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Objectifs 

• Comprendre l’anticoagulation pendant une 
aphérèse

• Connaître les facteurs de  risques des  
manifestations cliniques liées au citrate

• Reconnaître les manifestations  liées au citrate
• Savoir prévenir les manifestations
• Connaître les bases de la prévention et du  

traitement 



Les acteurs en présence : couple 
citrate / calcium



ACD formule A
Acide Citrate Dextrose
(Fenwal, MacoPharma)

Acide citrique monohydraté  (1 H2O)
1.1 %

8 g 38 mmol/l

Citrate trisodique dihydraté (2 H2O) 
2.2 %

22 g Citrate = 74.8 mmol/l
Na = 224 mmol/l

Glucose monohydraté (1 H2O) 24,5 g 124 mmol/l

Eau 1000 ml

pH 4,7- 5,3

Quelle solution de citrate ?



mg/dl mmol/l

Calcémie Totale 10 2.5

Liée à l’albumine 4 1

Liée aux anions 
organiques 

1.2 0.3

Ionisée 4.8 1.2

Calcémie



Principes de l’anticoagulation 
repose sur 

• La capacité du patient/donneur 
–à métaboliser le citrate (1/2 vie = 

36 minutes chez un sujet normal ) 
–et à tolérer une baisse de la 

calcémie ionisée  20%

•  Dépend du Volume Sanguin Total (VST) 
•  Estimée entre 0.8 et 1.2 ml/mn/litre de VST

−  0.8 ml = baisse de iCa de 10-15%
−  1 ml = baisse de iCa de 15-25%
−  1.2 ml = baisse de iCa de 20-35% 

è Débit d’infusion d’AC délivré au patient = mL/min/Litres de VST

 Lee G, J Clin Aph 2012; 27: 117-125.



Quantité de citrate infusé au patient/donneur
liée  à 3 paramètres

• Débit de prélèvement /retour: débit avec lequel le sang arrive 
dans le circuit (et retourne au patient/donneur) 

•   Débit d’AC : débit avec lequel l’AC est  ajouté au circuit 
extracorporel par la pompe AC  (ml/mn)

•   Ratio Sang:AC : concentration de l’AC dans le sang contenu 
dans le circuit extracorporel  

−  ex : 12:1  = 12 volumes de sang pour 1 volume d’AC
−  Augmentation du ratio d’AC (ex : 15) favorise les aggrégats 

plaquettaires et déstabilise l’interface rouge/plasma



EXERcices …



Compte 
gouttes

ACD-A

Pompe à 
sang

Pompe 
ACD-A

Capacité de métaboliser le citrate = 1,2 ml/mn/litre de sang 
= débit d’infusion

Débit de prélèvement max 72 
ml/mn

Débit d‘AC max  : 6 ml/mn  

Ratio d‘anticoagulant : 1/12 

5 Litres



Compte 
gouttes

ACD-A

Pompe à 
sang

Pompe 
ACD-A

Capacité de métaboliser le citrate = 1,2 ml/mn/litre de sang 
= débit d’infusion 

Débit d‘AC max : 6 ml/mn  

5 Litres

 Ratio 
d‘anticoagulant : 1/10 

Débit de prélèvement max  60 
ml/mn



Compte 
gouttes

ACD-A

Pompe à 
sang

Pompe 
ACD-A

Capacité de métaboliser le citrate = 1,2 ml/mn/litre de sang 
= débit d’infusion

Débit d‘AC  max: 3,6 ml/mn  

3 Litres

 Ratio d‘anticoagulant : 1/12 Débit de prélèvement max 43 
ml/mn



Compte 
gouttes

ACD-A

Pompe à 
sang

Pompe 
ACD-A

Capacité de métaboliser le citrate = 1,2 ml/mn/litre de sang 

Débit d‘AC max : 3,6 ml/mn  

3 Litres

 Ratio d‘anticoagulant : 
1/10 

Débit de prélèvement max 36 
ml/mn



En pratique : 

0.8 x 5 
litres = 4 
ml/mn

4 x 12 = 
48 ml/mn

VST 
5 Litres



En pratique :

1 x 5 
litres = 5 
ml/mn

5 x 12 = 
60 ml/mn

VST 
5 Litres



Séparateurs Procédures Ratio AC par défaut

Spectra EP 10
CMN 12
PMN 13

Optia EP albumine 12
EP PFC 14

Echange rouge 13
Collecte CMN 12

Comtec EP albumine 12
EP PFC 14

Amicus EP albumine 12
Collecte CMN 12

Les ratios recommandés selon les 
séparateurs



Evolution citrate et iCa 
• Evolution citratémie • Evolution calcium 

ionisé

Bolan, Transfusion 2002; 42: 935-946.



Quels sont les facteurs de risques 
de manifestations cliniques liées au 

citrate ?



• Grande variabilité individuelle +++
• Sujets âgés
• Femmes: 2 fois plus sensibles que les 

hommes, jeunes +++
• Petit poids (< 30 kg)
• VST < 4 litres
• Hypothermie 

Liés au patient/donneur

In Weinstein 11:204-210, J of Clin Aph 1996 



• Par diminution de la capacité à métaboliser ou à excréter 
le citrate

− Insuffisance hépatique 
− Insuffisance rénale

Liés aux comorbidités du  patient

•  Par risque d’alcalose métabolique (ex patient ventilé)

•  Par exacerbation de l’hyperexcitabilité neuro-
musculaire

− Insuffisance cardiaque
− Canalopathies (ex : myasthénie)

•  Hypo-albuminémie préexistante ( homéostasie ca++)
•  Hypocalcémie préexistante



Liés au type de procédure

• Aphérèse donneur (combinées pl/plasma) : débit 
+++

• Echanges plasmatiques : substitut +++
– Albumine 4%

– PFC : chaque poche contient 10-15 % de citrate soit 7 
mmol/poche

• Echanges érythrocytaires  (citrate : 2 à 3 
mmol/poche de GRD)

• Collecte de cellules souches : durée +++
• Procédures quotidiennes 



Reconnaître les 
manifestations  
liées au citrate



Manifestations de l’hypocalcémie  

Définie par calcium 
ionisé < 4,5 mg/dl (1,1 

mmol/L)

Grade 1

Grade 2

Grade 3

Grade 4 Décès



• Grade 1 « légères » : troubles d’hyper excitabilité neuro-
musculaires  : paresthésies, céphalées, flush, « vertiges »

• Grade 2 «modérées » : 
− Digestives : nausées, vomissements,  crampes abdominales
− Majoration de  l’hyperexcitabilité neuro-musculaire : 

irritabilité, nervosité, crampes , spasmes,  tremblements
− Hypotension

• Grade 3 « sévères » : 
− Arythmie : trouble de la repolarisation > allongement de 

l’espace ST et QT à l’ECG 
− Epilepsie
− Spasme laryngé

Manifestations de l’hypocalcémie  



Modifications ECG si calcémie 
ionisée < 0,8 mmol/l

Espace QT normal 
H ≤ 0,45 s 
F  ≤  0.47 s

Allongement espace QT > 0.50 s

Evolution possible vers 
torsade de pointe et 
tachycardie ventriculaire



Hypomagnésémie ionisée

• Diminution de 30 à 
50 % pendant une 
aphérèse

• Baisse en 
magnésium plus 
rapide et plus 
durable que 
l’hypocalcémie

è L’apport en Mg 
IV pendant la 
séance ne 
réduit pas la 
fréquence et la 
sévérité des 
manifestations 
liées au citrate

In Haddad S, Transfusion 2005; 45:934-944

Etude contrôlée Mg vs placebo sur 30  donneurs  
CSP, 75 séances, supplémentés en Ca IV



Alcalose métabolique

• Due au sodium (3 Na) libéré par le métabolisme 
du citrate

• Peu de retentissement clinique car rapidement 
tamponnée et éliminé par le rein

• Possible 
– si insuffisance rénale

– Ou si alcalose prééxistante



Autres manifestations

• Hypokaliémie : Conséquence de l’alcalose 
métabolique, de l’hypocalcémie et de 
l’hypomagnésémie

• Pic insulinique : Conséquence du glucose 
contenu dans la solution ACD A



Connaître les bases de la 
prévention et du  traitement



Prévention +++ 
1. Evaluation préalable des facteurs de risque

- Caractéristiques du patient
- Co-morbidités 
- Type de procédure, durée

2. Réglages des paramètres du séparateur
 Faible débit d’infusion
 Faible débit de prélèvement
 Augmentation du ratio d’AC (par ex 1/12 à 1/14 voire 1/16)

4. Traitement préventif par calcium SE

3. Alerter le Patient/Donneur sur les symptômes et le surveiller 
pendant la  séance



Apport de calcium 1  

Groupe A : Prévention technique  Ca po 
Groupe B : Bolus de Ca
Groupe  C: Ca continu IV

In Weinstein 11:204-210, J of Clin Aph 1996 

H

F

è Calcium  IV en continu > 
absence de Ca, ou Ca 
peros 



Supplémentation calcique

Nom Présentation Teneur en Ca 
par amp 
(mmol)

Teneur en 
Ca  par 
amp en 

mg 

Administration Remarque

Gluconate de 
calcium

10 ml (1 g) 2,23 89,4 SE = 3 ampoules (30 mL) 
soit 268 mg à diluer dans 30 
ml de NaCl une seringue de 
60 mL en 3 heures (20ml/h)

Curatif : 1 à 2 amp à injecter 
en 5 à 10 mn

Chlorure de 
calcium

10 ml (1 g) 4,56 183,0 SE = 2 à 3 ampoules (30 mL) 
soit 366 mg à diluer dans 30 
ml de NaCl une seringue de 
60 mL en 3 heures (20ml/h)

 

Risque de veinite 
si VP  



• En cas de non sédation des manifestations 
cliniques

• Sulfate de Magnésium : 3 grammes po
• Sulfate de Magnésium : IV lent 1 à 2 grammes 

Supplémentation en magnésium



Gestion des manifestations en 
cours de procédure

• Hypocalcémie légère (paresthésies péribuccales, 
fourmillements…)
– Ralentir le débit de prélèvement

– Et/ou augmenter le ratio d’AC 1/12 > 1/14

è Généralement suffisant pour réduire les 
manifestations



Gestion des manifestations en 
cours de procédure 2

• Hypocalcémie modérée (nausées, vomissements, 
douleurs abdominales, crampes, hypotension…)

– Suspendre prélèvement 

– Administration Gluconate de Ca 10% IV = 1 amp IV 
lent en 10 min

– 5 Ampoules dans 500 ml de G5% à passer à la vitesse 
de 50 ml/h IVCSE



Gestion des manifestations en 
cours de procédure 2

• Hypocalcémie sévère  (hypotension, épilepsie, 
troubles du rythme cardiaque)

– Arrêter le  prélèvement 
– Administration Gluconate de Ca 10% IV = 1 amp IV 

lent en 10 min
– Puis 5 Ampoules dans 500 ml de G5% à passer à la 

vitesse de 50 ml/h IVCSE
– Monitorage ECG +++ et calcémie ionisée



Conclusion
• Les manifestations induites par le citrate sont 

dues à l’hypocalcémie 
• Une bonne évaluation préalable et les 

mesures de prévention sont essentielles 
• Les manifestations légères cèdent au 

ralentissement du débit et à la diminution du 
ratio d’AC

• Les manifestations modérées à sévères 
nécessitent l’apport de Calcium IV 

• Apport de calcium IV préventif doit être 
systématique dés que facteurs de risque 
d’hypocalcémie identifiés (leucaphérèse, EP 
au PFC, hépatopathie…)



Je vous remercie de votre attention
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