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l. Introduction

Léobjectif de-ri@m@p er ®tsitomd exttraai re toutes | e
un temps réduit, tout en respectant la tolé rance clinigue, mais aussi biologique
(hémo-biocompatibilite).

Depuis les années 1960, de nombreux progres technologiques (controle de

l ul trafiltration, t ampon au bi carbonate
performance et biocompatibles) ont permis la ré duction du temps de dialyse, tout en

am®l i orant |l a qualit® de | 6®puration.

Les échanges dialytiques reposent toujours sur une combinaison de principes
déoextraction par , soit di ffusion (petites
molécules et eau) soit recrutement compartimental, intracellulaire (temps
dépendant).

Toute hémodialyse avec perte de poids (méme sans perte de poids en cas
doutilisation de membrane de haute per m®abi
uni puncture et e n iltresapsu conpliants et petdsy est en fait uthee |

hémodiafiltration, une hémodialyse avec hémofiltration transmembranaire : HDF

interne. Il faut attendre 1976 pour que Leber et Wiezemann décrivent et
individual i sent | 6 HDF c¢ hE eommebexithigle deedialysd o us ut
chronique chez | 6enfant depuis 1982.

Le but de | 6HDF avait pour objectifs

e DOune part, ddassurer une d®toxification
glomérulaire, des petites et moyennes molécules par diffusion (HD) et convection
(HF) simultanée (arguments scientifiques)

e DObautre part, de r®dui r e | e t emps de s ®

membranes de haute perméabilité et biocompatibles (arguments biologiques).
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e Enfin, et malgré cette épuration rapide et complete de préserver la tolérance
dialytique (stabilité cardiovasculaire) et de réduire la morbidité (dialyse adéquate

de qualité, biocompatibilité du matériel et du dialysat) (arguments cliniques).

LOHDF avec | 6utilisation de bambranesdehaliteal ys e
perf ormance bi ocompat:sbn mis Cetuibcaestcaatukiiement®c u e i |
partiell ement ma  tris® par |l a possibilit® d

ultrapur, du liquide de réinjection (substitution).

LOHDF @emtl ilme technique °~ mettre en Tuvr e, n
séance, mais pour obtenir une dialyse adéquate bien tolérée, surtout dans les
situations a risque (enfant, vieillard) : stabilité cardiovasculaire, tolérance osmotique

et technique dialytique ultrapure.

[ Principe de | 6h®modiafiltration (ou de | a
1. LOh®modi al y:sest défititDdomme une épuration par diffusion des

toxines urémiques, sang-dialysat, séparé par une membrane de dialyse. Cette

épuration dépend de :

- la surface membranaire,

- du coefficient de transfert de masse (PM, charge),

- du gradient de concentration,

- du débit sanguin,

En cl airance HD = d®bit s a;lagclairameenHD esealif i ci en
maximum égale au débit sanguin.
Ce -G
ClHD:QSQX g
Ce
En HD, | 6ultrafiltration entra " ne un fl ux hy

molécules) par convection sans substitution : perte de poids.

2. LOh®mof i | (pré au postndilution) est régie préférent iellement par la
convection. Elle est dépendante :
- d®bit doultrafiltrationg(fonction du d®bDbi
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- perméabilité hydrauligue ml/mmHg/ heure, C yr
- pression transmembranaire PTM,
- surface efficace.
Qur=PTM x Cye:
e Qur=1/3 Qs (en postdilution), li mi t ati on par | 6h®moconcent
traumatisme cellulaire)
e Qur>1/3 Qg (= Qp) (ou prédilution)
Coefficient de tamisage = perméabilité moléculaire (PM, charge) : Ct
2 Cur
Ce+Cs
Clairance en hémofiltation :

CT=

postdilution : CLur= QueX Cr
prédilution : ClLys = Cr Qsg X Qréinjection
ng I Qréinjection

L a clairance en HF est directement propor
postdilution la clairance est inférieure ou égale au 1/3 du débit sanguin, en fait c¢bo6

le débit plasmatique (Qg x1-Hematocrite) qui est a considérer plutot que le débit

sanguin.

3. LOh®modi afestraheonombinaison de | 6h®modi a
réalisée simul t an®ment une minute dO6HDF corresfg
| 6une HD (ur ®e) , | 6autre dO6HF (moyennes m
pratique, | 6HDF &est une h®modi alyse avec u
hydraulique. Léexpl ainteat & 9t dei tlea smambr f
ultrafiltration plus ®l ev®e que ne | e n®c
ddéune me mbr ane de di al yse type h®mof i | tr

réinjection : codt .

L6®puration en:HDF est fonction
e La perméabilité moléculaire

- diffusive (petites molécules),
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- convective (moyennes molécules) G
e De la perméabilité hydraulique,
e De la surface efficace,

e Du débit sanguin.

CL|DF - ClHD (1 T QUFX G ) + C|H|: (Granger)
ng

En substituant Qur x Cr par CIHF et Qsg par Clmax on obtient:

Chior = Clyp + Clyed (Clup X Clyp)
Clnax

formule permettant ai s®ment de comprendre gl
molécule nbest r ®el gue S | 6 ®puration ndest p ¢
soit HD, soit HF p o ur -addire @égalmnauldédit sariggn. d on n ®e ,

Chpr = Clyp + 0,46 Q¢ (Jaffrin) (0,46 in vitro ; 0,2 a 0,3 in vivo).

LOHDF combi nei dléetfifqueacdd ® 6 HD et adeedes 6 HF. E
débits de fistules faibles . El'l e sbébapproche de | 6®purati o

détoxification diffusive et convective.

LOHDF, tout comme | 6HF est habit uel tioement r
rarement en pr®dilution sauf en cas doh®mat c
per met pas de majorer | 6 ®puration sauf pour

d®bit sangui n. -phstiliEtorssembie #tteiure métlppde@rometteuse ;

en cas de postdilution ®gale au 1/3 du d®bit

augment ®e doéun coefficient 1,5 ° 2, en ajout
du débit.
En pratique, ces manipul ations do&éedenHEIi enc e

(mauvaise ®purati on ; dlles né permet®r une meilleueen HDF
efficacit® que | 6orsque | 6®puration est faib
! convient par aill eurs de tenir compte d

rétrofiltration.
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En fait, des risques nouveaux sont liés aux nouvelles et hautes performances:

- transfert de masse accru (rebond, P, glycémie),

- déperdition peptidique,

- microbiologique, stérilité/apyrogénicite,

- toxicologie : contaminant dialysat.

Conclusion: HDF = HD

do®pur ati on.

+ HF, u rske égatei an detixeminate® H D F

[ M®t hodes dOoHDF

1. HDF avec systéme de balance asservie automatique

- Soluté de réinjection (lactate, bicarbonate, glucose ),

- Pompe de réinjection,
- Balance,

- Réchauffeur.

— précision de la perte de poids grace au systemede contr 1l e dOUF et

pesée des pertes (UF) et des entrées (réinjection).

— co(t et maintenance des solutés.

2. HD avec membrane high flux

risques)

: HDF interne, rétrofiltration (efficacité,

3. HDF avec production on line du liquide de réinjecti on ° partir

dialysat ultrapur

Dialysat ultrapur obtenu a partir du dialysat standard (eau déminéralisée, osmosée,

filtré, puis double filtration avec filtre (microbien) 0,22 terminal.

Le colt du soluté de réinjection est limité au colt de fabricatio n : gualit® de

filtration, contréles de qualité. Le liquide de réinjection doit étre ultrapur : stérile,

apyrogene et non contaminé minéralogiquement.
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Cette techniqgue permet | 6utilisation du tamp
Le volume d e r® nj ection nbéest pl us i mit® par
nécessite une appréciation des bilans: calcique, charge bicarbonate, perte ou charge

de glucoseé

4. Biofiltration

Cbobest une HDF avec faible volumeledatsd i qui d
spécificité et son intérét dans sa configuration de dialysat sans tampon ni acétate ni

bi carbonat e, l e tampon (bicarbonate) ®t ant
sol ut ® i sotonique. Ainsi, un profil doal

compartimentale des phosphates).

Conclusion:
LOHDF on l i ne &est |l a technique |l a plus abc

réinjection ultrapur. La postdilution est la technique la plus simplement efficace.

|l V Prescription de | 6HDF
1. LOHDF n ®dechloxi:t e

- Du dialysat,

- Du liquide de réinjection,

- De la membrane de dialyse.

a) Dialysat
Le dialysat doit étre ultrapur (composition chimique, bactériologique et endotoxine),
vu les risques de rétrofiltration. Le tampon le plus souvent utilisé est le bicar bonate.
1 convi ent do®viter | 6 e soit bisarbahae b mlealosef er t (
(précipitation phosphocalcique), soit acétate — acidose et perte de CQO,, source
dohypox®mi e.
Comme pour | 06HD, | 6HDF doit tenir ,Cmmpte de
du glucose en fonction des bilans souhaités. En pratique dans le dialysat, la
concentration de sodium est entre 140 et 144 mmmol et celle du calcium a 1,50

mmol/l, mais ces concentrations peuvent (doivent) étre adaptées aux apports
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(alimentaires/médicaux, carbonate de calcium), surtout en HDF on line avec hauts

débits.

b) Liquide de réinjection
- a partir de sachets ou par production on line (composition ; pureté). Une
cha" " ne de st®rilit® est | a conddgtieni on i n
de qualité,
- le contr6le de la température est indispensable
c) Membrane de dialyse
- haute perméabilité hydraulique,
- haute perméabilité moléculaire, (petites et moyennes molécules),
- biocompatible,
- rétrofiltration fonction de la qualité de la membrane, de la fabrication et de

| 6UF prescrite (compliance).

2. LOHDF®cessite | e choix du d®bit doéoul trafilt
(post ou prédilution) :

La réinjection est préférentiellement effectuée en postdilution. Le mode prédilution

estint ®r essant en cas do6éh®matocrite ® ev®, mai

obtenir une efficacité dialytique égale a la postdilution. La répartition pré/postdilution

semble optimale, mais le ratio reste & déterminer en fonction des membranes et des

toxines.

3.L6HDF n®cessite | e choi x de t duréepdes t e de
seéances

La tolérance a la perte de poids horaire est le principal facteur déterminant la durée

débune s®ance. En HDR,140bnimal,aempéoatuie tdie dialyskta<

37°C,voire mod®I| i sat ppetrde |la €D, |h dlerénce cardiovadtalaire

permet une perte de poids élevée. Cela ne justifie pas le raccourcissement abusif des

s®ances de dialyse, l e temps ®tant | e princi

compartimentale.
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4. LOHDF n®cessite | e calcul adapt® de | a dosc¢
La haute efficience dialytique (urée) exacerbe le phénomeéne de rebond
postdialytiqgue dbéo% 1l a n®cessit® doéutiliser
- un modele monocompartimental avec pour valeur de Rfy¢ | 6 igration®du
rebond postdialytique (-30 +30 min ; stop flow dialysate),
- un modéle bicompartimental (coefficient de transfert de masse

extra/intracellulaire).

LOHDF per met déobtenir des doses de dialys:
séance réduit. En fait, bien que le KT/V puisse étre adapté, T reste le facteur
pronostique majeur ° |l ong ter me, car |l a di a
méme « parfaitee de | 6ur ®e. Toutes |l es ®tudes sont
ne pas fonder uniquement la fonction de dialyse adéquate sur un coefficient

V. Effets cliniques et biologiqgqgues de | 6HDF

De par | a combinaison HD et HF, de par | 6ut
de par | 6utilisation de tampagnsdebipcaartb olnbauttei:
de ma triseurs dOoUF, | 6HDF ass-uoée®i anameidde

clairance élevée visa-vis de :
- |1 6 ®p u rtaérance osmotique,
- la filtration : tolérance cardiovasculaire, malgré une perte de poids horaire
importante,
- la dialyse : biocompatibilité (dialysé filtré, liquide de réinjection ultrapur).
En fait, il convient dé°tre prudent dans I
publiées car elles devraient reposer sur des groupes homogénes comparables et un
nombre suffisant de patients avec une randomisation pour tous les parametres sauf
un : ainsi, une HD avec Cuprophan ne devrait pas étre comparée a une HF avec
Polyamide ou a une HDF avec Polysulfone ou a une dialyse au bicarbonate ou a un
Na élevé ouaundial ys at ul trapuré. Ai nsi, | 6HDF am®l i

|l 6an®mi e, r®duirait | damyl oseé
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1. La meilleure tolérance cardiovasculaire reconnue ° | 6HF est r
HDF
e Perte de poids horaire élevée:
14+0,5 ml/min (10 & 20)
06-1, 2 kg/ h pour | 6adult
16t0, 5 % poids corporel/ h (chez | 6enfant)

e Malaise, hypotension artérielle, crampes, angor, vomissements: trés rares.

Cette tol ®rance cardiovascul aire &est ddéaut an

et Na élevé est utilisée (+ dialysat ultrapur).

Lébexplication principale repose sur l a mei |l
(refilling rate) grace au volume substitué. Le modelling de la température devrait a
clt® de cel ui p,dneéliotedldtdtérance (priselien boasidération).

2. Latolérance osmotique
Est accrue en HDF, comme en t®moigne indire
de somnol ence, c®phal ®e s, convul sions mal gr G

une Cl/kg élevée.

Comparativement :

K/Vurée AHD < 0,06 adulte
BHD < 0,009
HDFB < 0,012

Clurée AHD <3 ml/m/kg enfant

HDF < 8 mi/m/kg

N®anmoi ns, | 6exploitation de <cette tol ®r anc

conclure au bien fondé de la réduction trop importante du temps de dialyse.

3. La biocompatibilité
Est accrue en HDF pour de nombreuses raisons.

e Qualité du dialysat : composition et purete,
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e Qualité des membranes:
- biocompatibles,

- extraction 2 microglobuline.

4. En fait, | es risques sont ®gal ement accrus

e membranes de haute perméabilité : rétrofiltration et transferts accrus,

e membranes de grande surface: interface sang-membrane (biocompatibilité,
déperdition protidique),

e HDF on line (pureté ?) : risques toxicologigues et microbiologiques.

5. LOHDF peut save®m ersi tudgati on doéi nsuffisanc
nécessitant une détoxification optimale avec une stabilité cardiovasculaire.
Loutilisation de | 6HDF avec me mbr anes en

meilleure reprise de diurese. Cette technique est par ailleurs la plus performante

pour | 6®puration de toxiques tels que | a TI
Conclusions

e LOHDF &est sans nul dout e |l a technique p e
dialytique |l a plus proche déune filtration
e Son efficacite di al yti que sup®rieure - | 6HD ou ° I

patient aucune prolongation de séance, bien au contraire.

e La stabilit® cardiovascul aire de | 6HDF &est
peut étre réalisée en cas de faible débit de fistule.

e Le co%t de | 6OHDF, |l e surco%t est | i® au sol
haute perméabilité. En fait, la technique on line maitrise le colt du soluté de
réinjection.

e En pratique, | 6HDF est | a prol onada€Elleon de
est donc peu révolutionnaire et pourtant elle a nécessité la mise au point :
- de générateurs performants : contrtle doUF, bal ances a

de température,

- de membranes de haute perméabilité, avec une meilleure connaissance de

leur efficacité et de leurs risques, (hémodiafiltration interne).
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- débeau pour dialyse, de dialysat wultrapur

purification/désinfection et des techniques de contréle (endotoxines).

LOHDF néest guodune ell ®ded iéwlutiprmare Peal iSes
nombreuses implications cliniques, biologiques, technologiques et scientifiques: pour

faire de la bonne convection, il faut de bonnes convictions.
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Different forms of
HEMODIAFILTRATION

classical high-flux
HDF dialysis

standard blood standard  blood : ultrapure
dialysate =4 | dialysate - dialysate

substitution substitution
from bags on-line

From: Ledebo, ARRT 1999

On-line HOFALOHSMCENT 10441

Mortality risk for patients receiving HDFversus HD:
Europeanresults from the DOPPS
Canaud B et al. Kidney Int 2006 ; 10

+ The relative risk of mortality after adjustments for
several variables (age, comorbid conditions,
haemoglobin, Kt\) was significantly reduced by 35 %
for patients receiving high efficiency HDF compared to
low flux HD or high flux HD

+ The authors discuss several explanations:
— improved removal of small and larger molecules solutes
— enhanced intradialytic hemodynamic stability

— reduced inflammation due to better biocompatibility
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