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INTRODUCTION

Les complications 2 long terme en dialyse
constituent un probléme croissant dont il
faut tenir compte lors des traitements de
dialyse périodique (1).

Les patients insuffisants rénaux chro-
niques (IRC) dialysés, présentent souvent
a long terme des complications séveres,
généralement liées 2 leur état urémique
d’origine mais aussi au type de traitement
de dialyse préconisé.

Les complications les plus couramment
citées sont les suivantes :

o 'amylose liée 2 la dialyse,

o I'athérosclérose et les maladies cardio-
vasculaires,

o ]a malnutrition, important facteur de
morbidité et de mortalité chez le dialysé,
o la déficience immunitaire se traduisant
pas une susceptibilité accrue aux infec-
tions bactériennes et virales,

et les anomalies du métabolisme lipi-
dique.

L'amylose liée 2 la dialyse, appelée égale-
ment amylose 2 2 microglobuline, est
une maladie constatée chez 50 a 100 %
des patients IRC traités depuis plus de
_quinze ans (2). Elle constitue donc 'une
_des complications majeures de la dialyse
au long cours.

B2 MICROGLOBULINE ET

a 82 microglobuline ou 82 m est une
rotéine d’un poids moléculaire de

P

1 800 daltons. Elle est quotidiennement -.

synthétisée par le corps et est normale-
ment éliminée par les reins.

Les cellules sanguines (lymphocytes, gra-
nulocytes) et les cellules endothéliales
sont principalement responsables de la
production de 82 m et cette synthese est
régulée par des cytokines (3, 4).

La 32 microglobuline est une protéine
constituant la chaine légere des molécules
de classe I du C M H (Complexe Majeur
d’Histocompatibilité) et joue un role im-
portant dans les processus d'interactions
cellulaires. La 82 m nouvellement synthé-
tisée est soit intégrée dans le complexe
HLA, soit libérée dans le plasma.

Les sujets sains produisent environ 150 a
200 mg de 32 m par jour, ce qui fait jus-
qu'a 60 2 80 g par an. Les taux plasma-
tiques normaux varient entre 1,5 et 3 mg/1
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(3). Chez les patients anuriques, la pro-
duction de 32 m est identique ou parfois
méme, augmente légérement.

Au fur et a mesure que la perte de la fonc-
tion rénale progresse, la mesure du débit
de filtration glomérulaire permettant de
suivre son évolution, Ia 82 m s’accumule
et son taux plasmatique s'éléve progressi-
vement (figure 1).

Lorsque le traitement par la dialyse com-
mence, le taux plasmatique de la 82 m est
déja 10 2 20 fois supérieur 2 la normale
et continue 2 angmenter, suite 2 la perte
de la fonction excrétrice des reins. Les su-
jets anuriques ont en général des taux cir-
culants 30 2 50 fois supérieurs a ceux du
sujet sain.

Les taux plasmatiques vont ensuite se sta-
biliser au cours du temps, grace aux
séances de dialyse.

Du fait de I'accumulation de 82 m chez les
patients en insuffisance rénale chronique,
la protéine va commencer a constituer
des dépdts au niveau de différents tissus
entrainant 4 long terme I'apparition de
I'amylose.

L'amylose liée a la dialyse se caractérise
en effet par la formation de fibrilles de
substance amyloide, dans les tissus mus-
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figure 1: Taux de 52 m plasmatique chez les patients urémiques
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culaires du squelette notamment. Les dé-
pots amyloides semblent montrer une
prédilection particuliere pour les tissus
articulaires et périarticulaires.

De ce fait, apparaissent tout d’abord le
plus souvent des douleurs, des réactions
inflammatoires au niveau des articulations
des épaules, des hanches et des poignets

(figure 2).

Formation
de dépots de Bom

Amylose

figure 2 : Formation de dépots de 32 m

Lorsque 'amylose est détectée chez les
patients en dialyse, la 82 m peut &tre re-
trouvée en grande quantité dans les fi-
brilles amyloides.

11 a été suggéré qu'il existe chez les sujets
dialysés, une stimulation de la synthese
de 82 m et que la formation de dépdts
amyloides se traduit cliniquement par des
pathologies telles que (5,6, 7) :

o des kystes osseux contenant de la sub-
stance amyloide,

o le syndrome du canal carpien,
o des arthralgies,
e ou 'arthropathie destructrice.

Cependant, la compréhension de la pa-
thogénie de I'amylose 2 2 microglobu-
line n’est qu'a ses débuts, ce qui rend le
traitement de cette maladie délicat. Cette
complication est fréquemment méconnue
car elle peut rester longtemps sans ex-
pression clinique. Ainsi, la prévention du
développement de I'amylose est souvent

difficile.
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2 MICROGLOBULINE ET
MEMBRANES DE DIALYSE

Les membranes 4 basse perméabilité tra-
ditionnelles ne sont pas perméables aux
Jarges solutés et la 82 m n’est donc pas
épurée lors de la dialyse.

En revanche, les membranes 2 haute per-
méabilité sont perméables aux solutés tels
que la 2 m, ou en tout cas partiellement.
Les taux plasmatiques de 82 m peuvent
étre ainsi considérablement réduits lors
d’une dialyse avec une membrane haute-
ment perméable. Une élimination encore
plus importante de 82 m peut &tre obser-
vée lorsque des thérapies par convection
telles que 'hémodiafiltration ou 'hémo-
filtration sont réalisées (Figure 3) (8).
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figure 3 : Réduction du taux plasmatique de /52
m par différentes membranes (8)

Au cours de chaque séance de dialyse, le
taux de 82 m sérique est diminué d’envi-
ron 40 2 80 %, ceci en fonction du type de
traitement.
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Lélimination par semaine de 2 m, grice
2 des membranes de dialyse hautement
perméables, reste néanmoins inférieure
a 1a production hebdomadaire de 2 m,
par le corps.

Par conséquent, nous ne pouvons obtenir
qu'une réduction des taux plasmatiques
de #2 m et non pas une normalisation.
I épuration de la R2 m est cependant suf-
fisante pour retarder I'apparition des
symptomes liés 2 'amylose et il semble
que le risque de développer 1'amylose
peut également étre réduit.

Les résultats obtenus ici par Van Ypersele,
montrent que le choix d'une membrane
hautement perméable peut étre trés bé-
néfique pour des patients agés (Figure 4)

9).

La possibilité que la biocompatibilité
d’une membrane de dialyse ait une inci-
dence sur la formation de dépdts amy-
loides a également été discutée ces der-
niéres années.

La biocompatibilité d'un dialyseur est
souvent évaluée par la mesure de I'activa-
tion du complément. Le systeme du com-
plément joue un rdle capital dans la dé-
fense immunitaire contre les bactéries
mais lorsqu'il est activé pendant la dialyse,
il peut provoquer des effets secondaires.

Le degré d’activation du complément varie
d’une membrane a I'autre. Les mem-
branes synthétiques provoquent une acti-
vation du complément beaucoup plus
faible que les membranes cellulosiques
traditionnelles (figure5) (10).
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figure 4 : Risque d'apparition de lamylose en Jonction du type de membrane
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figure 5 : Activation du complément minime avec une membrane synthétique (Polyamide)
Dar comparaison 4 la Cuprophane et 'Hémophane (10)

AMYLOSE ET QUALITE DU
LIQUIDE DE DIALYSE

11 2 été montré que la qualité du liquide de
dialyse avait une influence sur I'appari-
tion de I'amylose 2 2 m. A 'issue de
I'étude réalisée par Baz et son équipe,

pour étudier I'impact d'un liquide ultra-
pur sur I'apparition du syndrome du
canal carpien (SCC), la courbe du pour-
centage de patients dialysés ne présentant

pas encore ce syndrome a été tracée par
rapport au temps en dialyse (figure 6).

On peut constater que les patients traités
exclusivement avec un liquide de dialyse
ultrapur présentent beaucoup moins de
complications de syndrome du canal car-
pien que ceux traités avec un liquide de
dialyse standard.

L'utilisation d’un liquide de dialyse ultra-
pur est d’autant plus importante que des
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figure 6 : Role du liguide de dialyse ultrapur dans l'apparition tardive du syndrome
du canal carpien (11)

membranes de dialyse hautement per-
méables sont utilisées.

En effet, avec ce type de membrane, les
patients sont exposés a un risque accru dii
a une contamination bactérienne éven-
tuelle du dialysat, le coefficient de tami-
sage plus élevé facilitant la possibilité d'un
transfert membranaire des endotoxines.
L'hypothése d’un mécanisme de passage
des endotoxines 4 travers la membrane,
stimulant la production de cytokines par
des cellules sanguines et des médiateurs
de I'inflammation, a été émise. La capacité
de rétention des endotoxines par les
membranes de dialyse devient de ce fait
un atout important.

CONCLUSION

Compte tenu de I'amélioration constante
des techniques de traitement de dialyse et
de I'augmentation de la survie des patients
ces dernieres années, les complications 2
long terme prennent de plus en plus d’im-
portance.

Si, 2 I'heure actuelle, nous commencgons
tout juste a découvrir le role des diffé-
rents facteurs responsables de ces com-
plications, nous ne pouvons pas tous les
éviter et un choix approprié des condi-
tions de traitement peut permettre de pré-
venir ou de retarder le développement des
symptomes associés. Cela semble étre en
tout cas la possibilité pour I'amylose liée
ala dialyse.

En choisissant une membrane hautement
perméable, une épuration substantielle de
la 32 m peut étre réalisée, évitant ainsi un
exces de dépots au niveau des tissus.

En choisissant une membrane biocompa-
tible peu activatrice du complément, ainsi
qu'un équipement favorisant 1’obtention .
d’un liquide de dialyse ultrapur, la pré-
vention des symptomes peut étre égale-
ment entreprise.
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