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Conflits d’intéréts

Absence de conflits d’intérets

https://www.transparence.sante.gouv.fr/



Epidémiologie

réanimation



Epidémiologie

100 patients en réanimation

50 patients avec une IRA
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Epidémiologie

100 patients en réanimation

50 patients avec une IRA

dont 25 IRA « septiques »

10 patients nécessitent une épuration
®© 000006 00 00 extra-rénale (EER)

Hoste, EA. et al., Intensive Care Med, 2015



Définition

» Insuffisance rénale aigué (IRA) :

o Baisse brutale du débit de filtration glomérulaire (DFG)

Rar

REF Résistance artériole efférente

RAF Résistance artériole afférente

chT Pression hydrostatique capillaire
glomérulaire

Evaluation DFG en situation

. . o . . L
mstable/algue . |mp055|ble! - T Pressions oncotiques

Pu 'r Pression intratubulaire




Définition

» Insuffisance rénale aigué (IRA) :
o Baisse brutale du débit de filtration glomérulaire (DFG)

« Evaluation du DFG en situation aigué (réanimation) : impossible!

» 3 groupes de travail successifs :
o 2004 : RIFLE
o 2007 : AKI

o 2012 : KDIGO



Définition KDIGO (2012)

>26,5 pumol/L en 48 heures

Stade 1 ou <0,5mL/kg/h sur 6 a 12 heures
x1,5-1,9 en 7 jours
Stade 2 X2-2,9 en 7 jours <0,5mL/kg/h pendant = 12 heures
XS eno7ujours <0,3mL/kg/h pendant = 24 heures
Stade 3 >354 pmol/L ou

ou Anurie pendant = 12 heures

Epuration extra-rénale

» Modification par rapport a la créatinine de référence

» En pratique, on retient le diagnostic d’IRA (KDIGO1) :

o Créatinine plasmatique : >26,5umol/L en 48 heures ou x1,5 en 7 jours

o Diurese : <0,5mL/kg/h pendant 6 heures

Khwaja A. KDIGO clinical practice guidelines for acute kidney injury. Nephron Clin Pract. 2012



Une définition imparfaite

» Relation entre créatinine plasmatique et DFG : courbe exponentielle inverse

o Valeurs basses de créatinine, faible augmentation (20pmol/L) :

b
/

* Variation importante du DFG

o Valeurs élevées de créatinine, faible augmentation (20pmol/L) :

b
/

* Faible variation du DFG

DFG

|
L~ 5l
20umol/L

Créatinine
» plasmatique




Une définition imparfaite

» Créatinine plasmatique : dépend de la production musculaire de créatine

Créatinine plasmatique
90umol/L

M _ (ﬁ’

18.. 191. 126.

Patient cachectique
J90 de réanimation



Une définition imparfaite

Agression Altération Insuffisance Récupération

Normal i ) ,
rénale du DFG rénale rénale

Biomarqueurs
d’agression
(KIM-1, NGAL,
albuminurie)

Biomarqueurs
fonctionnels
(créatinine, cystatine)

Biomarqueurs de
stress tubulaire
(TIMP-2, IGFBP7)

Orieux A. et al,. Néphrol Ther. 2022



Physiopathologie

» Le rein, organe le mieux perfusé de l'organisme (rapporté au poids) :




Physiopathologie

Débit sanguin rénal = 20% x 5L/min
Débit sanguin rénal = 1L/min
Débit plasmatique rénal (DPR) = 600mL/min

Débit filtration glomérulaire (DFG) = 20% x DPR
DFG = 20% x 600mL/min
DFG = 120mL/min ou 180L/24h

Filtration @@ A

glomérulaire

@ 1%

Réabsorption@ 3 g
tubulaire 99% Débit urinaire = 1mL/min
Néphron N Diurése quotidienne = 1,5L




Physiopathologie

> Lerein:

o Délivrance oxygene tres élevée

o Consommation relativement faible

DISPARITES TOPOGRAPHIQUES

d Médullaire externe : réabsorption eau/Na*
o Faible pression partielle O, délivrée (20mmHg)

o Consommation tres importante (80%)

Orieux A. et al,. Néphrol Ther. 2022
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Physiopathologie

Inflammation,
dysfonction
endothéliale

Modifications
métaboliques
cellulaires




Physiopathologie : inflammation et dysfonction endothéliale

Peritubular
| Interstitium capillary l
Endothelial o°

activation and
injury
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endothelial
cell—cell
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T Capillary
permeability

Leukocyte—
endothelial
adhesion and
interaction

Coagulation

Proximal
tubule
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Canal colecteur

du tubule proximal

Branche ascendante
large de Henlé

Tubular cell injury
* De-differentiation

| ~HE

* Loss of cell—cell junctions

Impaired
blood flow
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Renal microcirculation

N

O | Cytokines : )
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Chemokine str)'(cles: V€ >« Vacuolation ) \
l 5 * Loss of polarity
\ * Loss of transmembrane channels
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unn DAMPs DOD Cytokines % Cell adhesion

GDO PAMPs O Platelets

Adapté de Kellum, JA et al. Nat Rev Nephrol, 2018



Physiopathologie : dysfonction circulatoire

Glomerular shunt capillaries
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Physiopathologie : dysfonction circulatoire
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Physiopathologie

reprogrammation métabolique cellulaire

Cytokines

Accumulation lipides {

Agression
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Interstitium

ATP : adenosine triphosphate ; CPT-1 :

TIMP-2
IGFBP7

: carnitine palmitoyltranferase-1 ; EMT :

Membrane basale

Matrice extra-cellulaire (MEC)

transistion épithélio-

mésenchymateuse ; IGFBP7 : insuline-like growth factor-binding protein 7 ; MEC : matrice extra-cellulaire ;
NAD : nicotinamide adénine di nucléotide ; OAG : oxydation des acides gras ; PGC-1a : co-activateur gamma
1-alpha ; TGF-8 : transforming growth factor ; TIMP-2 : tissue inhibitor of metalloproteinase 2
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Orieux A. et al,. Néphrol Ther. 2022



L'IRA et apres? .... continuum IRA, MRA et IRC

Baisse du DFG m

AKI(IRA)  AKD (MRA) CKD (IRC)
0 ; 7l 9lO

Jours apres I'IRA

AKD: acute kidney disease ; AKI : acute kidney injury ; CKD : chronic kidney disease ; DFG : débit de filtration glomérulaire ;
IRA : insuffisance rénale aigué ; IRC : insuffisance rénale chronique ; MRA : maladie rénale aigué

Chawla, L. S et al. Nat. Rev. Nephrol., 2017
Orieux A. et al,. Néphrol Ther. 2022



Récupération rénale et trajectoires

/ Récupération précoce persistante (27%)
DFG Récupération précoce suivie d’'une ré-aggravation, avec récupération (22%)
IRA Récupération tardive et prolongée (10%)

nde agression Récupération précoce suivie d’'une ré-aggravation, sans récupération (15%)

N\

/ Absence de récupération (26%)

)

v

JO J7 sortie d’hopital temps

DFG : débit de filtration glomérulaire ; IRA : insuffisance rénale aigué
Kellum, JA et al. AIRCCM, 2017



Etude DIRAR : résultats

Background

l l French ICU

AKI with mechanical ventilation
and/or catecholamine infusion

n=232
2013-2015
5-year follow-up
. ‘_._b  Time-dependent effect of AKD
| T =a)
Cox analysis
Conclusion

Assess the various clinical trajectories after acute kidney injury (AKI) in intensive care
unit (ICU) and determine risk factors for developing chronic kldney disease (CKD)
Methods

5-year cumulative incidence of CKD
30% [24-36]

CKD patients:

* 70% followed a linear trajectory (AKI, AKD, CKD)
* 30% had relapse or progressive GFR decline

There were several clinical trajectories of kidney disease after ICU-acquired AKI.

Lack of renal recovery, rather than AKD per se, was associated with the risk of CKD.




Etude DIRAR : objectifs

» Objectif principal :

o évaluer les différentes trajectoires cliniques rénales apres une IRA en réanimation

» Objectifs secondaires :
o évaluer I'impact de la MRA (AKD) sur le risque d’IRC
o déterminer les facteurs de risque de développer une IRC

o déterminer l'incidence de I’'IRC a 5 ans



Etude DIRAR : patients et méthodes

» Etude de cohorte prospective, monocentrique
» Service de Médecine Intensive Réanimation, au CHU de Bordeaux
» Inclusion durant deux années : 2013 a 2015

» Suivi régulier fonction rénale, pendant 5 ans : bilans biologiques, médecin traitant, appels

téléphoniques
e
3R

Bordeaux



Etude DIRAR : patients et méthodes

» Critéres d’inclusion :
o Patients > 18 ans
o Ventilation mécanique invasive et/ou amines vasopressives

o |RA selon la classification KDIGO

> Critére d’exclusion :

o |[RC préalable



Etude DIRAR : trajectoires

sos 11/65 (17%) e
Récupérationrénale 7 patents. ST
& T
2nd épisode d’IRA Récupération " Récupération - 5/2?(2‘:%) ~~~~~~~~~~~~
précoce 3/65 (S%Q\patients tardive ECHES \“\\\: ~~~~~~
_ 65/232(28%) _ S\ L. 21/109(19%) -
P v oo i Sk
1106/232| 1 47/109
Trajectoire linéaire 'RA -—J MRA 'R;
232 patients . (46%) \ 109 patients | (43%) 63 patients
Temps 0 3 17 47 S ' J90 J90 >
£ 3 \ Déces " Déces k Déces "
Déces 60/232 (26%) 41/109 (38%) 27/63 (43%)



Etude DIRAR : facteurs associés au risque d’IRC

Patients vivants a J7
(n=172)

Variables HR IC95% p-value
Age (par année) 1.01 1.0-1.03 0.14
Sexe (féminin) 1.9 1.1-3.2 0.02
Hypertension 1.2 0.6-2.2 0.62
Diabéte 0.8 04-1.4 0.38
Antécédent cardiovasculaire 14 0.8-2.6 0.27
IGS2 score (par point) 1.01 1.0-1.02 0.13
IRA stage KDIGO 2 0.95 0.4-2.2 0.91
IRA stage KDIGO 3 0.6 0.3-14 0.21
Survenue d’'une MRA

IRC Dans les 6°° mois 42 6 97-186.1 < 0.0001

IRC " Apres 6 mois 2.2 0.6-7.9 0.21

Orieux A. et al., NDT, 2022



Etude DIRAR : MRA et risque d’IRC

Patients vivants a J7

(n=172)
1.0 -
—Pas de MRA
—MRA
0.8 Test de Gray; p<0.001
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Délai d'IRC (avant décés) aprés J7 de 'admission en réanimation (années)
Patients a risque
Pasde MRA 66 48 39 34 33 31 27 24 22 22 2
MRA 106 16 15 13 13 12 10 7 7 6 2



Etude DIRAR : récupération rénale et risque d’IRC

Patients vivants a la sortie de réanimation

(n=139)
1.0 -
Non persistance
Persistance
08 Test de Gray; p<0.001 i i . i
Absence de recupération rénale

& a la sortie de réanimation
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Délai d’apparition de I'lRC (avant décés) apres J7 de I'admission en réanimation (années)
Patients a risque

Non persistance de 'lRA 56 43 35 32 3 29 25 22 20 20 0
Persistance de 'IlRA 83 20 19 15 15 14 12 9 9 8 3



Etude DIRAR : discussion

» Nombreuses trajectoires cliniques rénales apres une IRA en réanimation

» Risque de développer une IRC perdure durant les 5 ans de suivi

» Malgré une récupération (précoce/tardive) : risque important d’IRC

» Facteur associé a un risque d’IRC a long-terme :

o Récupération rénale a la sortie de réanimation, mais pas la MRA

> Suivi attentif et prolongé nécessaire aprés la sortie de réanimation



Consultation post-réanimation : une pratique en devenir?

Enquéte francaise, SFAR (2018) :

Py

(1253/376 (67%) services de réanimation (chirurgicale, médicale, polyvalente)

= 19% (47/253) pratiquent une consultation post-réanimation
e 72% des cas : consultations débutées < 5 ans

J En pratique :
» Convocation remise a la sortie de la réanimation : 55%
" Qui? Médecin réanimateur du service d’hospitalisation initial : 46 (98%)
= Motif : Insuffisance rénale (28%)

https://sfar.org/enquete-sur-la-pratique-des-consultations-post-reanimation-en-france/



Qui suivre, et quand? Ce que dit la littérature ...

™

(] Etude observationnelle : 2368 patients avec IRA nécessitant une EER

o 1153 patients : consultation néphrologique a 3 mois
* Meilleure survie a 2 ans vs. groupe controle (apparié)

J Patients sevrés d’EER a la sortie de réanimation :
9_9, o Seulement 40% : consultation néphrologique dans les 3 mois

N4
I

Harel, Z. et al., Kidney Int., 2013



Qui suivre, et quand? Ce que dit la litterature ...

™

J Essai controle randomisé : consultation a 3 mois vs. soins standards

o Difficulté d’inclusion :

* 30% de patients non venus en consultation!

— Fatigue, temps de trajet trop long, « réticence a voir un médecin »

Silver SA. et al., CJASN, 2020



Qui suivre, et quand? Ce que disent les recommandations ...

Recommandations formalisées d'experts

INSUFFISANCE RENALE AIGUE EN PERIOPERATOIRE ET EN REANIMATION
(A I'exclusion des techniques d'épuration extrarénale)

RFE commune SFAR-SRLF
Societé Francgaise d’Anesthésie et de Réanimation
Societé de Reanimation de Langue Francgaise

En collaboration avec les Sociétés GFRUP, SFN
Groupe Francophone de Réanimation et Urgences Pédiatriques
Sociéte Francaise de Nephrologie

ACUTE KIDNEY INJURY IN THE PERIOPERATIVE PERIOD AND IN ICU
(Except for the extra-renal removal therapies)

RFE SFAR/SRLF 2015

SFAR srlf

® Vv

(Grade 1+) Accord FORT |

R8.2 - Il faut probablement évaluer la fonction rénale des patients ayant

présenté une IRA 6 mois aprés la survenue de I'épisode aigu.

(Grade 2+) Accord FORT

quel que soit le degré de récupération.

Ainsi, un suivi néphrologique systématique est conseillé chez les patients ayant développé une IRA




Consultation post-réanimation : conclusion

dQui?
o Néphrologues et réanimateurs ne pourront voir tous les patients éligibles!

o Filiere de soin : médecin généraliste, réanimateur et néphrologue

(JQuand?

o Dans les 6 mois




Consultation post-réanimation : conclusion

JComment?

o Bilan biologique (sang/urine), avant ou pendant consultation post-réanimation

o Marqueurs de progression d’IRC :

* Protéinurie/créatininurie

Pronostic, fréquence (nb par an) et stratégie de

Albuminurie ou protéinurie (mg/g ou mg/mmol)

suivi des maladies rénales chroniques (MRC) en . Al | A2 | A3
. . 7 . . . fonction du débit de filtration glomérulaire et de Normalc a =f‘gc.rt-'ronl Légérement a mo‘nvrrr-"tont Augmentation importante
* Albuminurie/créatininurie Falbuminurie S B
KDIGO 2012 <30 ou <150 30-300 ou 150-500 >300 ou >500
. <3 ou <15 3-30 ou 15-50 >30 ou >50
* Hypertension : -
c s y o e >3 15 MhG Suivi MG Avis Néphro
* Diabete $3 1 .
E LRty - <
. gg | @ e 9052 ZSEMHC Suivi MG Avis Néphro
- 2R t
* Facteurs de risque CV S5+ : :
T35 G3a Legerementar 45-59
ESn diminu¢ Suivi MG Suivi MG
) ; S
ege N L] SEwE Modérément a sévoreme 2
o Filiere de soin Sgs| o 3044 |ENCNIMG
=0
‘;g ;é G4 Diminution importante 15-30
38
e G5 Faillite rénal <15

Adapté de KDIGO Guideline for CKD, Kidney Int, 2013

Risqué de progression: faible (vert); modéré (jaune), important (orange), trés important (rouge)

Kidneyinter., Suppl. 3. 2013



Consultation post-réanimation : en MIR au CHU de Bordeaux

GROUPE HOSPITALIER PELLEGRIN Nom de naissance : -
Nom d’usage : -
Pellegrin N° 60-3937
NOFINESS Prénom : -
330781360 Sexe : -

Poids : - kg
Bordeaux le .I.I-

Prescriptions relatives au traitement de I'affection de longue durée reconnue (liste ou hors liste)
(AFFECTION EXONERANTE)

Prescriptions SANS RAPPORT avec |'affection de longue durée
(MALADIES INTERCURRENTES)

Bilan biologique (sanguin et urinaire) a réaliser dans un laboratoire de biologie médicale, proche du domicile,
une semaine avant la consultation post-réanimation :

Sanguin :
- créatinine sanguine avec estimation du débit de filtration glomérulaire (DFG) en CKD-Epi
- natrémie, kaliémie, réserve alcaline (bicarbonates) et protidémie

Urinaire (sur un échantillon d’urine) :
- créatinine urinaire
- natriurése
- kaliurése
- protéinurie et rapport protéinurie/créatininurie
- ECBU

Résultats a faxer au secrétariat de Médecine Intensive Réanimation : 05.56...... ou a transmettre par mail a
'adresse suivante : -.-@chu-bordeaux.fr

Résultats a apporter par le patient lors de la consultation post-réanimation
Ordonnance rédigée ORIEUX Arthur

N° RPPS
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Je vous remercie de votre attention
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