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Maintien de la composition du 
milieu intérieur

But: adapter l’excrétion rénale aux apports quotidiens variables pour
obtenir un bilan nul: sorties rénales = entrées.

– La volémie (volume extracellulaire)
 Maintien du Qcardiaque et maintien de la PA

 Bilan du sodium (Na ingéré = Na excrété)

- L’osmolalité plasmatique efficace (Natrémie)
 Maintien du volume cellulaire (cerveau ++)

 Bilan de l’eau ( H20 ingéré = H20 excrétée)

- Le pH sanguin et la concentration plasmatique de [HCO3]
 Maintien du métabolisme cellulaire

 Acides fixes d’origine alimentaire = Excrétion d’H+

- La concentration plasmatique de K (kaliémie)
 Maintien du potentiel de membrane des cellules (contractilité des muscles striés et cardiaque)

 Excrétion urinaire de K = apports alimentaire de K



Elimination 
« des déchets »

- Métabolites azotés terminaux
- urée, créatinine, acide urique

- Substances étrangères à l’organisme
- Médicaments, toxiques…



Toxines Urémiques

• Molécules normalement éliminées par le rein 
et qui s’accumulent avec l’IRC

• 3 groupes

– Petites molécules (<0,5kD) = 46%  (KT/V urée)

– Moyennes molécules (0,5-60kD) = 28% (β2-microglobuline)

– Molécules liées au protéines = 24%



Fonction endocrine

- Rénine
- maintien des résistances artériolaires

- 1,25(OH)2vitamine D
- régulation absorption intestinale de calcium

- Erythropoïétine
- régulation de l’érythropoïèse



Urée
Créatinine

Acide urique
Sulfates

Phosphates
β2-microglobuline

EAU
Sodium

EAU+ SODIUM
POTASSIUM

Calcium
Magnésium
Chlorures

Bicarbonates
Glucose

Aa
vitamines

dialysat

Protéines ; elts figurés

Eau
Sodium

Potassium
CALCIUM

Magnésium
Chlorures

BICARBONATES
Glucose



Représentation schématique d’un dialyseur.



Technologie des Dialyseurs
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Hémodialyse



C. Ronco, 2018, Nat Rev Nephrol
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1-PERFORMANCES D’EPURATION



Toxines Urémiques

< 0,5kD 60kD

- Eau
- Potassium



Petites Molécules ++++ + - -

Moyennes Molécules 0 +++ - -

Molécules
liées aux protéines

0 +/- - +/-

HDF



Coefficient 
d’Ultrafiltration (KUF)

Coefficient de 
Transfert de 
Masse (KoA)

« Clairance »

Coefficient de 
tamissage (KoA)

« Sieving coefficient »

Perméabilité Basse Moyenne Haute

Kuf (ml/h x mmHg) < 20 20-30 > 30

HDF

Surface de la Membrane

- Augmente les performances



= 
Eau ultra-pure
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Coefficient 
d’Ultrafiltration (KUF)

Coefficient de 
tamissage (KoA)

Coefficient de 
Transfert de 
Masse (KoA)

Importance du débit 
sanguin de FAV





2-BIOCOMPATIBILITE

300ml/min,  pendant 4h,  3x/semaine, 52 semaines/an

=> 11 232 Litres de sang par an => 2200 x le volume sanguin !!!!!
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BIO(IN)COMPATIBILITE

De la membrane
Inflammation Chronique

Stress Oxydant

Thrombose

O2 H2O2

Superoxyde

dismutase (SOD)
Fenton

O2
° - °OH 

°NO

ONOO
-

NOS
L-Arg

Catalase

Gluthation

Peroxydases (GPx)

Vitamines

Liposolubles  : E membranaire (α tocophérol) ++

Hydrosoloble : C (Ac ascorbique)

Glutathion (GSH)

R  superoxyde R hydroxylePeroxyde d’hydrogène

Monoxyde d’Azote

peroxynitrite

-
électron

NADPH oxydase  
- constitutive (cellulaire)

- dormante (PNN)

Chaîne respiratoire 
mitochondriale 
(complexe I et III)

FRO primaire

FRN

RO2
°

Radical peroxyle

Peroxydation lipidique
Malon-dialdéhyde (MDA)

Thiobarbiturique acide reactive substances (TBARS)

LDL oxydés

Oxydation des protéines, de l’ADN
Carbonyle

Advanced Oxidative Protein Products : AOPP
Nitrotyrosine

Catabolisme 
musculaire

Anémie Amylose β2M Athérosclérose 
accélérée 

Oxydation des Glucides

Advanced glycation End-Products : AGEs
Carboxy-méthyl-lysine (CML), pentosidine

FRO secondaire

2ème ligne : Glutathion transférase, réductase, réparation de l’ADN

Urémie

↑

↑

↑

↑

↑

↑ ↑↑↑

↑

↑

↑

Intéraction Sang/Membrane

Activation du complément 
-> Activation monocytes (IL-1, IL-6, TNFα)

- Agrégation plaquettaire
- Activation de la cascade de coagulation
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Vous avez dit « coagulation »?



Hamostaseologie. 2017;37(1): 25–35 



TP
TCA

TT



CE QUE L’ON VEUT ÉVITER…
En HEMODIALYSE

Am J Kidney Dis. 2016;68(5):752-762



Ce que l’on constate…



Heparin: 660 UI/h

n = 12 patients

Polyamide
Polyflux

Pompe

Circuit de dialyse : Ou cela coagule-t-il?

Lucchi et al. Artificial organs 2006 30:106

300 ml/min



n = 12 patients

Circuit de dialyse : Ou cela coagule-t-il?

Lucchi et al. Artificial organs 2006 30:106

=> C’est la membrane qui, principalement, active la coagulation



1

2



1- Facteur Tissulaire et Membrane

• Pourtant la membrane n’est pas une cellule 
endothéliale?...



Cellules (PMNs, monocytes, plaquettes) 
et microparticules adhérentes au dialyseur

20 µM

Lakbakbi S. et al. Thrombosis Research 2016 144:218 

mAb anti-FT 



1- Facteur Tissulaire et Membrane
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2

Cellules (PMNs, monocytes, plaquettes) 
et microparticules adhérentes au dialyseur



2- Voie Intrinsèque et Membrane 

AN69

Cup

PS

AN69

Cup

PS

Témoin

Sujet déficitaire F XII

Franck et al. Kidney int 2001 60: 1972



BLOOD, 2012  VOL 120, N22



Cellules (PMNs, monocytes, plaquettes) 
et microparticules adhérentes au dialyseur

Membrane



PVP et biocompatibilité

Cellules Sanguines
（protéines de la 

coagulation, plaquettes)

Hydrophilic layer of PVP
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Membranes Bioactives

• Capacité d’adsorption accrue (charge électrique, affinité particulière)

– Polyméthylmétacrylate (PMMA)

– Polyacrilonitrile 69 (AN69)

• Capacité d’échange spécifique, prévention ciblée

– Membrane greffée à la Vitamine E, VItabranE ®

– Membrane greffée à l’héparine, HeprAN®



MEMBRANE VITABRANE ®
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MEMBRANE PS-VIT E 



MEMBRANE HEPRAN®
Gestion du Risque hémorragique



• AN69 (polyacrylonitrile méthallysulfonate de Na)

• AN69ST
• Biocompatibilité  = polymère cationique , PolyEthylèneImine (PEI)
• Amines primaires et secondaires : fixation HNF après rincage (5000UI/L)

– Chanard et al., Nephrol Dial Transplant (2008) 23: 2003–2009

» n = 170, 25000 séances sur 18 mois
» ↓ 50% dose d’HNF sans coagulation de circuit

– Guéry et al., PloS One 2014 May 13;9(5):e97187

» n= 44 HD avec CI à l’héparine, 224 séances
» OR à 0,3 AN69ST vs. rinçage par NaCl en terme de coagulation de circuit

• HeprAN® => Greffe permanente HNF (3000UI/m²)

– Morena et al., Hemodial Int. 2010 Oct;14(4):403-10
• n = 6, 4 sem => ↓ 30% héparine , amelioration du stress oxydant

– Kessler et al., Hemodial Int. 2013; 17:282–293
• n = 45, 4 sem => ↓ 67% héparine , ↓ 50% Activité anti-Xa

+ + ++++ +

+ + +
- -

- --
- -

- --

- -
- --



Conclusion


