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Résumé. L’objectif du groupe de travail SFBC a été de référencer les actes
biologiques hors nomenclature qui peuvent étre utiles dans le cadre du suivi du
patient dialysé. Notre propos a été divisé en 3 parties : 1) I’exploration de la per-
méabilité du péritoine ; 2) la surveillance des dialyses utilisant I’ anticoagulation
régionale au citrate ; 3) I’évaluation de la fonction rénale résiduelle (FRR). Des
recommandations internationales soulignent I’importance de 1’évaluation des
caractéristiques de la membrane péritonéale pour la prescription en dialyse
péritonéale. Ce test d’équilibration péritonéale nécessite le dosage dans le dia-
lysat des parametres suivants : glucose, urée, créatinine et sodium. Dans le cadre
de la surveillance de I’épuration extra-rénale continue utilisant une anticoagu-
lation régionale au citrate, le dosage du calcium ionisé est indispensable selon
les référentiels nationaux et internationaux. L’objectif est d’assurer un équi-
libre entre une anticoagulation efficace et une calcémie adaptée. Enfin, le FRR
joue un rdle dans I’efficacité globale de la dialyse et la survie des patients. Des
recommandations européennes et internationales soulignent I’intérét de la FRR
en dialyse péritonéale et en hémodialyse. La FRR correspond a la moyenne de
la somme de la clairance de 1’urée et de la clairance de la créatinine, évaluées
a partir d’un recueil urinaire avec mesure de 1’urée urinaire.

Mots clés : dialyse, test d’équilibre péritonéale, calcium ionisé, fonction rénale
résiduelle, recommandations, indications

Abstract. The SFBC working group aimed to deal with biological tests outside
the French nomenclature that may be useful for the follow-up of dialysis patients.
Our discussion was divided into 3 parts: 1) evaluation of peritoneal membrane
characteristics; 2) monitoring of renal replacement therapy using regional citrate
anticoagulation; 3) estimation of residual renal function (RRF). International
recommendations underline the importance of assessing peritoneal membrane
characteristics for peritoneal dialysis prescription. This peritoneal equilibrium
test requires the measurement in dialysate of the following parameters: glu-
cose, urea, creatinine and sodium. As part of the monitoring of continuous renal
replacement therapy using regional citrate anticoagulation, the determination
of ionized calcium assay is essential according to national and international
guidelines to ensure a balance between effective anticoagulation and appro-
priate calcium levels. Finally, the RRF plays a key role in the dialysis adequacy
and patient survival. European and international recommendations highlight the
potential interest of RRF in peritoneal dialysis and hemodialysis. The RRF cor-
responds to the mean of urinary urea and creatinine clearance, assessed from a
urine collection with measurement of urinary urea.

Key words: dialysis, peritoneal equilibrium test, ionized calcium, residual renal
function, recommandations, indications
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Synthese

Le groupe de travail a choisi de ne traiter que les ana-
lyses hors nomenclature et ne relevant pas du référentiel
des actes innovants hors nomenclature (RIHN). Il s’agit
de I’exploration de la perméabilité du péritoine, de la sur-
veillance des dialyses au citrate par le calcium ionisé, et de
I’évaluation de la diurese résiduelle.

Le test d’équilibration péritonéale

Le test d’équilibration péritonéale (PET : peritoneal equi-
librium test) permet de suivre I’évolution des fonctions
membranaires au cours du temps et de guider la prescrip-
tion en dialyse péritonéale (DP). Apres I’introduction d’un
volume standard de liquide de dialyse neuf dans la cavité
péritonéale, le rapport des concentrations de soluté dans le
dialysat et le plasma (rapport D/P) a des temps donnés (t)
est mesuré.

Rappel des méthodes

Plusieurs protocoles existent pour réaliser un PET
en fonction des informations souhaitées. L’algorithme
d’évaluation des caractéristiques membranaires décrit dans
les dernieres recommandations de 1’European renal best
practice (ERBP) en 2010 [1] est basé sur :

— le PET original décrit par Twardowski en 1987 qui utilise
une solution de glucose a 2,27 % et permet d’évaluer la
vitesse de transport péritonéal des solutés de faibles poids
moléculaires : dosage urée créatinine et glucose dans le
sang et le dialysat (apres Oh, 2h et 4h de stase) (figure I) ;

— le PET modifié qui utilise une solution de glucose a
3,86 % et qui permet de poser en plus le diagnostic de perte
d’ultrafiltration en dosant le sodium dans le dialysat apres
Oh et sur un prélevement supplémentaire apres 1h de stase.
Il est recommandé d’ utiliser les mémes méthodes de dosage
dans le dialysat que dans le sérum/plasma et d’utiliser le
méme « mode » de dosage (sérum et non urine) [2]. D’apres
la littérature, le dosage de I'urée et du glucose dans le
dialysat ne semble pas poser de problemes analytiques par-
ticuliers contrairement a la créatinine et au sodium. Une
dilution de 1’échantillon peut étre nécessaire pour rester
dans la gamme de mesure selon la concentration en glucose.
En pratique, pour le dosage de la créatinine, comme pour
le sérum/plasma, deux types de méthodes IDMS-tracables
sont actuellement réalisées dans les laboratoires : d’une
part, les méthodes enzymatiques spécifiques de la créati-
nine et moins soumises aux diverses interférences ; d’autre
part, les méthodes de Jaffé dites « compensées » qui sont
corrigées en soustrayant systématiquement une valeur cons-
tante (15 225 wM) a tous les résultats de test, censée refléter
la concentration moyenne de pseudochromogenes, princi-
palement due aux protéines, dans le sang. Ces méthodes
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peuvent présenter des performances voisines des méthodes
enzymatiques, mais la concentration vraie des pseudochro-
mogenes n’est absolument pas prédictible, rendant leur
utilisation délicate, en particulier dans les valeurs basses
de créatinine [3-5] et dans le cas du dialysat qui est un
milieu particulier contenant peu de protéines et des quanti-
tés importantes de glucose (80 a 200 mmol/L). L’absence
de protéine peut induire une sous-estimation de la créa-
tinine en utilisant les méthodes compensées [6]. Dans le
dialysat, des études ont montré une interférence entre le
glucose et le dosage de la créatinine par la méthode de
Jaffé ainsi que par certaines méthodes enzymatiques « en
chimie séche » qui dépendent a la fois de la concentra-
tion en glucose et en créatinine du dialysat [7, 8]. Ceci
a conduit a proposer 1’application d’un facteur de correc-
tion calculé a partir des résultats obtenus sur 1’analyse
d’un tube « témoin » correspondant a la poche neuve
[1]. II a ensuite été montré que le dosage de la créatinine
dans le dialysat par une méthode enzymatique basée sur la
créatinine amido-hydrolase (créatininase) ne présente pas
d’interférences pour des concentrations en glucose jusqu’a
250 mmol/L [9].

La détermination du sodium dans le dialysat peut étre biai-
sée par la méthodologie utilisée [10, 11]. La Milia et al. [12]
ont comparé trois méthodes de dosage du sodium dans le
dialysat : la spectrométrie d’émission de flamme (méthode
de référence) et deux méthodes électrochimiques utilisant
des €électrodes sélectives aux ions (ISE : ion selective elec-
trode). La spectrométrie d’émission de flamme mesure la
concentration totale en sodium (Na+ ionisé et complexé),
elle nécessite une dilution préalable et exprime les résultats
en molarité. La potentiométrie indirecte est la plus utilisée
en laboratoire centralisé sur des analyseurs multiparamé-
triques. Comme la spectrophotométrie, elle nécessite une
dilution préalable et exprime ses résultats en molarité. La
potentiométrie directe est une technique utilisée principa-
lement dans les analyseurs des gaz du sang dans le cadre
de la biologie délocalisée. Elle ne nécessite pas de dilution
préalable de 1’échantillon et mesure directement la concen-
tration des électrolytes dans 1’eau plasmatique rendant ces
résultats en molalité qui sont ensuite convertis en mola-
rité. Les performances analytiques sont toutes excellentes
et les résultats, quoique non identiques, sont cliniquement
concordants si I’on prend en compte leur expression ini-
tiale en molarité ou molalité. Ainsi les méthodes utilisant
une dilution et mesurant des molarités sont sensibles aux
variations d’eau plasmatique [10]. La méthode de poten-
tiométrie directe donne des résultats initiaux en molalité,
transformée en molarité pour respecter les habitudes et les
normes de natrémie ; elle est donc insensible aux variations
d’eau plasmatique. Dans 1’étude réalisée par La Milia et al.
[12], les concentrations de sodium dans le dialysat mesu-
rées par potentiométrie directe étaient plus basses que celles
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Figure 1. Schéma du protocole de prélévement durant un PET.

mesurées par spectrométrie de flamme ou potentiométrie
indirecte. Les concentrations de sodium mesurées par spec-
trométrie de flamme et potentiométrie indirecte n’étaient
pas significativement différentes. Ceci peut s’expliquer par
les propriétés du dialysat soient : le pH, la concentration
importante en glucose et la concentration presque nulle en
protéines.

Référentiels nationaux/internationaux

Selon les recommandations de I’ERBP parues en 2010 [1],
il est préconisé de faire un PET quatre a six semaines
apres le début de la DP, puis de répéter le test au moins
une fois par an. La fréquence peut étre augmentée en cas
d’hyperhydratation, de désordres métaboliques ou de mal-
nutrition. La Renal association [13] en Angleterre et la
Société canadienne de néphrologie [ 14] recommandent éga-
lement cette fréquence.

Indications retenues par le GT

Les indications retenues tiennent compte des recomman-
dations internationales sur I’importance de 1’évaluation des
caractéristiques de la membrane péritonéale pour la pres-
cription en DP : dosages du glucose, urée, créatinine et
sodium dans le dialysat.

Calcium ionisé

Le dosage du calcium ionisé est indispensable lors de la
surveillance de I’épuration extra-rénale (EER) continue
utilisant une anticoagulation régionale au citrate (ARC).
L’objectif est d’assurer un équilibre entre une anticoagula-
tion efficace et une calcémie adaptée.

Rappel des méthodes

Le calcium ionisé est mesuré a 2 niveaux : systémique
(calcium patient prélevé sur la ligne artérielle) et calcium
post-filtre (calcium machine prélevé apres I’hémofiltre). Le
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calcium ionisé systémique permet d’adapter la dose de cal-
cium, il doit étre compris entre 1,1 et 1,3 mmol/L. Le
calcium post-filtre permet d’adapter la dose de citrate, il
doit étre compris entre 0,2 et 0,4 mmol/L [15]. Le dosage
de la calcémie ionisée doit €tre réalisé quelques minutes
apres le début de 1’épuration puis régulierement toutes les
4 heures. Un espacement des dosages toutes les 6 heures
est possible si un état stable est atteint. La fréquence des
dosages devra étre augmentée en cas de modification de la
dose de citrate ou de la compensation de calcium, ou en cas
de survenue d’une anomalie [16].

Le dosage du calcium ionisé est réalisé a 1’aide d’une élec-
trode sélective sur des analyseurs de gaz du sang présents au
sein du laboratoire ou dans les services cliniques. Dans une
étuderéalisée en 2015, Schwarzer et al. [17] ont comparé les
valeurs de calcium ionisé « systémiques » (n = 74) et post-
filtre (n = 84) obtenues avec 6 analyseurs des gaz du sang.
Les résultats obtenus sur les échantillons « systémiques »
sont concordants entre les différents analyseurs avec des
médianes comprises entre 1,07 a 1,16 mmol/L. Cepen-
dant, une variabilité inacceptable a été mise en évidence
pour les résultats de calcium ionisé sur les échantillons
« post-filtre » avec des médianes comprises entre 0,21 et
0,50 mmol/L. Cette variabilité des résultats sur le calcium
ionisé en post-filtre entrainerait des différences majeures
dans I’ajustement des doses de citrate. Ces résultats ont été
confirmés par D’Orazio et al. [18] a ’aide d’une solution
de référence a 0,15 mmol/L. La variabilité observée pour-
rait &tre due a une interférence avec les ions sodium ou a
un carry over avec les solutions de ringage utilisées. Dans
cette étude, seul le Gem 4000 présente un biais acceptable
a la concentration 0,15 mmol/L.

Référentiels nationaux/internationaux

Les recommandations internationales du Kidney disease
improving global outcomes (KDIGO) pour I’insuffisance
rénale aigué¢ (IRA) publiées en 2012 proposent 1’usage
quasi systématique de I’ARC dans la prise en charge
de I'IRA [15]. Les indications retenues, en 1’absence de
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contre-indications liées au citrate sont I’EER continue
chez : 1) les patients sans risque hémorragique ou sans coa-
gulopathie et ne recevant pas d’anticoagulation systémique
ou avec un risque hémorragique (paragraphe 5.3.2.2) ; 2)
les patients avec risque hémorragique et ne recevant pas
d’anticoagulant (paragraphe 5.3.3.1).

En France, les recommandations formalisées d’experts
sur 1'« Epuration extrarénale en réanimation adulte et
pédiatrique » sous 1’égide de la Société de réanima-
tion de langue frangaise (SRLF), avec la participation de
la Société francaise d’anesthésie-réanimation (SFAR), du
Groupe francophone de réanimation et urgences pédia-
triques (GFRUP) et de la Société francophone de dialyse
(SFD) [19] préconisent également I'utilisation de I’ARC
pour I’EER continue en 1’absence de contre-indications
(paragraphe 2.3.1.2). Ils recommandent également chez les
enfants qu’une EER continue puisse étre réalisée sans anti-
coagulation ou en utilisant une ARC, le choix étant guidé
par I’expérience de 1’équipe (paragraphe 2.3.1.4).

Indications retenues par le GT

Les indications retenues tiennent compte des recomman-
dations internationales et nationales sur I’importance de la
surveillance par le calcium ionisé systémique et post-filtre
de I’anticoagulation régionale au citrate. Cette méthode doit
étre de plus disponible 24h sur 24h.

Clairance résiduelle

La fonction rénale résiduelle (FRR) joue un role dans
I’efficacité globale de la dialyse. L’effet bénéfique de
I’existence d’une FRR sur la survie des patients dialysés a
clairement été démontré dans de grandes études telles que
I’étude CANUSA (Canada et United States of America)
réalisée chez 600 patients en DP [20], et I’étude NECO-
SAD (Netherlands cooperative study of the adequacy of
dialysis) réalisée chez 1 800 patients en hémodialyse (HD)
eten DP [21, 22].

Rappel des méthodes

La FRR correspond a la moyenne de la somme de la clai-
rance de 1'urée et de la clairance de la créatinine, évaluée
a partir d’un recueil urinaire. Chez les patients en DP, la
mesure de la FRR est plus évidente que chez ceux en HD
puisqu’ils sont toujours a I’équilibre et est évaluée a partir
du recueil des urines de 24 heures [23]. En HD, le calcul
présente certaines particularités [24]. Le recueil urinaire
doit idéalement étre réalisé sur I’ensemble de I’intervalle
inter-dialytique (généralement deux jours). La concentra-
tion sanguine moyenne en urée et en créatinine pendant
cette période est estimée en faisant la moyenne de la concen-
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tration post-HD obtenue immédiatement apres la fin de la
séance de dialyse et la concentration pré-HD obtenue immé-
diatement avant le début de la prochaine séance de dialyse
[24]. Pour augmenter la précision, la concentration post-HD
peut étre corrigée par le rebond post-dialytique. Les recom-
mandations du Kidney disease outcome quality initiative
(KDOQI) 2006 [25] et 2015 [26] s’appuient sur une FRR
basée sur la clairance de I'urée (Kr) estimée soit par une
modélisation mathématique de la cinétique de 1’urée, soit
par un recueil urinaire réalisé sur I’ensemble de I’intervalle
inter dialytique comme décrit ci-dessus.

Réféerentiels nationaux/internationaux

L’étude CANUSA a initialement mis en évidence [27]
qu'une augmentation de 0,1 unité par semaine du Kt/V
(péritonéal et rénal) était associée a une diminution du
risque relatif de mortalité de 5 %, et qu’une augmentation
de 51L/1,73m? par semaine de clairance de la créatinine glo-
bale (rénale et péritonéale) était associée a une diminution
de 7 % durisque relatif de mortalité (n = 680 patients en DP).
Une ré-analyse de cette étude a été réalisée en 2001 [20] en
séparant la contribution de la FRR, estimée par la moyenne
des clairances de I'urée et de la créatinine, et la contribution
de la clairance péritonéale chez 601 patients de la cohorte
initiale. Les auteurs ont ainsi montré qu’une augmentation
hebdomadaire de 5 L/1,73m? de clairance rénale était asso-
ciée a une diminution de 12 % du risque relatif de mortalité.
De méme, il a été mis en évidence qu’une augmentation de
250 mL d’urine par jour était associée a une diminution
de 36 % du risque relatif de mortalité mais ceci n’était pas
retrouvé pour une augmentation de la clairance péritonéale
[20]. Dans I’étude NECOSAD-2 (740 patients en HD), la
présence d’une FRR et d’une dose de dialyse adéquate était
étroitement et indépendamment liée a une mortalité moins
importante. Cependant, la dose de dialyse a uniquement un
effet sur la mortalité lorsque la FRR est quasiment inexis-
tante [21]. Par conséquent, I’étude NECOSAD a démontré
que prévenir ou retarder la perte complete de débit de filtra-
tion glomérulaire (DFG) résiduel était significativement et
indépendamment associée a une augmentation de la survie
des patients hémodialysés. De plus, en cas de persistance
d’une FRR, il pourrait étre nécessaire d’adapter la dose de
dialyse [21].

Des recommandations européennes et internationales sou-
lignent I’intérét de la FRR en DP et en HD et indiquent a
quelle fréquence la mesurer.

En DP, la FRR doit étre suivie régulierement car c’est un
facteur qui doit étre pris en compte dans la dose de dia-
lyse pour atteindre un Kt/V urée total hebdomadaire (total
=péritonéal + rénal) d’au moins 1,7 [14, 23, 28]. Les recom-
mandations KDOQI 2006 pour une « Dialyse péritonéale
adéquate » [23] conseillent de mesurer la FRR dans le
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premier mois apres le début du traitement de dialyse et
au moins une fois tous les quatre mois par la suite. Si le
patient possede une FRR considérée comme significative,
c’est-a-dire un volume d’urine supérieur a 100 mL/jour,
il est nécessaire de la suivre tous les deux mois [23].
L’ International society for peritoneal dialysis (ISPD) pré-
conise une mesure tous les 1 & 2 mois si possible sans
dépasser 4 & 6 mois entre deux déterminations. La Société
canadienne de néphrologie [14] recommande une mesure
de la FRR 4 a 6 semaines apres le début de la DP, cette
mesure peut étre répétée en cas de changement inexpliqué
ou inattendu de I’état du patient. Une détermination tous
les 3 & 6 mois est recommandée pour les patients avec un
Kt/V péritonéal < 1,7 si la FRR décline rapidement. La
Renal association [13] en Angleterre préconise une déter-
mination de la FRR tous les six mois a adapter en fonction
des circonstances cliniques.

Les recommandations ERBP 2007 relatives aux « Stratégies
en hémodialyse » précisent que la FRR peut étre prise en
compte lors du calcul de la dose de dialyse a condition
qu’elle soit mesurée fréquemment, généralement tous les
deux mois pour éviter les surestimations [29].

Indications retenues par le GT

Les indications retenues tiennent compte des recomman-
dations nationales et internationales sur 1’importance de
I’évaluation de la FRR a partir du dosage sanguin et uri-
naire de ’urée et de la créatinine. La FRR doit étre prise en
compte pour adapter les doses de dialyse :

— évaluation de la FRR en DP nécessitant une mesure de
I’urée et de la créatinine urinaire ;

— évaluation de la FRR en HD nécessitant une mesure de
I’urée et de la créatinine urinaire.

Liens d’intéréts : les auteurs déclarent ne pas avoir de
lien d’intéréts en rapport avec cet article.
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