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1. Intérét théorique de la suppléance hépatique
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Importance du foie dans la réponse inflammatoire
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Intérét théorique de la suppléance hépatique

Objectifs théoriques de la
suppléance hépatique
* Détoxification:
* Toxines non hydrosolubles (acides
biliaires, bilirubine, etc.)
* Substances liées aux protéines dans
le sang, essentiellement a
I'albumine

* Métabolisme et synthése de différentes
protéines
* Glucuronoconjugaison
¢ Synthese de 'urée

* Contréle de la réponse inflammatoire

Hypovolémie efficace
Vasoplégie systémiaque

Myocardiopathie
du cirthotique

Systéme neuro-hormonal
“Actvation du systéme rénine-
anotensine-sldostérone
“Activation du systéme syrmpathiaue
“Libération FADH

Axe fole-intestin
Vasodiataton splanchriue
“Translocation bactériemne:

Iflammation
Systémique

de la suppléance hépatique

* Substances hydrosolubles: créat, urée, ammoniac, lactates

* Substances liées aux protéines (albumine):
 Bilirubine
 acides biliaires
« Acides gras libres a Chaines légéres et moy
* Tryptophane
* acaminés aromatiques
« Cytokines pro inflammatoires (TNFa, IL4, IL6, IL10, IFNy)
* Monoxyde d’azote
* Cuivre, Fer
¢ Mercaptans
* Benzodiazepines, diazepam, phenytoine

Réanimation (2012) 21:547-554

Intérét pour la régulation de la réponse inflammatoire ?
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Intérét pour la régula ponse inflammatoire
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2. Indications




Indications de la suppléance hépatique

* Insuffisance hépatique aigué
(ALF)

* Insuffisance hépatique
chronique décompensée (ACLF)

* Dysfonction de greffon aprés
transplantation

* Insuffisance hépatique apres
hépatectomie

e Prurit résistant avec cholestase

— Bridge to recovery

Intensive Care Med (2022) 48:1352-1367

Indications de la suppléance hépatique
ALF/ACLF

Optimal Medical Care

Liver support Therapy

* Traitement purement
symptomatique ?

Aimed to i . s oA
Aot oo * Et/ou intérét pour la
e récupération hépatique ?

Liver Regeneration
Recompensation

Liver
Transplantation

Recovery/Survival

Intensive Care Med (2022) 48:1352-1367
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Indications de la suppléance hépatique

A
ALF Timing of occurrence of organ failure (ACLF)
Situations where MARS has been used
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Importance de la gravité de la maladie hépatique sous-jacente, de la réserve de fonction
hépatique et du potentiel de régénération du foie en plus de la présence de défaillances
d'organes multiples.

Intensive Care Med (2022) 48:1352-1367




indications de la suppléance hépatique

ou non-indications...

* Sepsis non contrdlé / choc septique
* >3 défaillances d’organes

* Hémodynamique instable

* Hémorragie aigué

e Coagulopathie sévere (Plaquettes < 50 000 / mm3; INR > 2,5-3 ou TP
<30%)

RESEARCH Open Access

Adverse events, short- and long-term
outcomes of extra corporeal liver therapy
in the intensive care unit: 16 years experience
with MARS® in a single center

Clément Monet'2, Audrey De Jong . Yassr Aarab”, Lauranne Piron’, Albert Prades',Jule Carr
Fouad Belaia, Gérald Chanques -, Bois G, Georges-Philippe Pageau and Samir Jaber'

1,5% des patients admis en
réa traités par MARS

Environ 11 patients par an

Admissions over 16 years
1752
Enroliment Non included
> | No MARS® therapy performed (n = 11572)

Admissions with MARS® therapy
n=180

performed in 154 patients
Overall sessions total = 513
Mean sessions per admission (:SD) = 2.9 (+1.3)

Monet et al. Critical Care (2022) 26:282
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Monet et al. Critical Care (2022) 26:282

3. Techniques de suppléance hépatique

¢ 1958: Hémodialyse

® 1958: exsanguinotransfusion

¢ 1964: hemoperfusion sur colonne de charbon

® 1965: perfusion d’un foie de porc

¢ 1966: perfusion d’un foie humain cadavérique

® 1967: circulation croisée chez ’lhomme

® 1968: plasmaphérése

¢ 1972: hémoperfusion

® 1993: MARS ou « dialyse a I'albumine »

® 1994: bioréacteurs: hépatocytes dans des systémes de foie bioartificiel

Perfusion extracorporelle
Circulation croisée avec chiens

Splenic artery

reactor
Splenic vein

Liver failure

Metabolic circuit patient

Healthy
dogs

Warmer
Roller pump

Cross dialysis treatment using four living dogs Hori et al; 1958




Perfusion extracorporelle

Perfusion sur foie porcin ex vivo

The Venovenous Circuit for ex Vivo Pig-Liver Perfusion

Chari RS et al, N. Engl J Med 1994

Techniques bioartificielles

¢ Quatre dispositifs testés:
« Extracorporeal liver assist device (ELAD® (Vitagen))
« Systéme HepatAssist® (Circe Biomedical)
« Bioartificial Liver Support System (BLSS (Excorp Medical)
* Bioartificial extracorporeal Liver Support (BELS (Gerlach))
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Cartouche a fibres creuses a deux compartiments contenant
une lignée de cellules hépatiques humaines en culture.

Techniques bioartificielles

’extracorporeal liver assist device (ELAD® (Vitagen))

THE HEPATASSIST CIRCUIT -

HepatAssist (Circe Biomedical)

* bioréacteur a fibres creuses a base de polysulfone
« oxygénateur pour les hépatocytes
* colonne de charbon actif revétu de cellulose

HEPATASSIST® BIOREACTOR

cross.secTion oF
HOLLOW FIBER MEMBRANE
UGH WHICH PLASMA FLOWS




SUPPLIVER: Bioartificial supply for liver failure

S. Figaro™", U. Pereira”, A-S. Dumé", H. Rada". S. Capone ", A. Bengrine, A. Baze,
E. Rabenirina ', N. Semenzato”, Y-E. Herpe*, J. Faivre . M. Dufresne”, L. Richert", G. Duverlie,
M. Daujat-Chavanieu *, F. Saliba“, D. Pouchoulin”, C. Legallais *

IRBM 36 (2015) 101-109

Cellules hépatiques
humaines encapsulées dans
une structure poreuse
sphérique (billes d’alginate)
et cryopréservées

Techniques bioartificielles

« Législations européennes en faveur d'un moratoire sur les applications
cliniques de la xénotransplantation:

* Risques pour la santé publique, en particulier, la transmission de virus présents
dans la source animale au patient receveur et a ses proches

eInterdiction de l'utilisation d’hépatocytes animaux dans les applications
cliniques des BAL.

* Probléme des
immortalisées)

hépatocytes issus d’hépatoblastome (lignées

Techniques artificielles

Nombreuses techniques purement artificielles testées:

* Dialyse a I'albumine (SPAD, MARS)
* Echanges plasmatiques

* Hémo-adsorption

Techniques artificielles: dialyse a "'albumine

La dialyse simple: SPAD

* (SPAD) dialyse a I'albumine utilisant une machine
d’hémofiltration rénale conventionnelle

* Le sang du patient traverse un circuit avec une membrane a
fibres creuses identique a celle du MARS en polysulfone.

* Le dialysat circulant a contre courant est une solution d’Albumine
qui est jetée apres le passage dans le filtre.

Techniques artificielles: dialyse a "'albumine

SPAD et Prismaflex

Membrane en polysulfone HF 1400

Techniques artificielles: systeme PROMETHEUS

Prometheus®

Dialysis circuit

Epuration a haut volume

g

Patient

Fractionnement du plasma puis absorption
sur une résine neutre et échangeur
d’anions

‘Adsorber prometn® 01

Pume FPSA circuit )




Techniques artificielles: systeme PROMETHEUS

Prometheus®

F 60 S Dialyzer

Adsorber prometh® 02

Adsorber prometh* 01

AlbuFlow"

[« (Bic.and acid)

Techniques artificielles: systeme MARS
MARS®

R : PRISMAFLEX
MARS

Techniques artificielles: systeme MARS

Dialyse a I'albumine MARS®

Blood Circuit Dialysate Circuit

Techniques artificielles: systeme MARS

Dialyse a I'albumine MARS®

GiaMARS® IE 250
aMARS? AC 250

Blood Circuit Dialysate Circuit

Techniques artificielles: systeme MARS

Techniques artificielles: systeme MARS




Techniques arti lles: systeme MARS

Montage: 2 IDE ( 1 dédiée + 1
surveillance patient)

= 1h35 mini pour IDE
expérimentée et sans message
d’erreur

(souvent 2h)

40 mn : purge ( temps
machine)

Techniques artificielles: systeme MARS

Modalités de Traitement:

* 3séances de 8 heures pendant 3
jours consécutifs

*  Puis 2-3 fois/semaine si amélioration
clinique ou biologique

* Prudence dans les modalités de
I'anticoagulation du circuit
(coagulation filtre, saignement)

Techniques artificielles: hémo-adsorption

- Tz
Aioghcosites .,«-.u’ e

Ankawi et al. Critical Care (2018) 22:262

Techniques artificielles: échanges plasmatiques

Echange non sélectif de plasma, a la différence des
membranes de dialyse qui excluent largement les
molécules supérieures a 30 kD
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Intensive Care Med. 2022 Jan;48(1):130-132

nges plasmatiques

Techniques artificielles: éc!

Haemodynamic changes after high-volume
plasmapheresis in patients with chronic and

acute liver failure
Effects of High-Volume Plasmapheresis
on Ammonia, Urea, and Amino Acids in
Patients With Acute Liver Failure -
SRS " |-
- - -
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Clemmesen et al. 2001
Clemmesen et al. 1996

Techniques artificielles: échanges plasmatiques

» Caractéristiques aprés matching

PH 7,35 (7,25-7,44] 7,32[7,23-7,40] 0,13
Lactate (mmol/L) 4,5(2,6-8,1] 5,0(3,2-8,51 04
Ammonium (umol/) 103 (65-190] 103 [53-154] 0,2
INR 5,8(3,9-8,0] 5,0(3,0-8,0] 04
Bilirubine (pmol/L) 102 [63-152] 83[60-134] 01
MELD 39(31-44] 37[30-42] 0,12
Leucocytes (G/L) 12[7-17) 13[8-17] 03
Plaquettes (G/L) 88 [57-156] 121 (66-213] 0,06
Score de propension :
pas de différence PLEX vs SMT

« survie globale (51,4% vs 52,6% - p=0,12)
*  Survie sans TH (42,6% vs 53,1% - p=0,24)

Burke et al. J Hepatol. 2024.




Intérét théorique de la suppléance hépatique

Objectifs théoriques de la suppléance
hépatique
* Détoxification:
« Toxines non hydrosolubles (acides biliaires
bilirubine, etc.)
* Substances liées aux protéines dans le
sang, essentiellement a I'albumine

* Métabolisme et syntheése de différentes

protéi
* Gluc aison
. Sy de

* Contréle de la réponse inflammatoire

Intérét théorique de la suppléance hépatique

Objectifs théoriques de la suppléance
hépatique
* Détoxification:
« Toxines non hydrosolubles (acides biliaires
bilirubine, etc.)
* Substances liées aux protéines dans le
sang, essentiellement a I'albumine

* Métabolisme et syntheése de différentes

protéi
¢ Glucugd fgaison
. Sy € de

* Contréle de la rgponse inflammatoire
[ ]

4. En pratique

Easso

An i i i y-based analysis of
practice and management of acute liver failure

Anmet Gurakar' | Isabel Conde Amiel™® | N.Begum Ozturk' | Florent Artru® |
Nazia Setzner* | Kevin J.Psoter’ | Joanna C.Dionne® | Cor '
Al Rajakumar™® | Fuat Saner'"'* | Ram M. Subramanian®® | Li-Ying Sun’
Anil Ohawan'® | Audrey Coilly’

«Quel est le délai moyen pour accéder a la
transplantation ? »

Europe | Nord Amés
(n=85) (n=43)
<ash

9(9%) 31 (40%) 1%

« Utilisez-vous une technique de
suppléance hépatique extracorporelle ? »

pe | Nord Amé
(n=85) (n=43)
oul

68(68%  49(64%)  11(28%) <72h 3@ 24(61%  18(45%)
Non 32(32%) 28(36%) 29 (73%) 1 semaine 48 (48%) 11 (14%) 20 (50%)
>lsemaine  10(10%)  11(14%) 1(3%)

Gurakar et al. Liver Transpl. 2024

En pratique
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Et ca repart!

MARS, median (IQR)

N=32 Before After Difference

(69 cycles) [Bilirubin, pmol/L 323 (255.5-3720) 249 (192.0-286.5) - ]
GGT, umol/L 1.69 (0.805-4.567) 1.52 (0.760-4.125) *
[TBA, umol/L 119 (516-245.1) 75 (30.9-167.0) - ]
[ABIC, % 67 (55.2-806) 76 (67.5-904) - |
IL-6, pg/ml 142 (62.4-358.9) 123 (63.0-2688) ns
IL-8, pg/ml 66 (46.2-1009) 65 (49.7-94.9) ns.
Creatinine, pmol/L 132 (85.5-186.5) 101 (64.0-145.9) *
Urea, mmol/L 116 (7.13-17.10) 10.5 (6.60-15.30) -

TBA total bile acid, ABiC albumin-binding capacity

Sponholz et al. Critical Care (2016) 20:2

En pratique

Et ca repart!

MARS, median (IQR)

Pre-ECAD Post-ECAD Difference
pH 742 (7374-7.447) 742 (7390-7.449) s

SBC, mmol/L 27.3 (24.03-3148) 275 (2470-3060)  ns

[Base excess, mmol/L 3.9 (0.03-835) 38 (0.70-7.20) ns. |
[Lactate, mmol/L 19 (1.30-270) 2.1 (1.70-3.00) ]
Sodium, mmol/L 142 (1383-146.0) 143 (1300-1470)  ns.
Potassium, mmol/L 45 (420-4.70) 4.2 (3.90-4.60) N

Calcium, mmol/L 1.24 (1.140-1.330) 115 (1.090-1260)  *

Glucose, mmol/L 6.9 (5.70-8.00) 73 (6.15-8.05) ns

Osmolality, mOsmol/kg H,O  305.1 (295.85-320.79) 3057 (297.24-319.79)  n.s.

SBC standard bicarbonate

Sponholz et al. Critical Care (2016) 20:2




En pratique
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Et ca repart!

A comparison among three different apheretic techniques
for treatment of hyperbilirubinemia

PAP PEX MARS Differences among

techniques, p (one-way

En pratique

/ (G7S /.g

Et ca repart!

A comparison among three different apheretic techniques
for treatment of hyperbilirubinemia

Relative reduction of plasma bilirubin concentra- 30 % 13.9%%* 27£26.6%  26+16%**  0.64

tion (percent of initial value

Percent improvement in filtration rate/eGER (%) 11+ 76% 27 £20%* 0.4 (Student’s 7 test)
Percent increase in cholinesterases (%) 17399+ 20+27%* 8+22% 0.67

Percent decrease in plasma proteins (%) 4117.2% Not applicable  —2.7+24.1 034

Percent decrease in AST (%) —~81+46% (p=0.034 vs PEX;  20£43%* 25+29% 0.009

P =0.009 vs MARS)
Percent decrease in ALT (%) 6.8:23% (p=0.002 vs PEX)  35+33% 17£23% % 0.005
Percent decrease in PT 1062 1541 2746 0.77

Percent decrease in aPTT —10.9£38 —7.944 0.1x18 048

95 patients with ALF or ACLF in the years 2002-2015
66 patients treated with PAP (therapeutic apheresis which exploits a bilirubin-adsorbing column)
15 patients treated with PEX (plasma exchange with fresh, bilirubin-free albumin

14 patients treated with MARS J Artif Organs. 2018 Mar;21(1):110-116

PAP MARS

Correlation between reduction of bilirubin levels and baseline values R=0.501; p<0.01 R=0.593: p=0.023

Correlation between amount of bilirubin removed and % chang
Correlation between amount of bilirubin removed and % change
Correlation between amount of bilirubin removed and % change in AST

R=0882; p=0.118
R=0.55; p=0.05

J Artif Organs. 2018 Mar;21(1):110-116

MARS et encéphalopathie hépatique

JRe7S. /4 ]

Et ca repart!

Glasgow coma score Grade of hepatic encephalopathy
A:1.3(0.5) A:-0.7(0.3)

P=0.02 P=0.02
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Before After Before After

Intensive Care Med. 2006 Nov;32(11):1817-25
Bafiares et al., Hepatology 2013

MARS et syndrome hépato-rénal

JRe7S. /4 ]

Et ca repart!
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Mitzner et al, Liver transplantation, 2000

Hépatite fulminante au paracétamol

Mr P, 33 ans:
 Patient admis pour intoxication médicamenteuse volontaire

* Prise de 40g de Paracétamol, 5 comprimés de Pantoprazole 20mg et
16 comprimés de Lamaline dans un contexte de séparation conjugale
(2 intoxications médicamenteuses volontaires en 2 mois)

* Pas d’antécédent particulier
* Pas de prise d’alcool, pas de drogue

Hépatite fulminante au paracétamol

* Apparition de nausées, vomissements et de douleurs abdominales
amenant le patient aux urgences

¢ Ason admission:
* Patient glasgow 15, calme, orienté
* Paracétamolémie a 258,8 mg/L (H18)
* TPad45%

Thrombopénie (39 G/L)

* Fonction rénale normale

ASAT a 425 U/L, ALAT a 555 U/L, pas de cholestase,
bilirubinémie : 30 umol/L.




Cas clinique: hépatite fulminante

* Le patient est transféré en hépatologie le lendemain
* Protocole N-Acetyl-Cysteine débuté
» Dégradation progressive du bilan hépatique a J2
* Majoration de la cytolyse hépatique
* FacteurVas5%
¢ TP<15%
* Augmentation progressive de la lactatémie.
* Fonction rénale stable avec diurése conservée
* Hypoglycémies persistantes malgré G30 %
* Toujours aucun signe d’encéphalopathie / Absence de défaillance
hémodynamique

Transfert en réanimation

Cas clinique: hépatite fulminante

* Dégradation neurologique avec apparition d’une
encéphalopathie de stade II-lll et agitation importante a J3
(glycémie normalisée):

* TDM cérébrale: discret cedeme cérébral

* Doppler trans-cranien subnormal

Indication a un traitement MARS retenue

Inscription sur liste de TH

Critéres de Transplantation Hépatique pour Hépatite
Fulminante au paracétamol (King’s college)

* Envisager la TH si:
Lactate > 3,5 mmol/L
* Transplantation si:
e pH < 7.3 ou lactate >3,5 mmol/L aprés 4h ou >3 mmol/L aprés
12h de réanimation et optimisation volémique.
e Ou
- Créatinine > 300 umol/L
- INR>6,5
- Encéphalopathie de grade 3 ou plus

Hépatite fulminante au paracétamol
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H

patite fulminante au paracétamol

¢ Une seule séance de MARS réalisée
* Nette amélioration neurologique malgré une confusion persistante et une

somnolence
* EEG tracé en faveur d'une encéphalopathie hépatique sans élément
paroxystique

* Evolution concomitante favorable:
* Amélioration progressive du bilan hépatique sur un mode cholestatique
* Lente récupération neurologique
* TDM cérébrale injectée a J7 superposable a celle de J3

* Sortie en hépatologie aprés 10 jours en réanimation

H te

patite fulm

Albumin Dialysis With a Noncell Artificial Liver Support Device in

Patients With Acute Liver Failure
A Randomized, Controlled Trial

Faoual Sallba, MD; Christophe Camus, MD; Francols Durand, MD:; Philppe Mathurin, MD,
Bertrand Delafosse, MD; Karl Barange, MD; Plerre Frangols Perrgault, MD; Magall Belna

Alexia Leterce, PhD;

hillppe lcha, MO and Didier Samuel, MD, PhD

FULMAR

Variable Univariate Analysis Multivariate Analysis (n = 89)
OR (95% CI) P Value Adjusted OR (95% CI) P Value
Age (OR for 5 y) 099 (0.83-1.19) 092 0.89 (0.66-121) 0.46
Male sex (reference, female sex) 234 (086-6.36) 0,005 1.71 (0.36-8.00) 0.50
[CmARS treatment reference, treatment) 182 (0.67-4.93) 024 257(053-12.48) 024 |
Paracetamol cause (reference, cause) 1.83 (0.68-4.90) 0.23 0.15 (0.02-0.96) 0044
Creatininemia (OR for 10 10) 0.84 (0.73-0.96) 0,009 0,99 (0.93-1.06) 083
Total bilirubinemia (OR for 100 1U) 1.00 (0.97-1.03) 091 0.99 (0.93-1.05) 0.70
Fibrinogen level (OR for 0.1 1U) 1.09 (1.00-1.19) 0057 1.15 (0.98-133) 0081
Lactate level (mmol/L) 0.89 (0.83-0.96) 0.004 0.84 (0.73-0.97) 0.016
ALT level (OR for 100 1U) 1.01 (0.99-1.02) 037 1.01 (0.98-1.03) 054
Encephalopathy grades 0-2 (reference, grades 3-4) 1.30 (0.48-3.50) 061 1.26 (0.24-6.53) 078
No inotropic support (reference, inotropic support) 577 (1.73-19.19) 0.004 5.01 (0.68-36.85) 0112
Prothrombin level (%) 1.01 (0.94-1.09) 079 0.82 (0.67-1.01) 0.062
MELD score at inclusion <40 (reference, MELD score =40) 431(1.17-15.88) 0.028 29.68 (0.51-1737.50) 0.102

Predictive Factors for 6-Month Survival According to Clinical and Biological Variables at Baseline Before
Randomization
Ann Intern Med. 2013 Oct 15; (8):522-31

Hépatite fulminante
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Limitation: The short delay from
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to Tiver transplan-

tation (median, 16.2 hoursﬂ precludes definitive efficacy or safety

Probabilité de transplantation

significativement plus élevée dans le groupe
MARS (27 [55.1%] vs. 39 [73.6%]; P 0.04)

Ann Intern Med. 2013 Oct 15; (8):522-31

Acute on Chronique Liver Failure

Patient Survival in patients with ACLF treated with MARS® RELIEF

Cumulative probability of the 28-day
transplant-free survival rate?

RELIEF RCT: 28 days transplant-free survival®
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1.Bafares Ret al. Hepatology 2013;57(3):1153-62
2.Gerth HU et al. Critical Care Med 2017; 45(10):1616-24
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Echanges plasmatiques dans I’ALF

High-volume plasma exchange in patients with acute liver failure:

é" JOURNAL OF
An open randomised controlled trial

OEASL | HEPATOLOGY

Pr ised, controlled, multicentre trial
182 patients with ALF to receive either standard medical therapy (SMT; 90 patients) or SMT plus HVP for
three days (92 patients)

Table 1. Clini st ied at the time of
SMT (n = 90) HVP (n = 92) pvalue
Gender (females) 57 (63.3%) 66 (71.7%) 023
Age (years) 45 (36-56) 46 (33-56) 0.84
Weight (kg) 70 (61-81) 67 (60-75) 019
Height (cm) 170 (165-180) 169 (161-175) 024
[Hyper/Acute/Subacute 69/13/8 65/22/5 0.16 ]
Etiology* 58/5/17/6/212 50/6/22/11/0/3 039
HE grade (2/3/4) 6126158 7128155 049
Mechanical ventiated 66 (77.7%) 77 (86.5%) 013
Episodes with systolic BP <80 mmHg 23(27.1%) 25 (28.1%) 088
Need for vasopressors 51(60.7%) 45 (51.1%) 023
Oliguria 43(51.2%) 52 (59.8%) 011
Oozing 14.(16.9%) 14.(16.1%) 089
Hyperthermia (>38.0 °C) 6(7.2%) 13 (14.8%) 012
Suspected infection 26 (30.1%) 29(33.0%) 078
HE “Given as ALF induced by: paracetamoljacute vial hepatiis|

AT, VP, icr,
unknown aetiology]toxic hepatitis/acute Budd-Chiarijvarious.

+ 8-10L FFP per treatment (15% body weight) Larsen F et al. J Hepatol. 2016; 64(1):69-78.

Echanges plasmatiques dans 'ALF

High-volume plasma exchange in patients with acute liver failure:
An open randomised controlled trial

59 JOURNAL OF
GOEASL | HEPATOLOGY

SMT (n = 90) HVP (n = 92)
Day _ Median 1aR Median 1aR pvalue
MAP (mmHg) 0 75 [69-85] 75 [70-88] 066
1 75 [69-84] 90+ 80-100] <0.0001
2 74 68-80] 85" [75-100] <0.0001
3 75 [65-85] 88* [74-100] <0.001
7 80 68-92] 80 [70-94] 051
NA (ug/kg/min) divided by 100 0 5 [0-10] 4 [0-10] 051
1 5 [0-10] o [0-3] <0.0001
2 5 [0-16] 07 [0-2) <0.0001
3 4 [0-14] o [0-0] <0.0001
7 1 [0-14] o [0-3] 0.06

Larsen F et al. J Hepatol. 2016; 64(1):69-78.

Echanges plasmatiques dans 'ALF

High-volume plasma exchange in patients with acute liver failure:
An open randomised controlled trial

50 JOURNAL OF
GOEASL | HEPATOLOGY
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Echanges plasmatiques dans 'ALF

High-volume plasma exchange in patients with acute liver failure:
An open randomised controlled trial

50 JOURNAL OF
SOEASL | HEPATOLOGY

Survival for each group
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Cas clinique: échanges plasmatiques pour dysfonction primaire de greffo
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Cas clinique: échanges plasmatiques pour dysfonction primaire de greffon

Plasmaphérese
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Cas clinique: échanges plasmatiques pour dysfonction primaire de greffon

Plasmaphérese
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Conclusi

Artificial liver support in patients with liver
failure: a modified DELPHI consensus ety s prn s esnch 0 Gon Frogam
of international experts fom Boter ematons né S we n e he concepromof
Faouzi Saliba' @, Rafael Bafares>*“®, Fin Stolze Larsen®®, Alexander Wilmer?, Albert Parés’®, Steffen Mitzner®,

the study, the expert selection and drafting of the manuscript.
Jan Stange™'?, Valentin Fuhrmann'""2, Stefan Gilg'*'*,Tarek Hassanein'“®, Didier Samuel'®, Josep Tomer'®
and Samir Jaber '@

Experts’ recommendations
ate poers reommensetions ]
ISummary statements

In pati ith ALF, I alb

[ECAD may be considered as a bridging therapy in patients meeting the
criteria and waiting for liver transplantation particularly in acetami-
nophen patients (moderate evidence)

liver dialysis:

Is associated with a significant improvement of 21-day survival in aceta-
minophen ALF etiology

Is not associated with a significant improvement of 6- and 12-months ECAD is preferably to be started at an early stage of hepatic encepha-
survival, lopathy (grade 2-3) once the criteria for liver transplantation are met
(moderate evidence)

Is not beneficial at late stages of ALF, when multiple organ failure is
already expressed [ECAD Is preferably administered in three or more 8 h sessions to induce 4

Is contraindicated in patients with an ongoing uncontrolled severe significant improvement of hepatic encephalopathy and hemodynam-|
sepsis. ics (moderate evidence)

Intensive Care Med (2022) 48:1352-1367

Conclusi

Artificial liver support in patients with liver
failure: a modified DELPHI consensus The sy vosportofan st Fesesch ) G Pogm
of international experts

from Baxter International Inc. Baxter® was not involved in the conception of
Faouzi Saliba'®, Rafael Banares“®, Fin Stolze Larsen®®, Alexander Wilmer’, Albert Parés’®, Steffen Mitzner”,
Jan Stange®™'?, Valentin Fuhrmann''"2, Stefan Gilg'*'*, Tarek Hassanein'“®, Didier Samuel®, Josep Tomer'®

the study the experts seection and diafting of the manuscipt.
and Samir Jaber " " ®
Experts’ recommendations

ACLF In patients with decompensated cirrhosis and ACLF, ECAD using
MARS™

RS device:
Isummary statements:

ECAD using MARS ™ device:

Should be considered in patients with hepatic encephalopathy refractory]
10 24-48 h of SMT (moderate evidence)

Induces significant changes in systemic and portal hemodynamics and [May be considered in patients with hepato-renal syndrome not respond-
in vasoactive mediators, bile acids and biliubin levels, but without ing to terlipressin plus albumin as a bridge to liver transplantation (low
changes in albumin function and inflammatory profile evidence)

Improves hepatic encephalopathy and renal failure in patients with ACLF Should be considered in patients with progressive cholestasis secondary’

Is not associated with  significant improvement of 28-90 days survival in 10 ACLF (moderate evidence)

(Bl DA EE T el @b ATl Should not be considered in patients with either severe infections, sepsis,

MARS"™ may improve short-term survival (14 days) and efficacy appears septic shock, acute respiratory distress syndrome or ACLF-OF grade >3
10 be correlated with patient selection and intensity of treatment (low evidence)

The decision to stop or to continue extracorporeal therapy after a mini-
mum of three sessions should be based on a careful individual clinical
assessment of efficacy and safety (moderate evidence)

Intensive Care Med (2022) 48:1352-1367




Plasmaphérese

-

- Syndrome de Guillain Barré
Grade 1a - Hépatite fulminante
- Purpura thrombotique thrombocytopénique
- Maladie de Goodpasture - Incompatibilité ABO allogreffe de moelle
e Maladies d

R ' MERCI !

Grade 1b - Syndrome d'hyperviscosité
- Myasthénie (phase aigile)
- Désensibilsation, rejet aigu humoral en
transplantation rénale
- Encéphalite Ac NMDA-récepteur - Désensibilsation en transplantation cardiaque
Grade 1c - Maladie de Wilson, forme fulminante

|

Connelly Smith et al. J Clin Apher. 2023




