre période d’étude, 383 séances d’échanges plasmatiques
ont éte réalisées dans le service, avec un nombre total de 80 patients pris en
charge. L 4ge moyen de notre population était de 36,72 + 4,24 ans, avec comme
couverture sociale le RAMED dans 70%. Les principales indications étaient
neurologiques a 85% avec une prédominance de la névrite optique. Les
indications néphrologiques représentaient 15% des cas principalement des
syndromes de Goodpasture. L’association Albumine / Plasma Frais Congelé /
Gélatine anhydre (Plasmion®) était utilisée pour la substitution dans 50% des cas.
Les cathéters fémoraux temporaires constituaient la voie d’abord a 98%. Des
complications ont été relevées dans 21% des cas, essentiellement des dysfonctions
de cathéter et la fuite de sang. Nous avons observé une amélioration clinique a la

suite des échanges plasmatiques dans 64,3%.
Conclusion

Les échanges plasmatiques restent une option thérapeutique importante lors
de poussées séveres de nombreuses maladies auto-immunes. La difficulté lice a
la disponibilité du PFC au centre de transfusion, le défaut d’approvisionnement
de la pharmacie de I’hopital en albumine récurrent depuis la période de la
pandémie du SARS-COV 2019, avaient entaché la dynamique du service vis-a-

vis de lactivité d’échanges plasmatiques.

A la vue de I’importance des échanges plasmatiques et des résultats obtenus
dans la prise en charge des patients, il importe d’établir des systemes de gestion
efficace et d’approvisionnement en consommables et en produits de substitution
afin de maintenir la continuité des soins et d’accroitre 1’activité d’échanges

plasmatiques dans notre service.
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Abstract

Introduction

Plasma Exchange (PE) procedures consist in performing, by means of
extracorporeal blood extracorporeal blood circulation, a separation of the blood
compartments, particularly plasma, and to proceed to the elimination of
pathogenic agents through filtration of the plasma, and its substitution by a
replacement fluid. This process is integral part of the therapeutic arsenal available
to the nephrology department of the CHU Hassan II University Hospital in Fez
since 2013.

Objective

The objective of our study is to review the activities of plasma exchange in
the nephrology department of the Hassan Il University Hospital of Fez after a

decade of activity.
Patients and methods

This is a retrospective, observational and descriptive study from January
2013 to January 2023. Based on the registers of plasma exchanges of the service
of Nephrology of the Hassan II University Hospital of Fez, we included all
patients hospitalized within the CHU having benefited from plasma exchange
sessions during the study period. Their files were consulted, and the
sociodemographic and clinical-biological data were collected on an individual
collected on an individual standardized form. The plasma exchange sessions by

the plasma exchange sessions were performed on a Multifiltrate® monitor.

We studied the different indications for plasma exchange as well as the
evolution of the patients who benefited from plasma exchange. Then, we have the
limits encountered in the execution of the plasma exchange activity to bring

elements of to bring elements of improvement.
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Results

During our study period, 383 plasma exchange sessions were performed in
the department, with a total number of 80 patients managed. The mean age of our
population was 36.72 + 4.24 years, with RAMED as social coverage in 70%. The
main indications were neurological (85%) with a predominance of optic neuritis.
Nephrological indications represented 15% of cases, mainly Goodpasture's
syndrome. The combination of Albumin / Fresh Frozen Plasma / Gelatin
(Plasmion®) was used for substitution in 50% of cases. Temporary femoral
catheters were used in 98% of cases. Complications were noted in 21% of cases,
mainly catheter dysfunction and blood leakage. We observed clinical

improvement following plasma exchange in 64,3%.
Conclusion

Plasma exchange remains an important therapeutic option during severe
attacks of many severe relapses of many autoimmune diseases. The difficulty
related to the availability of FFP at the transfusion center, the lack of supply of
albumin from the hospital pharmacy of albumin since the period of the SARS-
COV 2019 pandemic, had marred the dynamics of the department with respect to

plasma exchange activity.

In view of the importance of plasma exchange and the results obtained in
the importance of plasma exchange and the results obtained in the management
of patients, it is important to establish efficient management systems and supply
of consumables and substitutes to maintain continuity of care and to increase the

continuity of care and to increase plasma exchange activity in our department.
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Introduction

Les échanges plasmatiques (EP) constituent une technique d'aphérese
thérapeutique consistant en une séparation des éléments sanguins permettant
'élimination des substances pathogeénes présentes dans le plasma. L'EP a éte
initialement développé dans les années 1960 pour des applications en médecine
transfusionnelle, telles que le prélévement de plasma ou de plaquettes. Depuis, il
est devenu une pratique courante dans le traitement des maladies auto-immunes,
neurologiques et hématologiques. Dans ce contexte, les EP peuvent étre utilisés
pour €éliminer les autoanticorps ou les facteurs pathogeénes du plasma, pour réguler

le systeme immunitaire ou pour améliorer I'hémostase.

En néphrologie, les EP sont souvent utilisés au cours des traitements de
certaines pathologies auto-immunes, des microangiopathie thrombotiques et des
syndromes hémolytique et urémique. Les EP sont aussi utilisés en transplantation
lors de rejet humoral de greffe et d’allo-immunisation pré-transplantation. Le
mécanisme d'action de I'EP dans ces maladies est li¢ a la suppression des
autoanticorps, a la régulation de la charge thrombotique et a 1’¢limination des

anticorps dirigés contre les antigene HLA présents sur les cellules du donneur.

L’objectif de notre travail est de faire le point des activités d’échanges
plasmatiques, au sein du service de néphrologie du CHU Hassan II de Fes apres

une décennie.

Nous rappellerons, dans un premier temps, les principes des échanges
plasmiques, de méme que quelques indications ainsi que les complications

relatives a cette technique de traitement.

Ensuite nous décrirons les données socio-démographiques et cliniques des

patients traités par EP au cours de ces 10 années.

Nous conclurons avec des recommandations pour le devenir de 1’activité

d’EP dans le service de néphrologie du CHU Hassan II de Fes.
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1 Rappels

1.1 Aspects techniques des échanges plasmatiques

a. Préparation du patient

La préparation du patient comprend plusieurs étapes, notamment la
vérification des indications de la procédure, la préparation de la voie d’abord pour

les EP, les bilans biologiques pré-échanges plasmatiques.

L’étape de vérification de I’indication thérapeutique des EP se fait par le
staff médical devant le tableau clinique, les éléments de diagnostics et les
recommandations en vigueur. Il convient d’expliquer au patient, une fois la

decision prise, ’utilit€¢ de la procédure, les avantages et les risques (1).

Ensuite, vient la préparation de la voie d’abord nécessaire a la réalisation
des EP. Pour les patients porteurs de fistules artérioveineuses, elles seront utilisées
comme voie d’abord tel qu’utilisé en dialyse. Les cathéters veineux seront la voie
d’abord prédominante des patients n’ayant au préalable aucune voie. Ils peuvent
étre insérés dans une veine périphérique, telle que la veine fémorale, ou dans une
veine centrale, telle que la veine jugulaire interne. La pose de cathéter se fait par
le médecin ayant une formation adéquate afin de minimiser les risques de

complications (2).

Le bilan biologique pré-échange plasmatique doit étre effectue
systétmatiquement avant la procédure pour évaluer le malade. Ce bilan est
constitué d’une numération globulaire compléte, un ionogramme sanguin
complet, des tests de coagulation (taux de prothrombine, taux de céphaline active,
taux de fibrinogene), un bilan infectieux complet (sérologies, CRP, ECBU,

radiographie thoracique), une évaluation de la fonction hépatique et rénale (3).

HADJARATH DAMBABA 16



La préparation du patient reste une étape importante de 1'échange
plasmatique. Elle permet de s'assurer que la procédure est appropriée pour le

patient et de minimiser les risques de complications.
b.  Procédés et techniques des échanges plasmatiques
> Techniques d’échange plasmatique

Les échanges plasmatiques peuvent éEtre effectués selon différentes
techniques, en fonction des objectifs cliniques et de la disponibilité des
équipements. Les deux techniques les plus couramment utilisées sont la

plasmaphérese par centrifugation et la plasmapheérese par filtration.

La plasmaphérese par centrifugation implique 1'utilisation d'une machine de
plasmaphéreése qui sépare le plasma du sang en utilisant une force centrifuge. En
effet, le procédé consiste a séparer le plasma du reste des constituants sanguins,
tels que les globules rouges et les plaquettes, en utilisant une centrifugeuse (4). Le
sang qui quitte le patient par la CEC est introduit dans la centrifugeuse. Il sera
alors séparé en deux composants que sont le plasma et les cellules sanguines. Le
plasma est collecté dans une poche de collecte et remplacé par une solution de
substitution. Les cellules sanguines quant a elles sont réinjectées au patient grace
au CEC (figure 1). Cette technique peut étre effectuée de maniere intermittente

ou continue.
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2- POMPE GR
3- POMPE EXTRACTION PLASMA )
4 - POMPE SUBSTITUTION } couplées -
extract

Figure 1: Schéma model de plasmaphérése par centrifugation

La plasmaphérese par filtration (figure 2), quant a elle, utilise une
membrane pour filtrer le plasma du sang. Cette méthode est basée sur la filtration
du plasma a travers une membrane de pores spécifiques, qui permettent la
séparation des composants plasmatiques en fonction de leur taille. Ce sont des
membranes semi-perméables, dont les pores ont un diamétre compris entre 0.3 et
0.8 p. Elles retiennent I’ensemble des cellules sanguines et laisse filtrer les
protéines plasmatiques jusqu’aux poids moléculaires les plus élevés. Les
membranes utilisées sont de nature variable soit du polypropyléne, du
polysulfone, ou du polymethylmetacrylate, entre autres. Un moniteur de
surveillance de la pression transmembranaire permet de déterminer I’efficacité de
la filtration et le risque de rupture de la membrane. Un débit sanguin supérieur a
100 ml/mn est recommandé. L anticoagulant utilisé est généralement I’Héparine,
ceci d’autant plus qu’un ringage de la membrane avec du sérum hépariné doit étre
effectu¢ avant le branchement. Cette technique est souvent utilisée pour ¢liminer

les auto-anticorps chez les patients atteints de maladies auto-immunes (5). Cette

1 ——
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méthode est moins invasive et peut €tre utilisée chez les patients présentant une

coagulopathie ou une hypotension.

"yeine®

EP PAR MODULE DE FILTRATION

1- POMPE ou SAP héparine
2 - POMPE SANG
3-POMPE EXTRACTION extract
3P conrdle Preszion Transmembranairs
4P contrdle Pressioraeineuse
S-POMPE SUBSTITUTION

(Tire—h

Figure 2: Schéma modéle de plasmaphérése par filtration

D'autres techniques d'échanges plasmatiques moins courantes incluent la

plasmaphérese par adsorption et la plasmaphérese par immunoadsorption.

La plasmaphérése par adsorption implique l'utilisation de colonnes
contenant des résines ou des billes spécifiques qui se lient sélectivement a des
substances cibles dans le plasma. Le plasma est passé a travers les colonnes et les
substances cibles sont adsorbées sur les résines ou les billes, tandis que les autres
composants plasmatiques sont retournes au patient. Cette technique est souvent
utilisée pour €éliminer les anticorps chez les patients atteints de maladies auto-
immunes ou pour ¢liminer les toxines chez les patients atteints d'insuffisance

hépatique (6).

Enfin, la plasmaphérése immunoadsorption est une technique de

plasmaphérése a adsorption qui utilise des colonnes spécifiques pour éliminer
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sélectivement les anticorps pathogenes. Cette technique est souvent utilisée pour
traiter les patients atteints de maladies auto-immunes, telles que la myasthénie
grave et le syndrome de Guillain-Barr€, ainsi que pour traiter les patients atteints

de rejet aigu d'organe (7).

1 ——
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Tableau I: Comparatif plasmaphérése par centrifugation et plasmaphérese par

filtration

Elément de
comparaison
Voie d'abord
Anticoagulation
Qualité de
I'épuration
Qualité
d'extraction de

plasma

Ergonomie

Coiit

Inconvénients

Avantages

HADJARATH DAMBABA

Plasmaphéreése par
filtration

Veine périphérique/
Veine centrale
Héparine

Epuration sélective des
protéines de haut poids
moléculaire
Récupération éleveée de

plasma de haute qualité

Facile a utiliser et a

automatiser

Cott initial élevé en
raison de l'utilisation de

filtres spéciaux

Risque de colmatage des
filtres

Epuration sélective,
récuperation ¢leveée de

plasma de haute qualité

Plasmaphéreése par
centrifugation

Veine périphérique

Citrate de sodium
Epuration non-sélective de tous

les composants plasmatiques

Récupération de plasma de
qualité moindre avec une
quantité variable de cellules
sanguines

Nécessite une formation
spécifique et une manipulation
manuelle

Cot initial faible, mais peut étre
plus élevé a long terme en raison
de l'achat régulier de tubes de
centrifugation

Risque de contamination croisée
entre les tubes de centrifugation
Procédure simple, moins

couteuse

21
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Tableau II: Comparatif entre les différents modéles de machines d’hémofiltration

Marque/Modele

Multifiltrate

(Fresenius)

Hemoflow®
System

(Fresenius)

Prismaflex®

System (Baxter)

Aquarius®
System (Nikkiso)

Prismocit®

System (Baxter)

Caractéristiques

- Technologie de filtration
haute performance avec un
débit de traitement allant
jusqu'a 5000 ml/h

- Controle précis de
l'anticoagulation et du
remplacement du fluide

- Technologie de filtration de
haute qualité pour une
épuration sélective des
molécules de haut poids
moléculaire

- Gestion automatisée de
l'anticoagulation et du
remplacement du fluide

- Technologie de filtration a
double étage pour une
épuration sélective des
molécules de haut poids
moléculaire

- Gestion automatique de
l'anticoagulation et du
remplacement du fluide

- Technologie de filtration
avancée pour une €puration
sélective des molécules de
haut poids moléculaire

- Controle précis de
l'anticoagulation et du
remplacement du fluide

- Technologie de filtration a
double étage pour une
épuration sélective des
molécules de haut poids
moléculaire

- Gestion automatique de
l'anticoagulation et du
remplacement du fluide

Avantages

- Epuration sélective
efficace et haute
qualité du plasma

- Interface utilisateur
intuitive pour une
utilisation facile et une
surveillance précise

- Epuration sélective
efficace et haute
qualité du plasma

- Facile a utiliser et a
automatiser

- Epuration sélective
efficace et haute
qualité du plasma

- Facile a utiliser et a
automatiser

- Epuration sélective
efficace et haute
qualité du plasma

- Facile a utiliser et a
automatiser

- Epuration sélective
efficace et haute
qualité du plasma

- Economique en
termes de
consommables

Inconvénients
- Cout initial élevé
pour l'achat et
l'installation
- Besoin de tubes de
transfert spéciaux
pour les échanges de
plasma

- Cott initial élevé
pour l'achat et
l'installation

- Besoin de tubes de
transfert spéciaux
pour les échanges de
plasma

- Cout initial élevé
pour l'achat et
l'installation

- Besoin de tubes de
transfert spéciaux
pour les échanges de
plasma

- Cott initial élevé
pour l'achat et
l'installation

- Besoin de tubes de
transfert spéciaux
pour les échanges de
plasma

- Cout initial élevé
pour l'achat et
l'installation

- Besoin de tubes de
transfert spéciaux
pour les échanges de
plasma
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» Mécanisme d’action des échanges plasmatiques

Les EP constituent une méthode thérapeutique qui permettent d’éliminer
les protéines et les substances associées aux protéines, et ont un effet rapide
d'immunosuppression. Ils sont donc réservés aux maladies qui nécessitent
I'"élimination de produits de poids moléculaire €levé ou une suppression rapide de

I'immunité (souvent associée a des médicaments immunosuppresseurs).

Il existe une relation exponentielle entre la concentration d’une substance
plasmatique (C) et un volume plasmatique donné (V), apres traitement (figure 3).
En effet, plus de la moitié de la substance est épurée a partir d'une masse
plasmatique (MP), mais au-dela, le volume a échanger augmente rapidement pour

un faible gain.

[C]1=[Col xe&¥

1MP @ 2 MP

Figure 3 : Evolution de la concentration plasmatique en fonction du volume
Les substances immunologiquement actives ciblées par les EP ont des taux
de distribution intra et extravasculaires différents, des caractéristiques de synthese
et des temps de catabolisme différents. Apres traitement par EP, la concentration
d'une substance a répartition intra et extravasculaire avec synthese continue suit

la courbe suivante :
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diffusion resyhnthese

Figure 4 : Répartition de la concentration plasmatique d’une substance

Les substances a épurer peuvent étre des immunoglobulines IgM (a duré¢e
de vie courte), des IgG (a durée de vie longue), des complexes immuns circulants

ou des auto-anticorps. Le rythme des s€ances est alors modulé en fonction.

Le filtre d’EP a des caractéristiques distinctes de la membrane de dialyse.

Le schéma suivi illustre leurs caractéristiques respectives.

1.0 Membrane d'échange plasmatique
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Figure 5: Caractéristiques respectives des différentes membranes d’épuration
extra-rénale par rapport a la membrane basale glomérulaire

c. Solutés de substitution plasmatique

Lors d'un échange plasmatique, il est essentiel de remplacer le volume de
plasma retiré par un liquide de substitution approprié pour éviter I'hypovolémie et
ses conséquences. Les liquides de substitution et les solutés de remplissage
utilisés lors des échanges plasmatiques doivent €tre choisis avec soin pour

répondre aux besoins cliniques du patient et minimiser les risques de

1 ——
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complications. Les deux solutions les plus couramment utilisées sont 1'albumine

et le plasma frais congelé (PFC).

L'albumine est une solution de protéines plasmatiques qui est utilisée
comme liquide de substitution pendant les échanges plasmatiques. Elle est
disponible en solutions de 20 % et est administrée en solution a 4 %. L'albumine
est considérée comme un produit sir et efficace pour remplacer le volume
plasmatique et est souvent préférée a d'autres solutions de remplacement en raison
de son efficacit¢ a augmenter la pression oncotique et a maintenir le volume
plasmatique. La dose standard recommandée est de 1 g/kg de poids corporel.
Cependant, l'utilisation de l'albumine peut également entrainer des effets
indésirables tels qu'une augmentation de la pression artérielle, une
hypoalbuminémie, une coagulation intravasculaire disséminée (CIVD), une
réaction allergique, une surcharge liquidienne, une insuffisance rénale aigué et
une infection. Il est donc important de surveiller attentivement les patients
pendant I'administration d'albumine et de prendre des précautions pour minimiser

les risques d'effets indésirables (8).

Le plasma frais congelé (PFC) est un liquide de substitution qui est préparé
a partir du plasma humain et est utilisé pendant les échanges plasmatiques pour
remplacer le volume plasmatique retiré. Le PFC est une source importante de
facteurs de coagulation, d'immunoglobulines et de protéines de transport, ce qui
en fait une option utile pour les patients présentant des troubles de la coagulation
ou une immunodéficience. La dose standard recommandée est de 10-15 mL/kg
(8) Cependant, l'utilisation de PFC peut également entrainer des effets
indésirables tels que la transmission de maladies infectieuses, la surcharge
liquidienne, la réaction allergique et la coagulation intravasculaire disséminée
(CIVD). Il est donc important de surveiller attentivement les patients pendant
I'administration de PFC et de prendre des précautions pour minimiser les risques

d'effets indésirables.
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En plus de I'albumine et du PFC, d'autres solutions de substitution et solutés
de remplissage peuvent €galement €tre utilisés lors des echanges plasmatiques.
Les cristalloides, les colloides et les Hydroxy Ethyl Amidon (HEA), sont quelques
exemples d'autres options disponibles. Cependant, leur utilisation doit étre basée

sur les besoins cliniques individuels et les recommandations appropriées (9,10).

L'Hydroxy Ethyl Amidon (HEA), peuvent €tre utilisés en remplacement de
I'albumine humaine pour une partie de la substitution. Cependant, 'HEA est
¢liminé par le rein et peut entrainer des l€sions tubulaires et une altération de la
fonction rénale. Des troubles de 1'hémostase ont également été signalés. Ainsi,

I'HEA ne doit pas étre utilisé chez les patients ayant une insuffisance rénale (11).

Il est essentiel de surveiller étroitement les patients pendant la procédure
d'échanges plasmatiques, quelle que soit la solution de substitution utilisée. Une
¢valuation clinique régulicre, la mesure des signes vitaux, la surveillance de
I'hémodynamique et des parametres de coagulation sont quelques-unes des
mesures de surveillance importantes pour minimiser les risques de complications

(8-10).
d. Monitoring et surveillance des échanges plasmatiques

Lors de la réalisation d'un échange plasmatique, il est important de

surveiller de pres le patient pour détecter rapidement tout signe de complication.

Les signes vitaux tels que la pression artérielle, la fréquence cardiaque, la
saturation en oxygene, la fréquence respiratoire et la température corporelle

doivent étre surveillés avant, pendant et apres la procédure (12).

La surveillance de la coagulation est cruciale car la plasmaphérese peut
entrainer une baisse de certains facteurs de coagulation et augmenter le risque de

saignement chez les patients. Les tests de coagulation tels que le taux de
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prothrombine, le temps de céphaline active et le taux de fibrinogéne doivent étre

surveillés avant et apres la procédure (13).

Des complications telles que des réactions allergiques, des infections et des
saignements peuvent survenir pendant ou apres la procédure. Il est important de
surveiller le patient pour détecter rapidement tout signe de complication et de

réagir rapidement si nécessaire (14).

Enfin, la surveillance de la quantité de plasma échangée est importante pour
s'assurer que la procédure est effectuée en toute sécurité. La quantité de plasma
¢changée doit €tre surveillée en temps réel pour s'assurer que le volume cible est

atteint (15).

1.2 Indications des échanges plasmatiques

a. Indications néphrologiques

Le niveau de preuve de I’efficacité des EP, dans les indications
néphrologiques, est variable d’une pathologie a une autre. Cependant, il tend a
s’affiner au cours du temps grace aux ¢tudes randomisées qui restent encore assez

rares (ci-dessous).

1 ——
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Tableau III: Indications des EP en néphrologie selon les études randomisées (16)

Catégorie | n Etude Outcomelrésultat
Maladies a anticorps anti- 17 | Rand :PF et e s Taux d'anticorps anti-MBG et de créatnine plus bas
ane =l ulaire wversus immunosuppresseurs seuls?? dans groupe PF
(MBG)/Goodpasture
Purpura thrombocytopénique 102 | Rand ée: PF versus pl frais T2 Mortalité plus basse, thrombocytes plus hauts dans le
que/Synd| groupe PF
hé ique wu:
Myasthénie grave 87 Rand ée: PF versus Mé&me amélioration dans la force musculaire avec les
deux traitements
Poly P e 20 | Rand ée: PF versus globul Mé&me amélioration dans score &lectrophysiologique/
Y ENMG
Guillain-Barré 245 Randomisée : PF versus pas de PF Amélioration des paramécres cliniques dans groupe PF
Purpura post-transfusion 1 Cas clinique4 L rawx th b A noter: I'effi
d a été d ée dans un autre cas
clinique’s
Syndrome d’hyperviscosité lié 9 | Série de cas’® Amélioration des symp liés & I'hyper dans
a Phyperparaprotéinémie 88,9% des cas
Catégorie 2
Yy plig par 104 Randomisée : PF versus thérapie Pas de différence aprés six mois en end point
insuffisance rénale aigué conventonnelle’” biné mor ance < 30
Gl rap 137 Padents avec créatininémie = 500 umol Moins de patents dialysés (49 vs 69%) aprés trois mois
progressive ANCA-positive rand és: PF et s dans groupe PF et immunosuppresseurs
wversus immunosuppresseurs seuls’®
Transplantation de rein entre 441 Transplantation de rein enwre personnes Pas de différence de survie patent/greffon entre les
per ABO-in ABO-incompatibles traitées par PF immuno- deux groupes
absorpton comparées avec 1055 conurdles
historiques ABO-compaubles?”
Rejet h I aigu p 5 | Série de cas'? Survie du greffon 100% aprés 19.6 mois de suivi
tation rénale
Hyperchol fa 42 | Randomisée: simvastatine 40 mg/j et Pas de différence enwre sténoses coronariennes sur
LDL-phérése versus simvastatine seule*' coronarographie aprés deux ans

Les différents niveaux de recommandations et les divers stades des

indications néphrologiques des EP son résumé ci-dessous.

Tableau IV: Niveau de recommandation et niveau d’indications des EP

Tableau 3
fchanges plasmatiques en néphrologie : niveaux de recommandation selon la pertinence des articles médicaux publiés.
Niveau de recommandation Critéres méthodologiques Recommandation/niveau d'évidence
Grade 1A Etude contrdlée randomisée avec biais limités Recommandation forte
Niveau d'évidence élevé
Grade 18 Etude contrdlée randomisée avec biais importants ou étude observationnelle avec Recommandation forte
niveau d'évidence élevé Niveau d'évidence modéré
Grade 1€ Etude observationnelle ou de cas clinique avec résultats positifs Recommandation forte
Niveau d'évidence bas
Grade 2A Etude contrdlée randomisée avec biais limités Recommandation faible
Niveau d'évidence élevé
Grade 28 Etude contrdlée randomisée avec biais importants ou étude observationnelle avec Recommandation faible
niveau d'évidence élevé Niveau d'évidence modéré
Grade 2C Etude observationnelle ou de cas clinique avec résultats négatifs Recommandation trés faible
Niveau d'évidence bas
Tableau 4
fchanges plasmatiques en néphrologie : niveaux d'indication des aphéréses thérapeutiques selon le classement de I'American Society for Apheresis 2010,
Catégorie Indication
| Aphérése acceptée en premiére ligne de traitement, soit seule ou associée & une autre modalité thérapeutique
Il Aphérése acceptée en seconde ligne de traitement, soit seule ou associée & une autre modalité thérapeutique
1l Réle thérapeutique de I'aphérése non établi. Indication & discuter au cas par cas si absence ou échec des autres modalités thérapeutiques
I\ Pas d'efficacité thérapeutique de I'aphérése démontrée ou suggérée par des études

1 ——
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L’American Society for Apheresis a émis des recommandations sur les

indications des EP en néphrologie résumées ci-dessous :

Tableau V: Niveau de recommandation et catégories des EP par I’American
Society of Apheresis en néphrologie

Tableau 5
Echanges plasmatiques : niveaux de recommandation et catégories de I'American Society for Apheresis selon les indications néphrologiques.

1A 1B 1C 20 28 20
| Goodpasture Cryoglobuline Périartérite noueuse
Vascularite ANCA (créatinine  Rejet aigu humoral Hyalinose segmentaire
plasmatique > 500 pwmol/L) Syndrome et focale
Purpura thrombotique d'hyperviscosité
thrombocytopénique
Il Greffe ABO incompatible  Syndrome hémolytique Tubulopathie  Lupus séveére
Désensibilisation HLA et urémique atypique myélomateuse  Syndrome catastrophique antiphospholipide
Syndrome hémolytique et urémique
post-infectieux
n Sclérodermie

Fibrose systemique néphrogénique
1\

ANCA : anticorps anticytoplasme des polynucléaires neutrophiles ; HLA : human leukocyte antigen.

> La maladies des anticorps anti-membrane basale glomérulaire

(Anti-MBG) (17-19)

C’est une glomérulonéphrite rapidement progressive associée ou non a une
hémorragie alvéolaire (1A et I). Elle est due a la présence d’un anticorps
pathogene qui est dirigé contre la membrane glomérulaire d’ou la dénomination
d’anticorps anti-membrane glomérulaire. Cet anticorps est dirigé contre un
domaine cryptique situ¢ sur la partie non collagénique de la chaine alpha-3 du
collagene de type 4 exprimé sur la membrane basale glomérulaire et sur celle de
I’alvéole pulmonaire. Cela peut conduire a un syndrome pneumorénal avec

insuffisance rénale aigué et hémorragie intra-alvéolaire.

L’anticorps anti-MBG est retrouvé a la biopsie rénale par
immunofluorescence sous forme de dép6t lin€aire d’immunoglobulines G le long
de la membrane glomérulaire. Ce dépot est généralement associé a un

prolifération extra-capillaire qui permet de poser le diagnostic de fagon formelle.
. _____________________________________________________________________________________________________________|
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La détection des anticorps anti-MBG se fait aussi dans le plasma par
méthode ELISA. Son absence dans le plasma ne limite pas le diagnostic des que
la biopsie est formelle. En effet, son titre peut étre faible ou en dessous des seuils

de détection.

Malgré les traitements immunosuppresseurs, le pronostic rénal et vital des

patients dans la maladie des anticorps anti-MBG est sombre en général.

Les EP permettent de diminuer rapidement les anticorps anti-MBG et
d’assurer une baisse de la créatinine de 50 % en moyenne. Au-dela’ de 600
mmol/L de créatinine ou en cas de présence de lésions de fibrose, les EP

deviennent moins efficaces pour envisager une récupération de la fonction rénale.

Neéanmoins, en cas d’hémorragie alvéolaire associce, les EP restent encore

une thérapeutique de choix dans la prise en charge des patients.

> La glomérulonéphrite rapidement progressive (GNRP) a ANCA
(20-24)

L’indication des EP dans ce cas est de Grade 1 A/Catégorie I si la créatinine
est supérieure a 500 pumol/l, de Grade 2C/Catégorie III si la créatinine est

inférieure a 500 pmol/l et Grade 1C si hémorragie alvéolaire.

Cette GNRP regroupe essentiellement la polyangéite microscopique et la
polyangéite granulomateuse. Elle est associée a la présence d’ANCA. Elle est
composée d’une atteinte rénale avec apparition d’une prolifération extra-capillaire
¢tant a la base de I’insuffisance rénale. Plusieurs manifestations extra-rénales
peuvent étre associées (pulmonaire a type d’hémoptysie, hémorragies digestives),

mettant ainsi en jeu le pronostic vital.

Les GNRP a ANCA peuvent également étre associées a des anticorps anti-
MBG, et dans ce cas, les échanges plasmatiques sont quasi systématiques en

fonction de 1’¢tat clinique et des taux d’anticorps circulants.
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> La microangiopathie thrombotique (MAT) (25-29)

Elle est caractérisée par une anémie hémolytique et une thrombopénie

périphérique avec des microthrombi tissulaires.

Deux entités distingues sont réunies dans la MAT. Il s’agit du syndrome
hémolytique et urémique (SHU) et le purpura thrombotique thrombocytopénique
(PTT). Ces deux entités sont difficilement distinguables par la clinique. La
deécouverte de ’ADAMTS 13, qui est une métalloprotéase clivant les multimeres
de Von Willebrand, permet de faire la distinction. En effet, ’activit¢ ADAMTS
13 est conservée dans le SHU tandis qu’il existe un déficit acquis ou congénital

sans le PTT.

Le SHU atypique est une indication d’EP classé Grade 1C/Catégorie II.
C’est la forme la moins fréquente de SHU et correspond a une altération de la voie
alterne du complément. Elle implique plusieurs anomalies au niveau des protéines
de régulation du complément a savoir le facteur H, le facteur I, la membrane
cofactor protein (MCP), le C3, le C4 et la thrombomoduline. L’atteinte ici est
essentiellement rénale et peut entrainer une insuffisance rénale chronique
terminale. Les EP permettent d’épurer les anticorps incriminés dans la maladie et
d’apport un volume de plasma en grande quantité. En effet, le PFC utilisé comme
produit de substitution plasmatique permet d’apport les facteurs nécessaire dont

la régulation est altérée.

Le SHU typique ou post-infectieux, quant a lui, est la forme la plus
classique retrouvée. L’indication d’EP, dans ce cas, est classée Grade
2C/Categorie II. 11 est secondaire dans la majorité des cas a une infection a germe
entéropathogene. Ces micro-organismes secrétent des toxines qui entrainent des
I1ésions endothéliales diffuses dans 1’organisme et préférentiellement dans le rein.
Ces lésions peuvent conduire a une insuffisance rénale aigué. Le SHU typique

touche principalement 1’enfant mais parfois 1’adulte. Les diarrhées glaireuses et
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sanglantes sont souvent le signe annonciateur. Le principal traitement reste la
perfusion de plasma de 1’ordre de 20 ml/kg/j. Cependant, I’insuffisance rénale
aigué limite le volume de substitution du fait du risque de surcharge. L association
d’une altération transitoire et réversible de la voie alterne du complément a
I’agression endothéliales par les vérotoxines expliquent I’intérét des EP et de

I’Ecluzimab dans la pris en charge thérapeutique.

Le PTT, ayant une indication d’EP Grade 1A/Catégorie I, est une forme de
microangiopathie thrombotique avec manifestation neurologique mettant en jeu
le pronostic vital. Le PTT est li€¢ a un déficit en ADAMTS13 soit congénital, soit
acquis avec la présence d’un autoanticorps antiADAMTS13. Les EP ont, dans ce
cas, pour role essentiel I’apport d’une dose massive de métalloprotéases via le
PFC et une épuration des anticorps antiADAMTSI13. La récidive du PTT est
fréquente (20 % environ). Le rituximab est associ¢ aux EP pour aboutir a une

rémission et limiter les récidives.
> Cryoglobulinémie (30)

Indication d’EP de Grade 1B/Catégorie I, la cryoglobulinémie est une
maladie induite par la précipitation des cryoglobulines. Ce sont des
immunoglobulines qui ont la propriété de précipiter dans les petits vaisseaux de

maniere réversible lorsque la température est inférieure a 37°8C.

Elles sont associées dans plus de 80 % des cas a' I’hépatite C. Elles sont
responsables d’atteintes cutanées (lésions nécrotiques des extrémités), de
neuropathie périphérique et d’insuffisance rénale. Les formes séveres avec
atteintes d’organes peuvent inclure dans le protocole thérapeutique, les EP en
association avec les corticoides et le Rituximab. En cas d’hépatite C, le traitement

par interféron est associe.
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> Le rejet aigu humoral de greffe (31-33)

Classe¢ Grade 1B/Catégorie I, le rejet aigu humoral est une complication des
greffes a risque immunologique avec présence d’autoanticorps dirigés contre le
greffon. Il met en péril la survie du greffon. (1B et I). Une fois suspecté, le
diagnostic doit étre établi en urgence afin de débuter le protocole thérapeutique
associant les EP au traitement immunosuppresseurs complémentaire. Cela

permettra la diminution de synthese des anticorps anti- HLA et leur ¢limination.

Le protocole dit « Marrakech » est 1’association de cinq EP, suivis d’un
traitement par immunoglobulines intraveineuses (2 g/kg) et rituximab (375
mg/m2). Il est également adminitré entre les séances d’EP, des immunoglobulines
intraveineuses a raison de 0,1 g/kg pour limiter I’effet rebond. On observe avec
ce protocole, une amélioration de la survie des greffons rénaux de I’ordre de 90
%. Le nombre d’EP peut également étre fonction du taux de DSA, qui aussi

fortement corrélé au risque de rejet.

L’Ecluzimab est utiliser pour bloquer I’activité du complément sans pour

autant modifier le taux des anticorps dirigés contre le greffon.
> La greffe ABO incompatible (34-37)

De Grade 1B/Catégorie II, la greffe ABO incompatible est une indication
aux EP. La présence d’anticorps anti-A ou B constitue une contre-indication a la
greffe. En effet, une greffe hors compatibilité du systéme sanguin ABO conduirait
a un rejet hyperaigu humoral du fait de la présence des antigenes A ou B sur
I’endothélium de D’organe du donneur. Des protocoles de greffe ABO
incompatible  associant un traitement pharmacologique  (rituximab,
immunoglobulines intraveineuses, etc.) visant a réduire la production d’anticorps

et leur épuration avec des EP ont été réalisé€s avec succes.
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Apres I’induction pharmacologique, les EP sont réalisés les jours précédant
la greffe afin de réduire la titration des anticorps anti-A et/ou B en deca de 1/8°.
Apres la greffe, les EP doivent étre répétés afin de maintenir la titration en dessous
du 1/8° Deux semaines apres la transplantation rénale, les e’ changes
plasmatiques peuvent étre arrétés, I’augmentation du titre des anticorps anti-A ou
B n’ayant pratiquement plus d’impact sur I’endothélium de 1’organe greffé (effet

d’accommodation).

D’autres techniques d’aphérese plus spécifiques tendent a remplacer les EP.
En effet, les colonnes spécifiques anti-A ou B en immunoadsorption ont la

capacite” d’¢liminer exclusivement les anticorps anti-A ou B.
> La désensibilisation HLA (38-40)

Avec un niveau de preuve class¢ Grade AB/Catégorie Il pour le donneur
vivant et Grade 2C/Catégorie III pour le donneur cadavérique, la désensibilisation
HLA est utilisée pour le spatient ayant une hyeprimmunisation HLA. En effet,
I’hyperimmunisation HLA diminue les possibilités de greffe du fait du risque du
rejet aigu humoral. Les EP sont proposés pour épurer les anticorps anti-HLA afin
de permettre la négativation du cross-match. Un traitement immunosuppresseurs
y est associ¢ au préalable afin de limiter la synthese d’anticorps entre les séances

d’EP.
> La récidive d’HSF sur greffon (41-44)

La récidive d’HSF est classé Grade 1C/Catégorie I dans les indications
d’EP. L’HSF est une maladie rare qui conduit a I’apparition d’un syndrome
néphrotique intense et d’une insuffisance rénale chronique terminale sur les reins

natifs. Elle a la particularité de parfois récidiver sur le greffon rénal.
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Les EP sont réalisés afin de diminuer la protéinurie et d’améliorer la
fonction rénale. Le sevrage des EP se fait progressivement sous peine de voir

réapparaitre le syndrome néphrotique.

b.  Indications neurologiques

> La myasthénie (45-48)

La myasthénie grave (MG) est une maladie auto-immune caractérisée par
un bloc de la jonction neuromusculaire, due a des autoanticorps dirigés contre les
récepteurs a 1’acétylcholine. Cette maladie se manifeste cliniquement par une
fatigabilit¢ musculaire fluctuante, s’aggravant a ’effort et cédant au repos.
L’évolution est capricieuse, entrecoupée de poussées pouvant menacer le
pronostic vital par atteinte des muscles respiratoires. Les EP constituent une
thérapeutique intéressante dans les formes graves de la myasthénie et améliorent
le pronostic vital. Le pronostic a ét€ nettement amélioré par les EP qui entrainent

une réduction rapide du taux des anticorps circulants.

Les EP sont actuellement considérés comme un traitement de référence lors
des crises myasthéniques. En effet ils permettent de réduire la durée de la

ventilation assistée, le s€jour en réanimation, et le taux de mortalité.

L’association d’un traitement immunosuppresseur (corticoides,
azathioprine) aux EP a ¢été discutée dans plusieurs études afin de prévenir le
phénomene de rebond, ainsi, il pourrait y avoir une synergie entre EP et
immunosuppresseurs. Les EP peuvent étre utilisés a long terme dans les formes
séveres de la myasthénie résistantes au traitement immunosuppresseur avec des
rechutes fréquentes ou lorsqu’il y a une contre-indication a des doses élevées

d’immunosuppresseurs.

Certains auteurs consideérent que le traitement de référence des crises

myasthéniques reste toujours les EP, puisqu’ils constituent le moyen
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thérapeutique le plus rapide en termes d’efficacité et ils sont moins coliteux que

les immunoglobulines IV.
> Maladies du systéme nerveux central (49-51)

Ces maladies regroupent les scléroses en plaques (SEP) explosives et/ou
pseudo tumorales, les encéphalomyélites aigués disséminées (EMAD), les
my¢lites transverses extensives et les neuromyélites optiques (NMO). Les EP
permettent I’élimination des anticorps et d’autres médiateurs inflammatoires

présents en grandes quantités lors des phases de poussées.

Le traitement de premicre intention est habituellement une corticothérapie
a fortes doses en perfusion. Des études ont montré I’intérét des EP en cas de
poussées explosives de maladies démyélinisantes du SNC apres échec de la

corticothérapie.
> Syndrome de Guillain-Barré (52-53)

Le syndrome de Guillain-Barré est une cause fréquente des paralysies
aigues et ascendantes. Il atteint tous les ages, les deux sexes et toutes les ethnies.
Durant la phase d'extension ou au maximum des paralysies, le pronostic vital est
engagé dans les formes graves du fait de l'atteinte plus ou moins prononcée des
muscles respiratoires et/ou ceux de la déglutition. Les complications infectieuses
nosocomiales, pulmonaires en particulier, les embolies pulmonaires, les
manifestations végétatives, notamment les bradycardies, étaient les causes les plus
fréquentes de déces. Le pourcentage de malades qui apres 1 an de recul récuperent
une force musculaire normale n'était que de 50 % avant 1'utilisation des échanges

plasmatiques, i1’ est maintenant compris entre 60 et 70 %.

Les EP constituent le traitement de référence du syndrome de Guillain-

Barré car administrés t6t, ils diminuent le risque de ventilation assistée,
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raccourcissent le délai de reprise de la marche et diminuent le risque de séquelles

al an.
> Polyradiculonévrites chroniques idiopathiques

Les polyradiculonévrites inflammatoires chroniques (PRNC) sont des
neuropathies démyélinisantes acquises appartenant au groupe des neuropathies
auto-immunes. En 1’absence de marqueurs spécifiques, leur diagnostic repose sur
un faisceau d’arguments, cliniques, biologiques, ¢lectrophysiologiques et évolutif
sous traitements immunomodulateurs. La prévalence des PRNC est estimée entre
2 et 9 par 100 000 habitants, son incidence est de 0,15 a 1,6 par 10 000 habitants
par an. De nombreux auto-anticorps ont €té recherchés, certains ayant une activité
dirigée contre des antigenes my¢liniques sont parfois associés aux PRNC. 1l s’agit
des anticorps anti gangliosides, anticorps dirigés contre des glycolipides

membranaires (GM1, GM2, GDla, GD1b, GT1a, GT1b, GQ1b).

L'efficacit¢ des EP et des immunoglobulines IV a ét¢ démontrée par
plusieurs études controlées et semblent étre comparables. Il n'existe pas de
consensus concernant la hiérarchie de ces traitements. Chacun est efficace chez
environ deux tiers des patients. En cas d'échec d'un premier traitement, les autres

méritent d'étre essayées.
> Myopathies inflammatoires

Les EP n'ont pas fait la preuve d'une efficacité au cours des polymyosites
ou des dermatomyosites et n'ont pas ét€¢ évalués au cours des myosites a
inclusion. Cependant, ils pourraient étre indiqués dans les formes aigués et graves
de polymyosites ou de dermatomyosites en association avec un traitement

Immunosuppresseur
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C. Autres indications

> La périartérite noueuse (54,55)

L’indication des EP est class¢ Grade 1C/Catégorie I dans la périartérite
noueuse. Les EP sont réalisés dans les formes de périartérite noueuse secondaire
a une primo-infection par le virus de I’hépatite B, en association aux traitement
antiviraux. L’arrét de la réplication virale est obtenu dans la moiti¢ des cas et la

plupart des malades sont ainsi stabilisés en I’espace de deux a trois mois.

Il est a noter que les EP n’ont aucun avantage dans les formes de périartérite

noueuses non liées a I’hépatite B.
> Le lupus érythémateux aigu disséminé

Le LEAD, classé Grade 2C/Catégorie 11, est une maladie auto-immune avec
atteinte systémique pouvant conduire a une insuffisance rénale. Le traitement
classique comporte des immunosuppresseurs dans les formes séveres
(glomérulopathies lupiques prolifératives). 11 n’existe pas d’avantage
supplémentaire sur le pronostic rénal en associant les EP aux traitements

Immunosuppresseurs.
L’indication des EP est discutables dans certains cas particuliers :

- Au cours de la grossesse afin d’éviter la toxicit¢ des
Immunosuppresseurs

- En cas de lupus associ¢ a une MAT

- Devant les formes séveres de lupus résistantes aux traitements

immunosuppresseurs et mettant en jeu le pronostic vital.
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> La sclérodermie (56, 57)

Avec une indication classé Grade 2C/Catégorie 111, la sclérodermie, dont la
physiopathologie reste encore incomprise, entraine une accumulation de protéines
dans la matrice extracellulaire des organes avec lésions microvasculaire
conduisant a une ischémie chronique. Ses manifestations restent pour la plupart

cantonnées a la peau.

Il n’y a pas d’étude ayant montré de fagon formelle I’avantage des EP dans

le traitement de la sclérodermie.

> Le syndrome catastrophique des anticorps anti-phospholipides

(58, 59)

De niveau de preuve Grade 2C/Catégorie 11, le syndrome catastrophiques
des anticorps anti-phospholipides qui est une forme sévére, avec défaillance

d’organes notamment neurologique, du syndrome des anti-phospholipides.

Le syndrome des anti-phospholipides est un état d’hypercoagulabilite
acquis secondaire a' I’existence d’anticorps anti-phospholipides, anti-
cardiolipines ou b2-glycoprotéines 1 conduisant a des thromboses veineuses ou

artérielles et/ou des complications obstétricales

La mortalité¢ est importante, proche de 50 %. Le traitement de premicre
intention de ce syndrome catastrophique reste 1’anticoagulation efficace. Les

corticoides peuvent étre proposés.

Le niveau de preuve est assez faible pour recommander les EP méme si

proposés dans les formes s€veres mettant en jeu le pronostic vital immédiat.
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> La tubulopathie myélomateuse (60)

Class¢ Grade 2B/Cateégorie I, ’'indication des EP lors des tubulopathies
my¢lomateuses responsables d’une insuffisance rénale aigué€ permet de réduire la
concentration et la production de chaines légeres circulantes doublement toxiques
pour le rein. En effet, elles induisent un fort stress cellulaire dans le tube contourné

proximal et des précipitations dans le tube contourné distal.
Cependant, I’efficacité des EP pour cette indication reste trés controversée.
> Le syndrome d’hyperviscosité (61)

Le Syndrome d’hyperviscosité classé avec un niveau de preuve Grade
1B/Catégorie I), se retrouve dans certains types de myélome (my¢lome a IgM).
On assiste alors une augmentation importante de la protidémie en rapport avec le
pic monoclonal abondant. Cela entraine une augmentation de la viscosité sérique.
L’apparition de troubles neurologiques justifient 1’utilisation des EP afin de

réduire le pic monoclonal.

1.3 Précautions, effets indésirables et complications des échanges
plasmatiques

> Précautions

Les échanges plasmatiques, bien que considérés comme des procédures sires et
efficaces, ne dérogent pas aux mesures de précautions afin de minimiser les

risques de complications.
Les précautions comprennent :
- La stérilisation appropri¢e des équipements et des fournitures

- Une bonne stabilit¢ hémodynamique du patient
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- L’absence de toute contre-indication a 1’héparinisation du patient
- L’équipement adéquat pour la gestion approprice des effets secondaires et

des complications éventuelles.

» Effets indésirables et complications (62, 63)

Des effets indésirables mineurs tels que des nausées, des vomissements et

des vertiges sont courants pendant ou apres les échanges plasmatiques.

Cependant, les complications graves telles que les réactions
transfusionnelles, l'hypotension, 1'hypocalcémie et les saignements peuvent

¢galement survenir.

Les réactions transfusionnelles sont rares mais peuvent survenir pendant les
¢changes plasmatiques, en particulier chez les patients ayant été transfusés
auparavant. Les signes et les symptomes peuvent inclure de la fievre, des frissons,
des nausées, des vomissements, des douleurs lombaires, une urticaire, une
dyspnée et une hypotension. Si une réaction transfusionnelle est suspectée, le
processus doit étre interrompu immediatement et un traitement approprié doit étre

administré.

L'hypotension peut survenir pendant ou apres les échanges plasmatiques en
raison de la déplétion de volume plasmatique, en particulier chez les patients
hypovolémiques ou ayant un traitement anti-hypertenseurs. L'hypotension peut

etre traitée par remplissage vasculaire et en ajustant les anti-hypertenseurs.

L'hypocalcémie est une complication rare mais potentiellement grave des
¢changes plasmatiques. Elle peut survenir en raison de la chélation du calcium
dans le citrate, ou du fait de I’utilisation des PFC Les signes et les symptomes de

I'hypocalcémie peuvent inclure des crampes musculaires, une paresthésie, des
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convulsions et une arythmie cardiaque. L'hypocalcémie peut €tre prévenue en

administrant du calcium pendant les échanges plasmatiques.

Les saignements peuvent également survenir pendant ou apres les échanges
plasmatiques, en particulier chez les patients présentant des troubles de la

coagulation ou prenant des anticoagulants.

Pour minimiser les risques de complications, il est essentiel de suivre les
directives et les protocoles appropriés pour la procédure d'échange plasmatique.
Le personnel doit étre formé et expérimenté dans la procédure d'échange
plasmatique. Les patients doivent étre surveillés de prés pendant et apres la

procédure pour détecter toute complication potentielle.
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HADJARATH DAMBABA 42



Les Echanges Plasmatiques au Service De Néphrologie du CHU HASSAN Il de Fés: Bilan De 10 Ans De Pratiques

MATERIEL ET METHODE D’ETUDE
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2 Matériel et méthode d’étude
2.1 Cadre d’étude

Notre étude s’est déroulée dans le service de néphrologie du centre
hospitalier universitaire Hassan 11 de Fes

Le département de néphrologie, dialyse et transplantation est constitu¢ de 2
secteurs que sont le secteur universitaire et le secteur hospitalier. Il dispose de 5
unités de soins a savoir :

- Unité d’hospitalisation de jour et d’admission

- Unité d’hospitalisation

- Unité d’épuration extra-rénale (EER) et plasmatiques (hémodialyse,
dialyse péritoné€ale et échange plasmatique)

- Unité de transplantation

- Unité d’exploration fonctionnelle néphrologique

Le personnel est composé comme suit :

Professeurs de néphrologie, dialyse et transplantation

- Résidents en spécialisation de néphrologie

- Internes de médecine en néphrologie

- Major du service responsable du personnel paramédical
- Infirmiers

- Aide-soignante

- Secrétaire médical

- Hotesse d’accueil

Par ailleurs les échanges plasmatiques étant multidisciplinaires, nous

travaillons en étroite collaboration avec différents services a savoir :

- Service de transfusion sanguine
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- Pharmacie hospitaliere
- Service de neurologie
- Service de pédiatrie (néphro-pédiatrie notamment)

- Service de réanimation

2.2 Type et méthode d’étude

Il s’agit d’une étude rétrospective, observationnelle et descriptive allant de
janvier 2013 a janvier 2023. En nous basant des registres des échanges
plasmatiques du service de néphrologie du CHU Hassan II de Fé¢s, nous avons
inclus tous patients hospitalisés au sein du CHU ayant bénéficié de séances

d’échanges plasmatiques au cours de la période d’étude.

Leurs dossiers ont €té consultés et les données sociodémographiques et

clinico-biologiques recueillies sur une fiche standardisée individuelle.

Les séances d’échange plasmatique par filtration se sont déroulées sur
moniteur Multifiltrate®. Les séances étaient réalisées par une équipe constituée
d’un médecin, une infirmiere ou un infirmier et une aide-soignante. Initialement
réalisée dans une salle dédi¢e, elle se fait actuellement depuis 1’avenement du
COVID a la suite de la réorganisation structurelle du service dans la salle dédiée

aux EER et plasmatiques.

Tous les patients ont été traités selon le protocole adopté par le service en
maticre d’EP. Le volume plasmatique a épurer était calculé en fonction du sexe,

du poids du malade et de la valeur de I’hématocrite suivant la formule :

[Volume plasmatique = (1-hématocrite en %) xpoids (kg)x (70 ml/kg pour le

sexe masculin et 65 ml/kg pour le sexe féminin)
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Le nombre total et le rythme des séances étaient dépendant des indications

en suivant les recommandations et selon la gravité du tableau clinique.

La substitution du plasma ¢était réalisée avec différents liquides de
substitution. Nous avons eu recours a 1’albumine humaine diluée dans le sérum
physiologique ou au plasma frais congelé¢ (PFC), associ¢ a une solution de

macromolécule (Gélatine anhydre (Plasmion®).

Une anticoagulation ¢tait faite en continue avec de 1’héparine non

fractionnée.

Un bilan biologique pré-échange était prescrit au démarrage de chaque
protocole d’EP et un controle était fait régulierement dépendamment des
indications et des bilans antérieurs. Ce bilan comprend une numération et formule
sanguine (NFS), un ionogramme sanguin, un bilan de coagulation, une
protidémie, une calcémie et une sérologie des virus suivants : VIH, hépatites

virales B et C et une sérologie syphilitique.

Le déroulement des s€éances nécessitait une surveillance clinique rigoureuse
avec monitorage (TA, pouls, température, €tat respiratoire, signes cliniques
d’hypocalcémie) afin de déceler les différents effets indésirables et complications

éventuelles.

L’étude statistique a été faite a I’aide du logiciel statistiques SPSS®. Nous
avons, par la suite, recensé les limites rencontrées dans 1’exécution de 1’activité

d’EP afin d’y apporter des ¢léments d’amélioration.
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RESULTATS
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3 Résultats

Au terme de notre étude, nous avons recensés un total de 383 séances

d’échanges plasmatiques réalisées dans le service de néphrologie.

Notre population d’é¢tude compte 80 patients avec un sexe ratio de 0,77

(Figure 1).

L’ age moyen était de 36,72 + 4,24 ans avec des extrémes d’age de 4 ans et

73 ans.
La majorité de nos patients avaient une couverture sociale.

La moyenne d’EP par patient étaient de 5 +/- 2 s€ances, avec un maximum

de 12 séances et un minimum de 1 séance.

L’ abord vasculaire principal retrouvé était le cathéter fémoral temporaire.
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Figure 6: Abords vasculaires
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La substitution plasmatique a été essentiellement faite avec I’association

albumine/ HEA (Plasmion) et I’association albumine/PFC.

PFC

ALBUMINE, PFC, PLASMION

ALBUMINE, PLASMION

ALBUMINE, PFC

ALBUMINE

0 5 10 15 20 25 30

Figure 7: Substitution du plasma
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Tableau VI: Indications des échanges plasmatiques recensées

Diagnostic Effectif
SHU atypique 2
Rejet humoral 2
Vascularites ANCA 4
Cryoglobulinémie 1
Good Pasture 3
NMO 5
Névrite optique 16
Guillain Barré 7
Myasthénie 13
Myélite inflammatoire étendue 8
Syndrome de chevauchement 1
PNR chronique 1
Neurobehcet 3
SEP 10
Méningo-encéphalite auto-immune 2
Maladie de Waldenstrom 1
Syndrome de StiffMan 1
Total 80
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Les principales indications des EP étaient neurologiques a 85% avec une
prédominance de la névrite optique. Les indications néphrologiques
représentaient 15% des cas principalement des syndromes de Good Pasture et

vascularites a ANCA.

Indications neurologiques

Sd de StiffMan B 1
Maladie de waldestroum g 1
Méningo-encéphalite auto-immune [l 2
SEP I 10

Neurobehcet R 3
PNR chronique [
Sd de chevauchement g

Myélite inflammatoire étendue  EEEEGEGG_G_G—gg 3
Myasthénic GGG 13
Guillaim Barré . 7
Névrite optique G 16
NMO  — S

Figure 8 : Indications neurologiques des échanges plasmatiques

Indications néphrologiques

m SHU atypique

m Rejet humoral

m Vascularites ANCA
Cryoglobulinémie

m Good Pasture

Figure 9 : Indications néphrologiques des échanges plasmatiques
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Au cours des séances d’EP, 64% des patients n’ont pas eu a recevoir de

traitement en per séance.

B Aucun
Calcium
m Hydrocortisone
H Immunoglobulines

m Calcium, hydrocortisone

Figure 10 : Traitement administré au cours des séances

Dans 21% des cas, nous avons recensés des complications qui étaient

essentiellement de I’hypotension associée a une hémolyse.

Tableau VII : Complications des échanges plasmatiques

Complications Effectif

Hémolyse 7
Dysfonction KT 3
Hypotension 3
Urticaire 2
Hémolyse, hypotension, dysfonction KT 2
Hémolyse, hypotension 11
Désaturation 1

Aucune 51

Total 80
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Dans les indications néphrologiques, I’évolution a ét¢ marquée par une
amélioration clinique et biologique dans 85 % des cas. En effet, on constate une
négativation des auto-anticorps dans les cas de vascularites ANCA et de la
maladie des anticorps anti-MBG, amendement de 1’hémorragie alvéolaire. Le
pronostic rénal quant a lui restait inchangé avec les patients qui sont actuellement

en hémodialyse.
Les rejets aigus de greffon ont répondu efficacement aux EP.

En ce qui concerne les atteintes neurologiques, 60% des cas,
essentiellement les cas de névrite optique et myasthénie, présentaient une
¢volution favorable avec une amélioration des symptomatologies cliniques.
Néanmoins 5 patients ont présenté¢ des récidives ayant nécessité la reprise de

nouvelles séries d’EP.

Nous dénombrons un total de 5 déces dans notre population d’étude qui
sont rattachés au tableau clinique complexe des patients et dont un était reli¢ a une

infection au SARS COV 19.
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4 Discussion

L’abord vasculaire principal retrouvé était le cathéter fémoral temporaire.
Il constitue 1'abord vasculaire de choix. Méme si le cathéter fémoral temporaire
est souvent utilis¢, d'autres abords tels que la veine jugulaire interne ou la veine

sous-claviere sont ¢galement courants comme le rapporte Kaplan et al. (2001)

(64).

La substitution plasmatique a été essentiellement faite avec 1’association
albumine/ HEA (Plasmion) et I’association albumine/PFC. Notre pratique rejoint
les recommandations actuelles en matiere de produits de substitution
plasmatiques lors des EP de Schwartz et al (2019) et Delaney et al (2016) (65,
66).

La prédominance des indications neurologiques, retrouvée dans notre
¢tude, concorde avec les données de Rizk et al (2010) et du Groupe TTD (2016)
qui recensent aussi une prédominance des indications neurologiques telles que la

névrite optique, la myasthénie, la SEP et le syndrome de Guillain Barré (67, 68).

D’autres études, menées par Rock et al (2005) et Veyradier et al (2015), ont
rapporté des indications similaires aux notres pour les échanges plasmatiques,

notamment en neurologie et en néphrologie (69, 70).

La survenue de complications au cours des séances d’EP est relativement
faible. Dans notre série, nous recensons 21% de complications, qui étaient
essentiellement de 1’hypotension associée a une hémolyse. Schwartz et al (2013)

et Agarwal et al (2019) rapportent des taux similaires (71, 72)

Dans une ¢tude menée par Sakai et al. (2019) (73), sur 152 patients ayant
subi des EP pour des maladies neurologiques, les complications les plus courantes
¢taient l'hypotension artérielle (25,0%) et 1'hémorragie mineure au site de

ponction (12,5%). Cela est en accord avec vos résultats. La plupart des auteurs
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rapportent un taux de complications liées aux EP compris entre 10% et 30%, ce

qui est €également compatible avec nos résultats (74, 75).

Dans les indications néphrologiques, I’évolution a ét¢ marquée par une
amélioration clinique et biologique dans 85 % des cas. En effet, on constate une
négativation des auto-anticorps dans les cas de vascularites ANCA et de la
maladie des anticorps anti-MBG, amendement de 1’hémorragie alvéolaire. Le
pronostic rénal quant a lui restait inchangé avec les patients qui sont actuellement
en hémodialyse. Les rejets aigus de greffon ont répondu efficacement aux EP. Ces
résultats rejoignent les données de Timmermans et al (2010) et Jayne et al (2007)

(76, 77)

En ce qui concerne les atteintes neurologiques, 60% des cas,
essentiellement les cas de névrite optique et myasthénie, présentaient une
évolution favorable avec une amélioration des symptomatologies cliniques. Ces
résultats sont €galement cohérents avec les données de la littérature, qui ont
montré que les EP peuvent étre efficaces pour le traitement de certaines atteintes

neurologiques, mais que des récidives peuvent survenir dans certains cas (67, 68).

Dans une étude menée par Huang et al. (2017) (78) sur 61 patients atteints
de syndrome de Guillain-Barré, une maladie neurologique, les résultats ont
montré que 60,7% des patients ont présenté une amélioration de leur score de la
force musculaire apres 1'EP. Les résultats de cette étude sont en accord avec les

votres.
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Conclusion et perspective

Les échanges plasmatiques restent une option thérapeutique importante lors

de poussées séveres de nombreuses maladies auto-immunes.

Il convient de souligner que l'efficacité des échanges plasmatiques dépend
de nombreux facteurs, tels que le choix de l'indication, le moment de la prise en

charge, le choix de la technique de remplacement plasmatique, etc.

La difficulté li¢e a la disponibilité du PFC au centre de transfusion, le défaut
d’approvisionnement de la pharmacie de I’hdpital en albumine récurrent depuis
la période de la pandémie du SARS-COV 2019, avaient entaché¢ la dynamique du

service vis-a-vis de l’activité¢ d’échanges plasmatiques.

A la vue de I’importance des échanges plasmatiques et des résultats obtenus
dans la prise en charge des patients, il importe d’établir des systémes de gestion
efficace et d’approvisionnement en consommables et en produits de substitution
afin de maintenir la continuité des soins et d’accroitre 1’activité d’échanges

plasmatiques dans notre service.
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PROTOCOLE DE PRESCRIPTION D’ECHANGES
PLASMATIQUES (EP)

1. VOIES D’ABORD :

- Fistule artério-veineuse si le patient en est déja porteur

- Cathéter double voie de dialyse (> ou=a 11F)

2. ANTICOAGULATION :

* Heéparine sodique :
- Dose de charge : 70 a 80 Ul/kg.
- Entretien : 15 a 20 Ul/kg/h.

3. SUBSTITUTION :

La substitution est dépendante de 1’indication et en fonction du malade.

Le volume total est de 40 a 60 ml/kg selon les indications.

En fonction de I’indication :
* Pour les microangiopathies thrombotiques :
L’utilisation exclusive de PFC n’est plus indispensable ; une
substitution mixte moiti¢ Albumine 4% moiti¢ PFC est faite.
Pour le 1*" EP, substitution de 30 ml/kg par de 1’albumine 4% puis
30 ml/kg par du PFC.

Pour les EP suivants, 20 ml/kg d’ Albumine 4% puis 20 ml/kg de
PFC.

« Pour les syndromes d’hyperviscosité, utiliser un soluté
cristalloide (NaCl iso) pour une partie de la substitution, par

exemple 1 litre en début d’échange.
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En fonction du malade :
« Pour les malades qui ont 1 échange quotidien ou lorsque les EP
sont effectués a jours alternes, il convient de surveiller le fibrinogene
et rajouter du PFC lorsque F < 1,5 g/l avant I’échange.
« Pour les malades avec un syndrome hémorragique ou a risque de
saignement, utilisation exclusive de PFC ou au minimum lors de la
2¢ partie de I’échange (selon intensité du risque).
« Pour chaque 400 ml de PFC, injecter 1g de gluconate de Ca++
. Eviter systématiquement les HEA (Hydroxyéthylamidon) chez
tous les malades qui ont une atteinte rénale ou susceptibles d’en
développer.

« Dans tous les autres cas, utiliser les HEA pour moiti¢ de la
substitution.

- En cas d’utilisation de HEA ou si le patient est en surcharge,

compenser a 90% seulement.

Exemple de prescription avec HEA

Poids <50 kg

Avec HEA Sans HEA

Total : 2,5 litres 1 litte HEA 2,5 litres Albumine 4%

1,5 litres Albumine 4%
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Poids 50 a 60 kg

Avec HEA Sans HEA

Total : 3 litres 1,5 litres HEA 3 litres Albumine 4%

1,5 litres Albumine 4%

Poids 60 a 70 kg

Avec HEA Sans HEA
Total : 3,5 litres 1,5 litre HEA 3,5 litres Albumine 4%
2 litres Albumine 4%
Poids > 70 kg
Avec HEA Sans HEA
4 litres Albumine 4%
Total : 4 litres 2 litres HEA
2 litres Albumine 4%
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