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Deéfinitions

= On peut définir la hooompaiibiitte d’'un dialyseur, destine
a étre, de féaon répétee, mss en ittt avec le ssantp du
patient, comme A cappaitde a saooonmilr Sa forotioon
prothétique au prix diiume réactivité biologique accepiaible
(sansaEsteETaierde ¢ppossald boygarssme)

Elle suppost sz tolérance par les systeme de defense de
I'organisme, susceptibles de |eccmumaiareomme & Emett
étranger.

Les réactions hologques poss il Escomudussent a dibss
manifestationsalmaues

Gurland,, CGorsmnsiss Cooriéeesivee aon Biocompatilbility, NINDTI9D4
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Classification des membranes
selon leur STRUCTURE CHIMIQUE

\' Membranes cellulosiques

»

Membranes synthétiques

De facon générale, les membranes synthétiques sont plus
BIOCOMPATIBLES que les membranes cellulosiques (meilleure
tolerance clinique).
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All - All units

Chain 1 - Fresenius

Chain 2 - Gambro

Chain 3 - DaVita
Synthetic Chain 4 - Renal Care Group

‘g Chain 5 - Dialysis Clinics, Inc.
- MOdIfIEd CE”UlOS& O - All other chain-affiliated units

- Cellulose NC - Non-chain units

HB - Hospital-based units
U - Unknown affiliation
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EURO-PHARMAT

Nombre de patients au 31 01 09 selon types de membr anes

44

o

738

O Membranes Cellulosiques
O Membranes synthétiques

42
—]

BASSE
PERMEABILITE

Nombre de références BP_:
Membranes cellulosiques : 1

Membranes synthétiques : 5
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HAUTE
PERMEABILITE

Nombre de références HP

Membranes cellulosiques : 6

Membranes synthétiques : 33
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Hémo (bio)incompaitililite du tratenmemtt
par hémodialyse

. Interface samy — swfaoe (Galysaur et
lighes)

. Type de sttillisztimm

. Composition et quoaldite dbss solutions de
dialyse etdu lidguide de reangetbon.
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EURO-PHARMAT
b

Hémo(in)compatibilité (aigu)

Syndrome 1 €' utilisation
Hypoxie

Leucopénie
Hypotension
Hypertension pulmonaire
Anaphylaxie
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Les « effets secondaires »

BLOOD-MEMBRANE INTERACTIONS

When blood encounters the hemodialysis membrane, several reactions are
triggered including

— the complement cascade,
— the coagulation cascade,
— and the contact-phase reaction.

In addition to these protein-mediated pathways, cellular mechanisms can also be
activated during hemodialysis due to direct contact of cells with the membrane
and to byproducts of complement activation.

These pathways are often interrelated and the activation of one system leads to
the participation of the other



EURO-PHARMAT

Chute des leucocytes a 15 min

Activation du complément au
cours de I’'hemodialyse

5 o 10 15 o 20

Durée de la séance. mumuies Semaine PS Semaine Phylther Semaine AN69ST
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EURO-PHARMAT
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L’héparine présente sur la membrane est capable de de
lier 'ATIII, cofacteur pour I'inhibition de la
coagulation

La conformation de I’ATIII est ainsi modifiée
Liaison avec la thrombine

La thrombine est neutralisée et le complexe TAT
formé

Le TAT est libéré dans la circulation permettant a t a une
nouvelle molécule de ATIII de se lier a ’héparine  eta
la membrane

Lavaud, S. et al. Népinobl. Mil. Transplant. 18:2097-2104




EURO-PHARMAT
b

Bio(in)compatibilité (chronigue)

Inflammation
Stress oxydant

Anémie
Malnutrition
Amylose 32
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EURO-PHARMAT

Panichi et al. Ndpphotigyy Ciadgsss Treansgdéartédioon 20066 21(3):756-762

H I3

Variations im sserom CHRP level dunimg tihe stidgy. Fmsna CRIP was sigmificainily
reduced atter 1 amdl 4 months of HFRR (P<0.04) im compaisaon to the HD mombimth.
Furthermore, GERRP significantly increassed ( P<0.03) when patiemis wezee transfenred

from HHAR4 to HD. FHimellly, TP was significantly reedceed adfear 4 momitns of HBBF
(P<0.05).
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Effects of heemoddifigss uasigg nmorextl or viveammn E-cozdeed disiyzear
on pEsma @dlDl @l endothelial fdmectbon

Miyazaki H. et al. Glicaldéaton 22000;101:1002-1006

Plasma
Oxidized
LDL 100
(ng/dl)

pre post

Non-Coated
Dialyzer
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pre post

Non-Coated
Dialyzer

pre  post

Vitamin E-Coated
Dialyzer

pre post

Vitamin E-Coated
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EURO-PHARMAT

la probabilité de ssige des patients sarinzant au sthade du ttegiteneent de ssppfdéanee de
leur imsuffisamoe rééabde cmomigue esstde 82 % a 1l an, 71 % a 2 ans, 62 % a 3 ans et 55 % a
4 ans, toutes mumtiiitss de tradstemant comfidontiess et cee, malgré um noombbbee impuoitarit de
comorbidités et um agége médian de 70 ass.

Registre FRENN 2007

Actuellement, une personne
sur 2 qui commence une
dialyse est encore en vie 4 ans
plus tard, tous ages confondus

(survie médiane)
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EURO-PHARMAT

Groupe Francais Nutrition Diabétiques de type 2 (4D)

Etude d’'observation — 650 patients
Etude observationnelle sur la cohorte 4D (atorvastatine vs P)

Ancienneté HD : 102 +
73 mois
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~ L Synthetic
vy | LF (247)

Cellulose LF (41) 1 Semi-synthetic LF (119)

Chauveau et al, Am J Kidney Dis 2005 Krane et al, AJKD 2007
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Selon les réssiltitass odivéeuss a paatir dies données de 'édtgde aanméracame HEMO, il
est désommais ppooveée quiiil exigtte wre réduction potdattdide de la modai#iié ctieez
les petiems disd)psss (s de [uilissdioon de didigbeagrs hiaatde pemméztilite au lidau
de dialyseurs a bbbasse pemméaniite

»Réduction déss rnisques de nmootaditiée tooéss crussess aomffomtiies de 32 % clbez
les getiEmts ssouss diase it 3,7 ars ou ghliss. !

»Réduction de 20 % de la moalakte ceadibozasscldaiec ppour le gyooygse diddtudie
entier. !

»Réduction de 52 % ddss risgues de nmootdditiée oceéébbovessclddiee clobez les
patients ne ssoiffifaant ppas de thaulikEs vweascilddiess au ddbbut de édtutbe. 2

»Taux de 2-microglobuline sé&dgueie s associé a Hesswmyp monss de ddeess
infectieux. 3

1. Cheung, A. K., et al., Effects of high-flukux temuieiyss oorchitimabbatdoorassresslit ©dflibeHEEMONBUSYUdyY.
Journal of the American Society of Nephrology, 2003 ;14(12):3251-63.

2. Delmez, J. A., et al.., Canetimoxasmulr ddisaaserimmaitéaaanee hémodidigbisis pphtattisRRsslit©bHbdHERNIO
Study. American Journal of Kidney Diseases, 2006; 4  7(1):131-8.

3. Cheung, A. K., et al., Association between serum  62-microgloblulin level and infectious mortality in  n
hemodialysis ppa@attsChiiinabldarmabbbfitbedMmaaricancanGetyiety obNégbinobboyy 22083381).)6680-77.7.
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EURO-PHARMAT

Locatelli, F. etal. JAm Sdeoc Nepirol Z0HD;20:645-654

Patients with serum albumin < 4 g/dL (P = 0.032)
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High-flux membrane
Low-flux membrane
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Hémo(bio)incompatibilité du traitement
par hémodialyse

2. Type de sttéillisztiom

3. Composition et qualaité s solutions de
dialyse etdu lidguide de reangetbon.
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EURO-PHARMAT
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*Oxyde d’ éthylene
»Bien toléré par la plupart des matériaux

»Risque de réactions d’hypersensibilité : chez4 -5 5 % des
patients (15 % des patients sont porteurs d’anticor ps anti-EQ))

*Rayons gamma
> Facile a mettre en ceuvre industriellement

»Risque d’altération de la membrane ou altération de s
performances

> Risque de formation de dérivés cytotoxiques

*Vapeur d’eau
» Autoclavage ou stérilisation par un flux de vapeur continu
»Non toléré par tous les polyméres
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DIALYSAT A
Les différents processus de production de
dialysat injecte y

HDF générateur avec 2UF

HD Générateur avec 2 UF

Volume Niveau sécurité

Eau de dialyse de qualité +
concentrés

HD Générateur avec 1 UF

HD Générateur sans UF

1¢" UE 2eme | JF Dialyseur enL Type de fluide
N B 20L XXX - Liquide de substitution
05L XXX - Amorcage / Restitution
Y
S T T T T T [ T T T T T T T T T
05L XXX - Amorcage / Restitution en ligne
’\ N
D xal2l XX - Rétrofiltration mais 1 UF dialysat
xal2l XX - Rétrofiltration mais 1UF dialysat
xal2lL ? - Rétrofiltration sans ultrafiltre
seécurité?




DOPPS

Etude d’observation : 2165 patients de 1998 a 2001
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Low-flux HD High-flux HD Low-efficiency High-efficiency
HDF HDF

Canaud et al, Kidney Int 2006
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EURO-PHAR

Les adsorbants en néphrologie

L'adsorption est une méthode de séparation de molémleculles die
differentes tailles du plasma et/ou du sang par adh  ésion a une
surface et grace a un systeme de circulation extrac  orporelle.

Les adsorbants sont des substances qui, de par leurleurs
caracteristiques physico-chohiquesespabnapapédses dedieelier l@leur
surface des molécules de nature et taille difféerent  es.
Adsorbants a propriéetés hydrophobes
a. Charbon
b. Résine macro-pooeeisse R —
4. Adsorbants a affinité chimique
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Section convective _
adsorpti

on

Section diffusive Dialysat

Qd;
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Dr Angelo Testa — BEGCHHD.
Biocompatibilité et hémodialyse

Merci de votre attention
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