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33	
  pa%ents	
  
	
  

15	
  centres	
  
	
  

Traités	
  entre	
  aout	
  2010	
  
et	
  juillet	
  2012	
  



En	
  fonc'on	
  de	
  l’évolu'on	
  
	
  

	
  Evolu%on	
  favorable	
  
(n=15)	
  

Evolu%on	
  défavorable	
  
(n=18)	
  

Popula:on


Décès	
  
Séquelle	
  neurologique	
  
Séquelle	
  cardiologique	
  
Séquelle	
  pancréa'que	
  
Séquelle	
  rénale:	
  
-­‐  DFG	
  <	
  60ml/min/1,73m2	
  
-­‐  Protéinurie	
  >	
  0,1g/mmol	
  



Décés	
  
4	
  pa'ents	
  (12%)	
  

Parmi	
  les	
  survivants	
  
Recul	
  médian	
  de	
  suivi	
  

de	
  6,2	
  mois	
  
(2,4	
  -­‐	
  19,4)	
  

Evolu:on  Clinique  -­‐    groupe  défavorable


Séquelle	
  rénale	
  

14	
  pa'ents	
  (36%)	
  

Séquelle	
  neurologique	
  
5	
  pa'ents	
  (15%)	
  

Séquelle	
  diges%ve	
  
1	
  pa'ent	
  (3%)	
  

Séquelle	
  pancréa%que	
  
4	
  pa'ents	
  (12%)	
  

Séquelle	
  cardiologique	
  
Aucun	
  pa'ent	
  



Caractéris:ques  ini:ales


	
  	
   Evolu%on	
  favorable	
  
(n=15)	
  

Evolu%on	
  
défavorable	
  (n=18)	
  

p	
  

Fille,	
  n	
  (%)	
   9	
  (60)	
   8	
  (44.4)	
   0.37	
  

Age,	
  median	
  (mois)	
   39	
  (11-­‐137)	
   33	
  (9-­‐92)	
   0.145	
  

Hémoglobine,	
  median	
  (g/dl)	
   7.1	
  (4.2-­‐10.4)	
   8	
  (4.1-­‐12.5)	
   0.87	
  

PlaqueQes,	
  median	
  (unit/mm3)	
  	
   34000	
  (8-­‐	
  300.000)	
   37500	
  (10-­‐135.000)	
   0.65	
  

LDH,	
  median	
  (UI/l)	
   2987(476-­‐7639)	
   3859	
  (1950-­‐6530)	
   0.22	
  

Neutrophiles,	
  	
  median	
  (unit/
mm3)	
  

14760	
  	
  
	
  	
  	
  	
  (4090-­‐30790)	
  

12530	
  	
  
	
  	
  	
  	
  (5700-­‐30000)	
  

0.68	
  

eGFR,	
  median	
  (mL/min/
1.73m²)	
  

13.1	
  (4-­‐32)	
   10.3	
  (4.8-­‐33.6)	
   0.53	
  

comparable	
  



A#eintes  d’organes  ini:ales


	
  	
   Evolu%on	
  favorable	
  
(n=15)	
  

Evolu%on	
  
défavorable	
  (n=18)	
  

p	
  

Cardiaque	
  n,	
  (%)	
   2	
  (14.3)	
   8	
  (44.4)	
   0.07	
  

Neurologique	
  n,	
  (%)	
  
Confusion	
  n,	
  (%)	
  
Convulsion	
  n,	
  (%)	
  

Signes	
  focaux	
  n,	
  (%)	
  

12	
  (80)	
  
6	
  (50)	
  
6	
  (50)	
  
3	
  (25)	
  

16	
  (88.9)	
  
6	
  (37.5)	
  
11	
  (68.7)	
  
6	
  (37.5)	
  

0.48	
  
0.70	
  
0.44	
  
0.69	
  

Dialyse,	
  n	
  (%)	
  
	
  Durée	
  de	
  dialyse,	
  median	
  (jours)	
  	
  
Délai	
  d’ini'a'on,	
  median	
  (jours)	
  

13	
  (86.7)	
  
6	
  (2-­‐20)	
  
1	
  (0-­‐4)	
  

18	
  (100)	
  
9.5	
  (1-­‐74)	
  
1.5	
  (1-­‐8)	
  

0.20	
  
0.15	
  
0.13	
  

Diges%f	
  n,	
  (%)	
  
Cytolyse	
  n,	
  (%)	
  	
  
Colite	
  n,	
  (%)	
  

Cholangite	
  n,	
  (%)	
  

11	
  (73.3)	
  
4	
  (36.4)	
  
7	
  (63.6)	
  
0	
  (0)	
  

11	
  (61.1)	
  
4	
  (36.4)	
  
9	
  (81.8)	
  
1	
  (9.1)	
  

0.46	
  
1	
  

0.64	
  
nd	
  

Pancrea%que	
  n,	
  (%)	
   6	
  (40)	
   9	
  (50)	
   0.57	
  



Pourcentage	
  
de	
  blocage	
  

	
  

80%	
  
	
  

60%	
  

Blocage  du  Complément


Evolu%on	
  favorable	
  
(n=15)	
  

Evolu%on	
  
défavorable	
  (n=18)	
  

CH 50 

CH 50 

n=11	
  

n=	
  3	
  

nd	
   n=	
  1	
  

n=9	
  

n=6	
  

n=3	
  

NS	
  



A#einte  rénale


Notre étude 
n=33 

Rosales and coll, CID, 2012 
n=619 

Durée médiane de 
dialyse 

9 jours 11 jours 



A#einte  neurologique




Après	
  la	
  seconde	
  injec%on	
  

A#einte  neurologique


	
  	
   Avant	
  EC	
  
	
  
	
  
	
  

Diffusion	
  

	
  
	
  
	
  

FLAIR	
  



Notre cohorte 
Patients avec atteinte 
neurologique (n=28) 

Nathanson et coll, JASN, 
2010 (n=52) 

Age en mois, médiane 31 (9-119) 25 (1-203) 

Filles, n (%) 15 (53.6%) 28 (54%) 

Diarrhée prodromique, n (%) 28 (100%) 50 (96%) 

Atteinte rénale, n (%) 28(100%) 50 (96%) 

Traitements 
- Eculizumab, n (%) 
-  Perfusion PFC, n (%) 
-  Echanges plasmatiques, n(%) 

 
28 (100%) 
4 (14,3%) 
12 (43%) 

 
nd 

4 (8%) 
25 (48%) 

Décès, n (%) 4 (15%) 9 (17%) 

Atteinte neurologique 
-  Confusion isolée, n (%) 
-  Trouble de la conscience, n (%) 
-  Convulsion, n (%) 
-  Syndrome pyramidal, n (%) 
-  Syndrome extrapyramidal, n (%) 

 
3 (11%) 
14 (50%) 
17 (61%) 
4 (14%) 
1(3%) 

 

 
nd 

44 (85%) 
37 (71%) 
27 (52%) 
22 (42%) 

A#einte  neurologique  


Comparaison  de  deux  cohortes




Nathanson	
  et	
  coll,	
  
JASN,	
  2010	
  

Sous	
  popula%on	
  
avec	
  aQeinte	
  
neurologique	
  

17%	
   15%	
  

33%	
  

15%	
  

50%	
  
70%	
  

Po
ur
ce
nt
ag
e	
  
de

	
  p
a%

en
ts
	
  

absence	
  de	
  sequelles	
  
neurologiques	
  

séquelles	
  neurologiques	
  

décés	
  

n=52	
   n=28 

A#einte  neurologique  


Comparaison  de  deux  cohortes




•  Efficacité	
  
•  Lien	
  physiopathologique	
  entre	
  SHU	
  et	
  Complement	
  
•  Associa'on	
  avec	
  le	
  blocage	
  du	
  CH50	
  (ns)	
  
•  Durée	
  de	
  dialyse	
  réduite	
  
•  Améliora'on	
  neurologique	
  apres	
  la	
  première	
  injec'on	
  d’EC	
  

•  Limites	
  
•  Absence	
  de	
  groupe	
  contrôle	
  
•  Caractère	
  rétrospec'f	
  
•  Facteurs	
  confondants	
  

•  Posi'fs:	
  azithromycin,	
  seda'on,	
  	
  EP,	
  An'biotherapie	
  
•  Néga'fs:	
  PFC,	
  EP,	
  IA,	
  délai	
  d’ini'a'on	
  de	
  l’EC	
  

Conclusion




En	
  cours	
  d’analyse	
  

Trial	
  Start/End	
  Dates:	
  1st	
  April	
  2016	
  -­‐	
  31st	
  March	
  2022	
  ECUSTEC	
  



Complica:ons  rénales


Facteurs	
  pronos%cs:	
  
Anurie	
  >	
  5	
  à	
  14	
  jours	
  
Dialyse	
  >	
  7	
  jours	
  
	
  

Séquelles:	
  30%	
  
Protéinurie	
  20%	
  
HTA	
  10%	
  
CKD	
  5-­‐10%	
  

Complica:ons  extrarénales 


Neurologique:	
  

Associé	
  à	
  la	
  mortalité	
  
Précoce,	
  surveillance	
  IRM,	
  indica'on	
  EC?	
  

Cardiologique:	
  
Associé	
  à	
  la	
  mortalité	
  
Défini'on	
  floue:	
  HTA,	
  aieinte	
  coronarienne,	
  pericardite	
  

Pancréa%que	
  
Fréquente	
  ini'alement,	
  risque	
  retardé	
  de	
  diabète	
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Complica:ons  rénales


•  Facteurs	
  pronos%cs:	
  
•  Anurie	
  >	
  5	
  à	
  14	
  jours	
  
•  Dialyse	
  >	
  7	
  jours	
  

•  Séquelles:	
  30%	
  
•  Protéinurie	
  20%	
  
•  HTA	
  10%	
  
•  CKD	
  5-­‐10%	
  

Garg,	
  JAMA,	
  2003	
  

Oaks,	
  Pediatr	
  Nephrol,	
  2008	
  

Loos,	
  CID,	
  2017	
  



Complica:ons  extrarénales 



• Neurologique:	
  
•  Associé	
  à	
  la	
  mortalité	
  
•  Précoce,	
  surveillance	
  IRM,	
  indica'on	
  EC?	
  

• Cardiologique:	
  
•  Associé	
  à	
  la	
  mortalité	
  
•  Défini'on	
  floue:	
  HTA,	
  aieinte	
  coronarienne,	
  pericardite	
  

• Pancréa%que	
  
•  Fréquente	
  ini'alement,	
  risque	
  retardé	
  de	
  diabète	
  

Bauer,	
  Pediatr	
  Nephrol,	
  2014	
  

Khalid,	
  Pediatr	
  Nephrol,	
  2017	
  

Robson,	
  Nephron,	
  1995	
  



Conclusion




Modifica'on	
  de	
  l’épidémiologie	
  

•  Epidémie	
  allemande	
  
•  E.Coli	
  O104H4	
  	
  

•  Epidémie	
  Roumaine	
  
•  E.Coli	
  O26	
  et	
  O157	
  

•  Epidémie	
  UK	
  
•  O111	
  

•  Epidémie	
  France	
  
•  O26H11	
   Bruyant,	
  Euro	
  surveill,	
  2019	
  

Rôle	
  des	
  an'bio'ques	
  ?	
  
•  Large	
  spectre	
  et	
  O104	
  

	
   	
   	
  Menne,	
  BMJ,	
  2012	
  

•  FQ	
  et	
  risque	
  d’appari'on	
  de	
  SHU	
  
	
   	
   	
  Geerdes,	
  InfecUon,	
  2013	
  

•  Azithromycine	
  
	
   	
   	
  PresentaUon	
  à	
  venir	
  



Merci  pour  votre  a#en:on




Facteurs  pronos:ques


•  ItalKid-­‐HUS	
  Network:	
  
•  AUC	
  d’hémoglobine	
  et	
  de	
  créa'nine	
  [Hb	
  +	
  (2	
  ×	
  sCr)]	
  ≤ 13	
  and	
  > 13	
  

•  Italie,	
  score	
  d’aieinte	
  neurologique	
  
•  Orienta'on	
  pour	
  un	
  traitement	
  par	
  EC?	
  

• NGAL,	
  prédic'f	
  de	
  l’aieinte	
  rénale?	
  
•  (neutrophil	
  gela'nase	
  associated	
  lipocalin)	
  

Ardissimo,	
  Eur	
  J	
  Pediatr,	
  nov	
  2018	
  

Giordano,	
  Pediatr	
  Nephrol,	
  mars2019	
  

Lukatz,	
  Thromb	
  Haemost,	
  fev	
  2014	
  


