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Malgré de nombreux avantages par rapport a I’"hémodialyse, moins de 15% des patients souffrant d’une
insuffisance rénale terminale sont actuellement traités par dialyse péritonéale et cette proportion est en
baisse constante dans la plupart des pays industrialisés. Pourtant, les techniques automatisées de dialyse
péritonéale (miniaturisation et simplicité d’utilisation des appareils) et la mise sur le marché de nouvelles
solutions de dialyse «biocompatibles» permettent de maintenir de fagon adéquate un bon nombre de
patients en dialyse péritonéale, et notamment les patients anuriques. Il importe de ne plus voir la dialyse
péritonéale et I'hémodialyse comme deux modes d’épurations concurrentiels, mais réellement comme
deux techniques complémentaires. A notre sens, la dialyse péritonéale devrait étre proposée en premiére
intention a la plupart des patients, un transfert ultérieur vers I’'hémodialyse si nécessaire étant toujours
possible. Cette séquence est justifiée d'un point de vue conceptuel, pratique mais également économique.

Introduction

La dialyse péritonéale (DP) est, avec I'hémodialyse (HD) et la transplantation rénale, une des différentes options
thérapeutiques a disposition du patient en cas d'insuffisance rénale terminale (IRT). Malgré des avantages certains,
préservation prolongée de la fonction rénale résiduelle, indépendance du patient, relative simplicité, moindre co(t, elle
constitue le mode d'épuration chez seulement environ 15% des patients en IRT dans la plupart des pays industrialisés.
Les raisons a cela sont nombreuses, médicales ou non. Il est vrai que les débuts de cette méthode, dans les années 70
furent parfois laborieux, avec des taux de péritonites notables et des taux d'échecs de la technique importants,
engendrant une morbidité et une mortalité plus importante que I'HD. Depuis, des progrés substantiels ont été faits, ce
qui rend actuellement les résultats de la DP comparables en de nombreux points avec I'HD, et parfois méme
supérieurs. Malgré cela, certaines idées précongues sont tenaces, autant chez de nombreux médecins traitants que
parmi les néphrologues.

Cet article tentera, aprés un bref apergu historique, de faire le point sur la situation de la DP en 2004. Aprés une
analyse de la situation épidémiologique actuelle, et notamment une comparaison avec I'HD en terme de mortalité, nous
expliquerons en quoi les différents progres réalisés récemment, et en particulier les nouvelles solutions de dialyse
disponibles et les appareils de dialyse péritonéale automatisés peuvent rendre ses lettres de noblesse a cette technique
qui reste désespérément le parent pauvre parmi les méthodes de dialyse.

Nous montrerons enfin que la dialyse péritonéale est une méthode d'épuration extrarénale efficace, probablement
sous-utilisée, qui de plus s'insére parfaitement dans le concept d'une prise en charge intégrée de I'insuffisance rénale
terminale, ou les trois méthodes de suppléance rénale a la disposition du patient et du praticien, ne sont plus en
opposition ou concurrentes, mais bel et bien complémentaires.

Historique de la dialyse péritonéale

La premiére description de I'utilisation de la cavité péritonéale dans un modéle expérimental remonte a 1923. Mais
c'est bien plus tard, en 1961, que cette technique est utilisée chez I'humain en insuffisance rénale terminale,! avec un
certain succes méme si la technique d'alors était imparfaite, avec la nécessité de répéter la ponction de la cavité
péritonéale de fagon itérative. Une grande avancée fut le développement, par Tenckhoff, d'un cathéter péritonéal
permanent, qui a conduit, vers la fin des années 60, aux premiers traitements chroniques, avec des échanges
nocturnes a l'aide d'un cycler, appareil extracorporel qui permet l'injection puis le drainage d'une quantité définie de
dialysat.? La dialyse péritonéale intermittente (DPI) était née. Ce type de dialyse péritonéale, nocturne et plus ou
moins automatisée, a constitué la méthode de choix jusqu'a la fin des années 70 lorsque Popovitch introduisit le
concept de dialyse péritonéale continue ambulatoire (DPCA).3 Il s'agit d'une dialyse dans laquelle le temps de stase est
considérablement allongé puisque le patient pratique, de fagon manuelle, entre quatre et six échanges par jour,
incluant un échange nocturne prolongé. Un des avantages de cette méthode était sa relative simplicité avec
notamment I'absence d'appareillage dont I'usage pouvait, a I'époque, se révéler compliqué pour le patient et son
entourage. Ce fut alors pendant longtemps la méthode de choix, au détriment de la DPI, bien que plusieurs autres
groupes aient développé et décrit des techniques associant les deux techniques, manuelle de jour et automatisée la
nuit, la dialyse péritonéale continue automatisée ambulatoire (DPCAA) et ses variantes.

Plus récemment, et notamment gréce aux avancées technologiques, associant a la miniaturisation des appareils (fig.
1), devenus transportables, une simplification de leur utilisation, en particulier la programmation des échanges, les
techniques automatisées connaissent un regain d'intérét et ce d'autant plus qu'elles permettent de pallier a certains
inconvénients des méthodes exclusivement manuelles.
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DP vs HD : «comparaison n'est plus raison»

La dialyse péritonéale a été qualifiée au début des années 80 d'un «traitement de deuxiéme classe dispensé par des
médecins de deuxiéme ordre!». Cette mauvaise réputation reposait sur des données statistiques défavorables, avec
une mortalité de I'ordre de 40% a deux ans et d'un échec de la technique de 50% a deux ans.

Une des controverses qui demeure actuellement lorsque I'on compare DP et HD est de savoir si la survie des patients
est dépendante de la modalité d'épuration. Une analyse extensive de la survie comparant la DP et I'HD dépasse
clairement les objectifs de cet article, mais plusieurs points méritent néanmoins que I'on s'y attarde. Premierement, un
des problémes principaux d'une telle analyse réside dans le fait qu'il n'existe que peu d'études randomisées, et que les
principales données proviennent le plus souvent de registres nationaux et de données rétrospectives, souvent
anciennes. De plus, les différentes études sont tout a fait hétérogénes en de nombreux points, en particulier dans la
prise en compte des nombreuses comorbidités présentes (case-mix), et rendant de fait toutes conclusions sujettes a
caution. Néan-moins, et malgré les réserves exprimées plus haut, il existe actuellement suffisamment d'arguments
dans la littérature pour affirmer que les deux méthodes, dans les centres ou I'expertise existe, sont probablement
comparables en terme de survie, et peut-étre méme meilleure pour la DP si I'on considére les deux a trois premiéres
années uniquement.*

La survie technique de la dialyse péritonéale s'est considérablement améliorée ces vingt derniéres années puisque
actuellement elle est de I'ordre de 65-70% a cing ans. Cette progression résulte d'une part de la diminution de
I'incidence des péritonites grace aux améliorations apportées aux systémes de connexion et I'utilisation de doubles-
poches. L'avenement de I'APD et de la solution de dialyse a base d'icodextrine permettent actuellement une dialyse
adéquate et une ultrafiltration suffisante retardant le transfert d'un bon nombre de patients, particulierement les
patients anuriques, vers I'HD.

Parmi les avantages avérés de la DP, qu'elle soit automatisée ou non, on note principalement une meilleure
préservation de la fonction rénale résiduelle et de la diurése.®° Bien que minime, la fonction rénale résiduelle revét
une importance capitale pour la survie des patients en dialyse. Elle est associée a une diminution de I'état
inflammatoire incriminé dans I'augmentation de la mortalité cardiovasculaire, dans I'athérosclérose accélérée et dans
I'état de dénutrition chez les patients en insuffisance rénale terminale. La préservation de la diurése permet également
un meilleur contréle de la volémie. S'agissant d'un traitement continu il est par conséquent plus physiologique. La
soustraction volémique est en particulier hémodynamiquement mieux tolérée.

Les avantages en terme de qualité de vie en DP sont indéniables.10 Outre le maintien d'une certaine indépendance, les
enquétes de satisfaction démontrent que les patients en DP ont une meilleure qualité de vie qu'en HD,! qu'ils
acceptent mieux la modalité de traitement!? et qu'ils ont une meilleure réinsertion professionnelle.

Enfin, sur le plan économique, le colt de la DP est 30-45% moins élevé selon les diverses estimations. Signalons enfin
qu'aprés transplantation rénale, une moindre incidence de reprise de fonction retardée (delayed graft function) est
également décrite 1314 parmi les patients précédemment en DP. Le bénéfice de cette observation n'est toutefois pas
forcément corrélé avec une meilleure survie du greffon a long terme.

Approche intégrée de I'IRT Integrated Care Approach

La pertinence de la comparaison des deux méthodes est discutable, puisqu'elle sous-tend que ces deux traitements
sont «concurrentiels», alors qu'il s'agit plutot de deux méthodes complémentaires. En effet, tant pour les patients que
pour les médecins, il importe plus de savoir quelle stratégie de suppléance permet d'améliorer la survie totale, et non
pas quelle méthode prise individuellement. En d'autres termes, il serait certainement plus intéressant de savoir quelles
séquences de traitement substitutif permettent une meilleure survie, une meilleure qualité de vie et chez les patients
éligibles, laquelle des séquences est la moins dommageable dans I'attente d'une transplantation. A I'heure actuelle, il
parait raisonnable de débuter le traitement de suppléance rénale par la DP chez les patients pour lesquels cette
méthode est indiquée (tableau 1) , et de transférer sans tarder les patients vers I'HD si nécessaire. C'est le fondement
de I'«approche intégrée de I'IRT» (Integrated Care Approach), qui bien que non encore validée de fagon prospective,
est justifiée d'un point de vue conceptuel, pratique mais également économique. C'est une approche développée par de
nombreux groupes, hotamment aux Pays-Bas.!®
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Hémodialyse Hemodialyse ou dialyse péritonéale Dialyse péritonéale

« Maladie inflammatoire du célon Plutdt hémodialyse Plutét dialyse péritonéale + Mode de vie

« Maladie diverticulaire sévére e Démence » Maladie cardiovasculaire - Indépendant

« Diminution des capacités « Patient non autonome « Fonction rénale résiduelle - Activité professionnelle

intellectuelles (sans aide] = Hernies multiples « Maladies infectieuses transmissibles - Voyages fréquents

« Troubles psychiatrigues « Status adhérentiel = [nstabilité cardiovasculaire

« Sans domicile fixe « Gastroparésie diabétique e Enfants <5 ans

« Complications de la DP sévére « [istance d'un centre d'HD
® Mauvaise hygiéne o Absence d'accés vasculaire

Tableau 1. Considération lors du choix de la modalité d'épuration,

Situation actuelle de la DP

Malgré ceci, la dialyse péritonéale est utilisée chez moins de 15% des patients incidents dans la plupart des pays
occidentaux. Néanmoins, cette proportion varie considérablement d'un pays a un autre. En effet, alors que le taux des
patients en DP est de 7-9% en Allemagne et en France, 12% aux Etats-Unis, entre 20 et 30% en Australie, au Canada
et aux Pays-Bas, il est proche de 75-80% au Mexique. En Suisse romande, la proportion en 2001 était de 14%. Plus
inquiétante est la tendance observée avec une diminution des patients en DP dans la plupart des pays.!6 En effet, la
proportion des patients en DP aux Etats-Unis est passée de 14 a 9%. La tendance au Canada, longtemps cité en
exemple, est identique, passant de prés de 37% au début des années 90 & 23% en 1999.17

Les raisons pour un tel déséquilibre entre les patients en DP et ceux en HD sont nombreuses. Il est indéniable que des
facteurs médicaux conditionnent probablement le choix de la méthode de dialyse chez environ 20 a 30% des patients,
que ce soit en faveur de la DP (pas d'acces vasculaires, instabilité cardiovasculaire majeure) ou en faveur de I'HD
(contre-indication absolue a la DP, principalement en raison de pathologies abdominales). De plus, bien des patients
ont été transférés de la DP vers I'HD en raison d'une qualité et d'une quantité de dialyse (clairances) jugées
insuffisantes selon les recommandations alors en vigueur. Il est a noter a ce propos que celles-ci ont été revues a la
baisse par la plupart des Sociétés de néphrologie, au vu de(s) résultats de plusieurs études récentes parmi lesquelles
Ademex!8 et Necosad.!® Jusqu'a récemment, beaucoup de patients anuriques étaient transférés en HD, transfert qui
peut aujourd'hui étre souvent différé plus longtemps, notamment grace a la dialyse péritonéale automatisée (DPA).
L'étude EAPOS a bien démontré qu'une ultrafiltration suffisante peut étre obtenue chez ces patients et que la mortalité
des patients anuriques en DPA ainsi que la survie de la technique sont comparables a celles des patients avec une
diurése conservée pris en charge en DPCA.20 Finalement, il existe souvent, il faut bien en convenir, un certain raccourci
malheureux associant IRT et HD chez de nombreux praticiens, en partie peut-étre en raison d'une méconnaissance de
la méthode, voire un a priori négatif. Enfin, plus que les ressources financiéres d'un pays donné, la nature et
I'organisation du systéeme de santé semblent jouer un réle prépondérant. Différentes études montrent que le suivi
prédialyse conditionne la proportion de patients qui débutent le traitement de substitution par la DP. En effet, la mise
en dialyse urgente se fait quasi exclusivement en HD, et le transfert ultérieur vers la DP est par la suite assez peu
fréquent. Inversement, la proportion de patients qui optent pour la DP en premiére intention est bien plus élevée dans
les centres ou il existe un programme de prédialyse structuré, multidisciplinaire, avec une information adéquate aux
patients.

Nouveautés en DP

Mis a part la généralisation de la dialyse péritonéale automatisée (DPA), la mise sur le marché de nouvelles solutions
de dialyse «biocompatibles» représente I'avancée principale de ces derniéres années dans le domaine de la dialyse
péritonéale.

Il importe de savoir que le principal agent osmotique permettant I'ultrafiltration est le glucose. L'ultrafiltration est
définie par le fait de drainer, au terme d'un ou plusieurs échanges, une quantité de liquide péritonéal en excédant de la
quantité infusée. Le glucose se trouve en concentrations variables (1,5, 2,5 et 5%) dans les préparations habituelles.
La présence de glucose n'est malheureusement pas dénuée d'effets secondaires. En effet, outre des perturbations
métaboliques induites par I'absorption de celui-ci, la présence de glucose dans le dialysat a des effets délétéres sur la
membrane péritonéale.

Le péritoine des patients en dialyse péritonéale utilisant des solutions standards montre des modifications, plus au
moins marquées selon la durée de la DP, de sa structure.?! Ces altérations sont comparables a celles observées dans la
microangiopathie diabétique avec une augmentation de la matrice de collagéne, une artériolosclérose, une
néoangiogenése et enfin le dépot de produits de glycosylation avancée (AGE). L'augmentation de la surface d'échange
vascularisée, consécutive a la néoangiogenése, entraine une réabsorption plus rapide du glucose, avec pour corollaire,
une réduction du gradient osmotique et une diminution de I'ultrafiltration qui devient insuffisante. Cette perte du
pouvoir d'ultrafiltration représente, aprés les complications infectieuses, la deuxiéme cause de transfert des patients
vers I'hémodialyse.

L'utilisation de solutions de dialyse de nature non physiologique contribue aux modifications du péritoine. Le pH acide
(5,2-5,5) indispensable pour éviter la caramélisation du sucre durant le processus de stérilisation a la chaleur, inhibe la
fonction des leucocytes (phagocytose, activité bactéricide), mais est également toxique pour les cellules mésothéliales
et les fibroblastes du péritoine et a un effet délétere sur leur capacité de synthese de matrice extracellulaire et de
sécrétion de certains médiateurs.22 Les concentrations élevées de glucose (13,6-42,6 g/l) et de lactate (40 mmol/I)
engendrent une fibrose ainsi qu'une néoangiogenése (fig. 2).23 M&me a un pH a 5,2-5,5, ces solutions contiennent des
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produits de dégradation du glucose (PDG) formés lors du processus de stérilisation. Les PDG exercent une activité
cytotoxique directe sur les cellules mésothéliales et limitent leurs capacités de régénération.2*2> Ce large groupe de
produits est le substrat du stress carbonyle qui conduit a la formation de produits de glycosylation avancée (advanced
glycation products, AGE). Les mécanismes par lesquels les AGE modifient la structure et la fonction du péritoine sont

schématisés dans la figure 3.26

Solution de dialyse
(PDG)

'
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Fig. 2 Rale des produits de dégradation du glucese (PDG) dans les modifications de la structure et de la
fonction du périteine au long cours,
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Fig. 3. Rile du glucose et du lactate dans la modification de la structure du péritoine.

De nouvelles solutions biocompatibles sont actuellement disponibles.

Parmi ces nouvelles solutions, I'icodextrine, polymére de gluco-pyranose obtenu par hydrolyse de I'amidon, offre une
efficacité comme agent osmotique et permet d'améliorer I'ultrafiltration et la clairance par rapport aux solutions de
glucose. Cette molécule ne diffuse pas a travers le péritoine en raison de son poids moléculaire mais une faible
proportion est retrouvée dans le sang par I'intermédiaire de la réabsorption lymphatique. Cette absorption lente
concorde avec son effet osmotique prolongé.

L'efficacité de cette solution est plus marquée chez les patients dont I'ultrafiltration est faible. L'utilisation de cette
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solution permet de prolonger d'une durée médiane de 22 mois le traitement par DPCA pour les patients sur le point
d'étre transférés en HD.2”

Plus récemment, différentes solutions avec un pH neutre et un contenu faible en PDG ont été mises sur le marché.
Elles différent sur la composition du tampon (bicarbonate, lactate ou bicarbonate/lactate). Les sacs de solution sont a
double-poche permettant de séparer le glucose dans un pH acide des électrolytes et le tampon (fig. 4). Ce procédé
permet d'éviter la production de PDG durant le processus de stérilisation. Les études cliniques ont démontré la
biocompatibilité de ces solutions. L'utilisation de ces nouvelles solutions permet en effet d'augmenter dans le dialysat
drainé les concentrations du Cal25 et du peptide pro-collagéne I (marqueur de la masse de cellules mésothéliales et
de leurs capacités de synthése) et de diminuer la concentration de I'acide hyaluronique (augmenté lors de
I'inflammation et marqueur de la cicatrisation et de la fibrose).28-30

Fig. 4 Nouvelles solutions avec sac 4 double-poche

Conclusion

La dialyse péritonéale a notablement évolué ces derniéres années avec l'avénement de la dialyse péritonéale
automatisée et la mise sur le marché de nouvelles solutions biocompatibles. Malgré ses avantages en terme de survie
des patients, de qualité de vie socio-professionnelle et d'un rapport colt/bénéfice favorable, la DP demeure en 2004
une option thérapeutique largement sous-utilisée dans la prise en charge des patients en insuffisance rénale terminale.
Un nouvel essor de la DP est indispensablement lié a une politique de prise en charge intégrée de l'insuffisance rénale
ol I'HD et la DP ne sont plus considérées comme concurrentielles mais complémentaires. La mise en place de cette
politique nécessitera de la part des néphrologues une meilleure information destinée tant au corps médical qu'aux
patients.
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