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Unite de Dialyse Pediatrique

® Patients de 0 a I8 ans:

® Epuration extra-renale:

® Heémodialyse intermittente (et DP)

® Hemofiltration continue en Reanimation

® Aphereses therapeutiques:

® Plasmaphérese et LDL aphérese (filtration)

® |[mmunoadsorption (filtration)
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Materiel




Plasma et LDL aphereses
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® |nfomed, HF440
® Depuis 2009

® TJechniques multiples
® Aphéreses
® Hemofiltration

® 5eme pompe dediee au
citrate




Plasma et LDL aphereses

® |[nfomed, HF440

® Separation plasma par
filtration

® Adaptee a la pédiatrie

® Miniaturisation des lignes
a sang

® large gamme de filtres




Immunoadsorption

® Fresenius,Art/Adasorb

® Depuis 2010

® Separation plasma par
filtration

® Adsorption sur colonnes A
reutilisables (x10)




Anticoagulation en plasmapherese

® Empecher la formation de caillots

® plasmafiltre, bol veineux

® Ameliorer la biocompatibilité des membranes

® Modalités

® Heparine (HNF continue, HBPM)+++

® Citrate

® SANS anticoagulation




Anticoagulation en plasmapherese

® Risques lies aux Heparines
® Hémorragique+++
® |mmuno-allergique (thrombopenie)

® Manipulation difficile pour patients de Reanimation

® Intéeret d’'une anticoagulation régionale du circuit par citrate

® Usage peu répandu en Pédiatrie (sauf cytaphereses)



Mecanisme d’action du citrate

® Puissant chélateur du calcium, cofacteur indispensable de:
® (Cascade de la coagulation
® Agregation plaquettaire

® Activation leucocytaire, cascade du Complement

® !!! Chelate aussi:
® Magnésium+++

® Aluminium, Fer, Manganese, Cuivre......
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Mecanisme d’action du citrate

Injection de citrate (ACD-A) a I'entree du circuit
sanguin entrainant une hypocalcémie profonde.

Blocage de la cascade de la coagulation et de
'agregation plaquettaire

Restauration de la calcemie par perfusion de
chlorure de calcium a la sortie du circuit sanguin.

® Anticoagulation isolée (=régionale) du circuit



Pediatr Nephrol (2011) 26:127-132
DOI 10.1007/s00467-010-1658-z

ORIGINAL ARTICLE

Regional citrate anticoagulation—a safe and effective
procedure in pediatric apheresis therapy

Martin Kreuzer - Thurid Ahlenstiel -
Nele Kanzelmeyer - Jochen H. H. Ehrich - Lars Pape



Table 1 Patient characteristics

Patient Age (years) Sex BSA (m?) Method Sessions Indication for RCA Renal failure
1 8 Q 0.87 IMA 9 Adsorber specification Yes
2 14 ) 0.86 IMA 10 Adsorber specification Yes
3 7 Q 0.90 LDLA 44 Punctation side bleeding No
4 12 ) 0.99 PX 6 Overt diffuse bleeding Yes
5 8 e 0.82 PX 3 Heparin induced thrombocytopenia No

RCA, Regional citrate anticoagulation; IMA, immunoadsorption; LDLA, low-density lipoprotein apheresis; PX, plasmapheresis; BSA, body
surface arca
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Patient 3% Citrate 3% flow Post-filter 1onized

(% of blood flow) Ca (mmol/1)
1 3.8=0.6 0.18+0.05
2 3.6=0.5 0.23+0.05
3 2.8+0.2 0.23+0.05
4 3.3x04 0.28+0.07
5 3.5+03 0.29+0.09

Data are given as the mean + standard deviation (SD)
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Patient Intracorporeal (patient) Intravenous calcium Calcium gluconate 10% flow”
ionized calcium® (mmol/1) substitution® (mmol/m*/h) (% of citrate 3% flow)

1 1.06 (1.00-1.38) 2.3 (1.1-4.8) 0.11+0.03

2 1.23 (1.01-1.44) 1.7 (0.3-2.5) 0.09£0.03

3 1.20 (1.12-1.78) 1.6 (0.6-2.6) 0.18+£0.07

4 1.15 (0.80-1.64) 7.0 (5.5-7.8) 0.30£0.06

5 1.12 (1.00-1.33) 8.9 (5.6-9.0) 0.63+£0.06




Mise en place d’'un protocole citrate

® |er tests courant 2012
® Systematisation en 10/12 pour:
® Majorité aphereses therapeutiques

® Certaines hemofiltrations continues

® Differents protocoles en fonction de la therapie



Solutes utilises

e Citrate = ACD-A (Poches de IL)
e Citrate de Sodium: 22g/L

® Acide citrique 7,lg/L
® Glucose monohydrate 24,5g/L

® Soit un equivalent citrate=113 mmol/L et Na+=224 mmol/L

® Chlorure de Calcium 0%

® |Oml=1g=4,6 mmol

® utilise pur ou dilue



Plasmaphereses/ LDL-Aphereses

e ACD-A

® Seule anticoagulation (pas serum heparine pour rincer les lignes)
® Debit ACD-A asservi au debit sanguin (exprime en %)
® 4% par défaut

® Obijectif: calcemie ionisee post filtre (0,2 a 0,3 mmol/L)

® Chlorure de Calcium 10% pur

® Debit asservi a TACD-A (exprimeé en ml/L I’ACD-A)

® 50ml/L par défaut
® Obijectif: calcemie ionisee patient « normale »

® Controlée sur les premieres séances sur prélevement péeriphérique



Immunoadsorption

® Anticoagulation MIXTE

® HNF (10Ul/kg/h) pour optimiser la regénération des colonnes A
® Debit ACD-A asservi au debit sanguin (exprime en %)
® 3% par défaut

® Obijectif: calcemie ionisee post filtre (0,3 a 0,4 mmol/L)

® Chlorure de Calcium 10%

® Deébit NON asservi a TACD-A

® | ampoule de 10ml diluée au 1/2 par heure de traitement
® Obijectif: calcemie ionisee patient « normale »

® Controlee sur les premieres séances sur prélevement periphérique



Schema d’etude

® Analyse retrospective:

® TJoutes les seances d’aphereses therapeutiques
entre 10/12 et 10/14

® Unite de Dialyse ou en Reanimation pediatrique

® | ogiciel de dialyse/apherese (Medware, Sined)+
dossier patient

® Reprise donnees relatives a 'anticoagulation et
a ses possibles complications



Patients

® |5 patients, 227 séances
Age (mediane): | 7 ans [0,1-22]
Poids (médiane): 48 [2,6-74]
| 13 EP ou LDL aphérese, | 14 |1A

Nombre de seances/patient (médiane): 10 [[-74]

Indications aux aphéreses thérapeutiques
® Nephrologiques/Transplantation (8 patients)
® Neurologiques++ (6 patients)

® Hypercholesterolemie familiale homozygote (| patient)




Patients

Patienté @ &géis) '(Dfé"s'f Indication TRT Méthode aure
1§ 12 | 40 |  Récidive SNCR (greffe rénale) EP L 74
"""" 2 | 17 i 74 |  Hypercholestérolémie familiale |  LDL | 27
"""" 3 i 4 i 17 i  Rejethumoral (grefferénale) i IA i 4
"""" s+ . 15 i 60 |  SNCR(ensnmaifs) | 1A . 12
"""" s . 2 i 13 | Encéphaltesubaigue @ | EP | 5
T e T Spdensin T

7 15 | 36 r Suspicion rejet humoral (greffe , EP 1
"""" 8 . 15 | 49 | Rejethumoral (greffe cardiaque) | A | 7
"""" 9 | 17 | 64 | RécidiveSNCR(grefferénale) |+ IA i 41
"""" 0 i 13 i 3 |  SyndomedeDevic | 1A i 11
"""" M i 16 | 57 |  Névrteoptiquerétrobulbaire ¢ IA . 10
"""" 12 | 22 | nd Méningo-encéphalite disséminée aiguei EP | 2
"""" 13 . 17 | 48 | Désimmunisation HLA avantgreffe | 1A i 11
"""" w {11 i 54 |  SyndromedeGuilan-Barr¢ | EPIA | 210

.......................................................................................................................................................................................

15 3 14 Myélite auto immune A 8




Caracteristiques seances

Débit Sang EMasses plasmatiquesé Durée moyenne

(ml/min) traitées (min)
EP 150 [50-150] | 1,6[0,9-19] |  88[48-107]
LDL aphérese 150 1,5 nd

..........................................................................................................................................................................




Anticoagulation

LDL

EP apheérese

héparine: n (%) | 16 (18%) 27 (90%) O

..............................................................................................................................

..............................................................................................................................

mixte: n (%) 110 (97%)

Nombre de seance par type d’anticoagulation et d’apherese
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Anticoagulation

o N . icomplications: complications
%o ACD-A HNF (Ul/k/h) Perte circuit hémorragique:  du citrate

ACD-A (n=77) 4 0  3(4%) 0 0

..........................................................................................................................................................................................

mixte (n=110) | 3[2-4] 10  3(27%) 0 10 (9%)




Anticoagulation

i complications | icati
% ACD-A | HNF (UVk/h) | Perte circuit | corb oo ione complications

5 hémorragique: du citrate
ACD-A (n=77) 4 0  3(4%) 0 0
mixte (n=110) | 3[2-4] 10 . 3(27%) | 0 | 10 (9%)

® Hypocalcémie non symptomatique x |0

® Biais de prelevements!?




Conclusions

® ACD-A utilisable dans tout type d’aphérése par filtration
® seul (EP et LDL aphereses)
® en association avec HNF (lA)

® Doses standardisees efficaces

® 47 du deébit sang pour EP et LDL, 3% pour |IA

® TJres peu de pertes de circuit

® Profil de tolerance tres bon



