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MAT/Classification physiopathologique
Adaptée de Fakhouri et Col. Lancet 2017
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Frémeaux-Bacchi et Col. CJASN 2013, 89 enfants/125 adultes
61% anomalie régulation voie alterne du complément



Pronostic sous échanges plasmatiques

Noris et  Col. Clin J Am Soc Nephrol 2010

Données provenant de la cohorte italienne (273 patients, enfants et adultes)



Fremeaux-Bacchi et Col. Clin J Am Soc Nephrol. 2013

COHORTE FRANCAISE N=214
Mortalité à 1 an 
6,7% enfant vs 0,8% adulte 
IRCT après 1 épisode
16% VS 46% 
Rechute
92% « MCP » pédiatrique
30-40% pour les autres dont 
80 % la première année



Le Quintrec et Col. AJT. 2013

COHORTE FRANCAISE N=57, et 71 greffes

Mutation : moins bon pronostic

44%/74% à 1 an et 36%/70% de survie du 
greffon à 5 ans en cas de récidive vs sans

Mutation CFH, CFI et CFB associée au 
risque de récidive (>80%)

Rechute et pronostic SHUa
Post-Transplantation



Récidive post-transplantation

Zuber et Col. Nat. Rev. Nephrol. 2011



Frémeaux-
Bacchi et Col. 

Rev Med 
Interne 2011
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SHU atypique complément médié



Zuber et Col. 
Nat Rev Nephrol 2012

148 kD

➢ IRCT chez l’adulte passe de 
Ère EP>>>>Eculizumab

64% >>>>20%



Ardissino et Col., AJKD 2014

Objectif
diminuer risque de méningococcémie 1/200 patients/an 
améliorer qualité de vie
diminuer les coûts de santé

Hémoglobinurie détectée par BU en autosurveillance

3/10 rechutes dans les 6 semaines d’arrêt, tous CFH mutés

Reprise immédiate et retour aux valeurs de DFG antérieures



Ardissino et Col., AJKD 2014



Fadi Fakhouri et Col., CJASN 2017

38 patients (29 adultes, 9 enfants) 
Eculizumab pour SHUa depuis 18 mois (2-50)
Exclusion dialyse / transplantation, SHU secondaires

Fonction rénale stable, non dialysés

Surveillance rapprochée BU pour la protéinurie / Bio

Réintroduction Eculizumab sous 48h si rechute



38 patients (29 adultes, 9 enfants) 

Suivi médian 22 mois (5-43) après Stop Eculizumab

Rechute 12/38 = 32% après médiane de 7,5 mois (3-29)

Retour à l’état antérieur sur le plan fonctionnel

Fadi Fakhouri et Col., CJASN 2017



Risque de rechute // présence d’un variant

Fadi Fakhouri et Col., CJASN 2017



Risque de rechute // présence d’un variant

Fadi Fakhouri et Col., CJASN 2017



38 patients (29 adultes, 9 enfants) , 32% rechute…

Quid de l’atteinte infraclinique à long terme

Quid du management du traitement après une récidive

Fadi Fakhouri et Col., CJASN 2017



Tous les SHUa 2012-2016 14 adultes, 6 enfants

Espacement des doses, arrêt chez 17 patients

Surveillance des symptômes cliniques

Rechute 5/17 (29%) patients, rémission sans séquelles 
fonctionnelles après réintroduction d’éculizumab



Baltimore, 15 arrêts éculizumab

3 rechutes : 20%

Formes secondaires et très peu de mutation CFH

Mesure d’activation du cpt (test Ham modifié) 
n’aide pas à prédire la rémission ou la rechute



Ardissino et Col., AJKD 2015

Rechute
5/16
31%
Dans les 6 mois

Plutôt pas d’arrêt
Pour
CFH transplanté
Anti FH taux>2,5N



5 essais cliniques, 4 prospectifs, 2008-2015, 61 arrêts (21 enfants)/130 patients
Rechute 12/61 arrêts = 20% sur suivi médian de 24 semaines
Délai de 4-127 semaines, médiane 13 semaines
La présence ou non d’un variant n’est pas retrouvé comme FDR mais peu de FH
3/61 = 5% d’IRT suite à la rechute

Registre, N= 296, 26% d’arrêt, dont 20% reprise // 25% enfants, 10% adultes



Olson et Col., Am J Nephrol 2018

Arrêt ECULIZUMAB
SHU atypique cm

Taux de rechute 30%

FDR = ?

Age pédiatrique
Grossesse 
Post-transplantation
DFG<20 



PHRC STOPECU : validation d’un algorithme
Arrêt éculizumab après épisode SHUa reins natifs

Enfant >3 ans MCP
Rechutes +++

MAIS Risque IRCT faible

STOPECU
M3 rémission complète

Rechute <1 an
STOPECU bis

M6 rémission complète

Rechute >1 an
STOPECU bis

M3 rémission complète



PHRC STOPECU : validation d’un algorithme
Arrêt éculizumab après épisode SHUa reins natifs

SHUa ≠MCP

STOPECU
M6 rémission complète

STOPECU
M6 rémission complète

ou
rémission partielle SANS signe de MAT active

Enfant Adulte

Suivi clinique, biologique
+ Marqueurs activation cpt (sC5b-9 ; Bb) // activation CE (sP-Sélectine, sFlt1)



• Inclusion: 11/2015-11/2017, suivi 24 mois
• Fin de l’étude: 11/2019
• Analyse intermédiaire: 11/2018

• N=58 patients, 38 adultes et 20 enfants inclus.
• Age médian: 30 ans.

• 13 rechutes : 22%
5/20 enfants (MCP+++).
8/38 adultes (CFH, C3, MCP)

• Résolution du SHU dans 9/13
• Pas de données disponibles 4/13

PHRC STOPECU promoteur CHU de Nantes
Fadi FAKHOURI données préliminaires…



Refaisons…l’histoire de Be, 
MCP HTZ 

- Né en 1954
- 5 épisodes de SHU (1955, 

1967, 1972, 1979, 1982) 
- Rémission complète sans 

traitement…Pas de poussée 
depuis > 30 ans…
80000-400000 euros/ans

Be



L’histoire de Ba, MAT frustre

• Mutation MCP homozygote, absence 
d’expression

• Début âge pédiatrique : 5 ans

• 7ème poussée après 41 mois sans rechute

➢Eculizumab effet On/Off sur la protéinurie 
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L’histoire de Ba



L’histoire de Ba
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➢ PBR Nov/2014 : 28% pains à cacheter, 20% sclérose interstitielle, 

doubles contours mais pas de thrombi hyalin ou nécrose fibrinoide



Lésions de microangiopathie dans le SHU

a_thrombi artériolaires avec parois artériolaires épaissies x 40 coloration PAS 
b_thrombi intra-capillaires glomérulaires-flèches noires et congestion 

glomérulaire -flèche rouge x 40 Trichrome de Masson



L’histoire de Pa, l’importance du trigger

• Mutation HTZ CFH et CFI

• Poussée inaugurale à l’âge de 26 ans à J7 post-
partum G1

• Arrêt Eculizumab 18 mois après : 
Créatininémie stable 80 µM, HTA, Protéinurie 0

• Rechute fin de grossesse G2 50 mois après Stop 
Eculizumab // ProtU de novo 1,4g/g Plq 133 ; AVB 34,5 SA

• Deuxième arrêt Eculizumab 6 mois post-partum

• Recul de 18 mois Créatininémie 67 µM, HTA, Protéinurie 0



Arrêt Eculizumab

• Qui ? 

– À considérer chez tous les SHUa d’autant plus si pas 
d’anomalie de régulation du cpt retrouvé, aucun 
ATCD de rechute, un trigger fort à la poussée

– Plutôt NON ? CFH transplantés

– Plutôt NON ? aux enfants < 3 ans, périodes 
d’infections et vaccinations….



Arrêt Eculizumab

• Quand ? 

– A distance d’un trigger si présent

– Hémato N, Créatininémie ; protéinurie stable >6 
mois sauf MCP, 3 mois ; PA contrôlée

– Taux d’anti FH <2,5 seuil de positivité ?



Arrêt Eculizumab

• Comment ? Pour une réintroduction précoce si 
rechute

– Auto-surveillance : Albustix+++ plutôt 
qu’hémoglobinurie ?

– Réseau de suivi accessible // Hotline

– Vigilance post-trigger : vaccins, infections, grossesse



Arrêt Eculizumab

• Formes frustres : apport de la PBR et discussion 
avec centre de compétence…



La suite avec ….

STOPECU….fin 2019

encore un peu de

patience….


