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: Résumé ]

I La maladie rénale est I'une des maladies les plus répandues dans le monde, comme en J
U Algérie, afin d’identifier et d'analyser les facteurs de risque qui influencent la propagation des H
U maladies rénales, dans la wilaya d’El-Oued et la commune de Djamaa on a fait une enquéte H
H épidémiologique structurée par une série des questions ciblent le sexe, Age, régime alimen- H
H taire, le groupe sanguin,.....ect. L'étude s'est appuyée sur un questionnaire qui a fait la lumiére H
sur 100 personnes (64% malades et 36% non-malades) afin de connaitre les causes et les fac-
U% teurs les plus importants qui affectent les reins dans de la wilaya d’EI-Oued (50% personnes, H
l et 50% personnes Djamaa),les résultats ont montré que le taux d'incidence des femmes et des J
hommes est similaire et que I'age le plus touché était parmi les jeunes {26-38ans} avec un )
taux de 26,56%. L’alimentation déséquilibrée est I'une des causes les plus importantes de dys- .
fonctionnement rénal, nous avons constaté que 62% des sujets suivaient un régime riche en ¥
protéines, 14,06 % modérés, 12,5% gras et 10,93%sucré, parmi les interrogés la majorité des J
patients ne boivent pas I'eau régulierement avec un taux de 56,25%, et 51.26% des malades “
ont consommeés les plantes médicinales sans précaution. Les résultats ont enregistré que 46% )
des malades étaient sous dialyse. Ils ont constaté que les maladies avec un groupe sanguin O* !

sont les plus touchés avec un pourcentage de 44%. )

Mots clé : maladie rénale, dialyse, facteurs de risque, enquéte épidémiologique, ¥

Groupe sanguin. ]



l paa3 Jal e ial 8 Jal g LS Al i L) gl el ST e QS i e ]

I el ya) a3 ¢ Aaals Aals g AV 5 e SN (ml el il e i I ladl) Jalge i3y

l Ay (oaye e 136 5 oy 164) sadd 100 e o sl Wlu gl ) Gl consiad

I dal (e 750 5 ¢ (Uadns 750) @ M A5 8 U e i Sl el sl aal s oY) A8 el [
| H

i ISyt Y ) G 5 Agabiiie Jla 5 elaill aie Blal) A o il < jelal Cua (Raslas 7
. el aal 2l g 3 sial) e RN Q) (Y 1505 726,56 e {Rins 38-26) ndll 0

5 ¢ Vaina 714,06 5 ¢ ol Gie Wlae Wy ) gl gl (alai¥ e 762 of Laa s ¢ KU Ciraa :‘
O Y el Bl (s ¢ g U pelet Gl (o s ¢ S 10.93 5 U 2125
ARl ¢35 Tl LI il e 75126 gty ¢ 756,25 duniy A sl sk
S S O 4 o) b o in s IS skl (gt ol (30 746 O il el

o) o T et Y g1

ol Alaad Al Sl elaiiad) ¢ ladll Jal se ¢ IS Jan ¢ KU al yal : dalivall LIS

% S
I |
I |
EA S
] E
I |
I \
o% oo
I \
I |
% S



S e G G e S e S e S e S e S e S e S e S e S e S e S %

fo—— oo g0

o
|
|
o
|
o

Liste
Des
Tableaux




7

[

I
| . \
l Liste de tableau |
[ ”
\L - ”
L Tableau Titre Page |
\L “
I Tableau 01 Classification des prostatites selon I’institue nationale de 23 [
L la santé “
ﬂ% Tableau 02 Traduction de la classification OMS 2004 des tumeurs 26 [
| rénales
ﬂ% Tableau 03 Incidence de linsuffisance rénale chez les patients 29 [
L diabétiques en fonction de la créatinemie |
\L ”
I “
|
Ir ‘
i ‘
Il |
i ‘
Il |
i ‘
Il ‘
i ‘
Il |
i ‘
Il |
i ‘
Il |
i ‘
Il |
i ‘
Il ‘
i ‘
Il |
i ‘
Il |
i ‘
Il |
i ‘
Il |
i ‘
Il ‘
i ‘
Il |
i ‘
Il ‘
i ‘
Il |
i ‘
Il ‘
i ‘
Il |
i ‘
Il ‘
i ‘
Il |
i ‘
Il ‘
i ‘
Il |
i ‘
I ‘
i ‘
I ]
l J
H ”
I J
T
i ]
i "L
I )
H |
H |
H |



oo

S e G G e S e S e S e S e S e S e S e S e S e S e S %

fo—— oo g0

o
|
|
o
|
o

Liste
Des
Figures




I Figures

“ Figure 01
U Figure 02
H Figure 03

l Figure 04

| Figure 05
Figure 06

Figure 07
Figure 08

Figure 09
Figure 10
Figure 11

Figure 12

Figure 13
Figure 14

Figure 15
Figure 16

e T o 0% e% 0%

Liste des Figures

Titre

Morphologie externe de la voie excrétrice supérieure (VES)

Représentation schématique d’un néphron

Représentation schématique du corpuscule rénal permettant de voir
ses composants internes

Représentation schématique du tubule rénal objectivant ses diffé-
rentes parties

Schéma de vascularisations rénales

Schéma représente de la sécrétion et cible de I’Erythropoiétine pro-
duise par les reins

Etapes de I’évolution de la néphropathé diabétique

Facteurs impliqués dans le développement de la néphropathie
diabétique et voies d'action thérapeutique

Néphrite tubulo-interstitielle (Coloration Hémalun-Eosine, MOx100)

Lieu de sécrétion des différents bio marqueurs

Carte géographique présente de la wilaya d’El Oued dans le Bas-
Sahara algérien : proximités et découpage communal

Répartition des interrogés selon le sexe

Reépartition des interrogés selon I’age

Répartition des interrogés selon le régime alimentaire et de boire
I’eau

Repartition selon 1’utilisation des plantes médicinales

Répartition de la fréquence de la distribution de 1’insuffisance rénale
par les groupes sanguins et de genre de parenté d’appartenance dans

nos régions d'étude

Page
06
08
09

10

12
16

29
31

37
38
44

48

49
50

51
53

So
So

:
|
5
|
o
|
o
|
5
|
o
|
o
|
o
|
o
|
o
|
So

S
|

8
|
3
|
OH
&
|
&
|
¥
8
|
8
|
QH
&
|
&
|
&
|
&
|



L iste
Des ::i

Abreéviations j

S e G G e S e S e S e S e S e S e S e S e S e S e S %

fo—— oo g0

0;—— o-—— o;—— o,




I LISTE DES ABREVIATIONS |
ﬂ% ADH : Hormone Antidiurétique H
AINS : Anti Inflammatoires Non Stéroidiens Immunosuppresseurs.
l BLA : Branche Large Ascendante J
U BLSE : Béta Lactamases A Spectre Etendu H
H CBP : Prescription Des Carbapénemes H
U CCR : Carcinomes A Cellules Rénales H
ﬂ% CMV : Cytomégalovirus. H
i DFG : Débit De Filtration Glomérulaire i
I DMAS : Département De Médecine Aigué Et Spécialisee

EBV : Virus d’Epstein-Barr. i

EPO : Erythropoiétine /

GEM : Glomérulonéphrite Extra Membraneuse ]

HLA : Antigénes Leucocytaires Humains (Human Leucocyte Antigen) !

HIV : Humane immunodeficiency Virus (virus de I’'immunodéficience humaine) I

I
I

I

I

I

I

I

I

I

I

- IEC : Insuffisance Rénale Chronique. s
IGA : Immunoglobuline A

H IRA : Insuffisance Rénale Aigué ;
|

IRCT : Insuffisance Rénale Chronique Terminale .
H KIM-1 : Kidneyinjury molecule 1. (Molécule de lésion rénale) ]
i

H LGM : Lésions Glomérulaires Minimes j
MBG: Membrane Basale Glomérulaire )
I

MDRD: Modification of the Diet in Renal Disease (Modification du régime alimentaire en

| cas d'insuffisance rénale) |
1§ MG : Médecins Généralistes i
MSKCC: Memorial Sloan-Kettering Cancer Center (Centre commeémoratif du cancer x

L Sloan- Kettering). ]



I NAG: N Acétyl- B-D Glucosaminidase. [
ﬂ% ND : Néphropathie Diabétique H

NGAL: Neutrophil gélatinas-associated lipocalin (Lipocaline du neutrophile associée a la

I gélatinase) 1
| J
i NITU : Néphropathie Interstitielle Et Tubulaire Avec Uvéite 1
I . . ]
I NTA : Néphrite Tubulaire Aigue. I

PCOG : Pression Colloidoosmotique Glomérulaire

5 PHC : Pression Hydrostatique Capsulaire “
1‘ PHG : Pression Hydrostatique Glomérulaire H
| |
ol

PKRAD :Polykystose Rénale Autosomique Dominante )

PNA : Pyélonéphrites Aigués 1
PNF :Pression Nette De Filtration 1
PRPP: Phosphoribosyl Pyrophosphate. ¥

TC : Tube Collecteur

TCD : Tube Contourné Distal :
ol
TCP : Tube Contourné Proximal ]
ol
VIH : Virus De L'immunodéficience Humaine 1

SDRA : Syndrome De Détresse Respiratoire Aigle. |

IL-18 : Interleukine - 18. A



’F.'.j.'.:.'.—..—..—..—..—..—..—..—..—-.*-.7* T T T o T 0T 0T 0o 0o T 05T 05T 0o 0o 0o 0o 05 9o 95 95 9o 9o G0 06 Oo 06 00 60

sommaire

e o8 ot as ep s es op a3 o8 o a3 o8 o5 a3 o3 o5 a3 o3 o a3__o>__op__a3 o> _o3__as__op_ o3 o3 _on_ oo a3__a3__as__os__so



ogo%* e T 0T 0% G a0 00 0p 0% 00 05 0 0o 05 0 0o 05 05 0o 0y 05 0% 0y 05 00 05 05 0% 0y 05  0p  0p 05 05 05 ?‘
I |
H |
H Sommaire H
H |
. REMEICIBMENTS. cvtuiiieiniiiiainiieiernteereiasnteesasnsessasnssssssnssssssnssssssnssssssnse I -
L D<o |7 o TR N ILIILIV ]
i ]
| . . \
h RESUME. ettt ettt et e te et eese s seneenanne \Y% &
\[ | ]
I (TS (0 (SR =1 o] (=T 10 b R v4 | 1 | Il
I ]
i LiStE 0ES FigUISe enentnereeeeneneneeeeeenreeeneneaeeesesncacassesnsnsnssesnsnsnsassnsnsennes X ]
I ]
I Liste des ADIEVIAtioNS...uuuuueeeeeerrruuueeeeeeereereneeeeeeeesssnnseeseeesnsnnnnsessesess X1 I
i 1
L SOMMANTE. .. eeteettrnnieereettteeae e e eetettaaaeeeeeetranaaeeeeeetennsneesseessnnnnnanns XV ]
|
ii Introduction générale i
I |
I 1ére partie - Synthése Bibliographique 04 ;
H Chapitre 1 — généralité sur les reins 05 i
I |
H Introduction 06 J
ii I.1.Anatomie de rein 06 i
I i
I I.1.1. Macroscopiquement 06 ]
I - - *
H 1.1.2. Microscopiquement 08 :
. PSSTE s
I 1.1.3. Vascularisation rénale 11 |
i : : _ 5
H I.2. Histologie des reines 12 :
I i
I 1.2.1. Cellules endothéliales glomerulaires 12 ]
I °l
}: 1.2.2. Cellules épithéliales glomérulaires 13 -
I )|
I 1.2.3. Cellules mésengiales 13 ]
I I
I ioloai i .
H I.3.Physiologie de rein 13 }
I 1.3.1. Fonctions d’épuration et d’excrétion 13 ]
I I
}: 1.3.2. Fonction régulatrice du rein 15 -
I i
I 1.3.3. Fonction endocrines du rein 15 ]
l Chapitre Il — Pathologie du rein 17 J
H |
i I1.1. Principale pathologie du rein 18 i
| )
i . 2 . 5
Hoo I1.1.1. Insuffisance rénale aigue 18 :
5 . . . -
I 11.1.1.1. Causes d’insuffisance rénale aigue 18 ;
s 11.1.1.2. symptomes d’insuffisance rénale aigue 19 i
H |



U 11.1.2. Insuffisance rénale chronique 19 H
I1.1.2.1. Causes d’insuffisance rénale chronique 20
U 11.1.3. Lithiase urinaire 20 H
- I1.1.3.1.Causes Lithiase urinaire 20 %
U 11.1.4. Infection rénale en générale 21 H
% 11.1.4.1. Infection urinaire 21 5
I 11.1.4.2.Facteur de risque de I’Infection rénale 24 ;\]
% I1.1.4.3. Symptomes de I’Infection rénale 25 L
L 11.1.5. Cancer du rein 26 H
11.1.5.1. Facteur de risque de cancer du rein 27
L 11.1.5.2. Symptomes de cancer du rein 28 ]
11.1.6. Néphropathie diabétique 28
L 11.1.6.1. Facteur de risque de Néphropathie diabétique 30 ]
11.1.6.2. Symptdmes de Néphropathie diabétique 32
| I1.2.Toxicité du rein 33 J
- I1.2.1. Néphrotoxicité 33 -
I1.2.2. Maladie de Néphrotoxicité 33 }
® I1.2.3.Biomarqueure de Néphrotoxicité 28 s
2éme Partie — Pratique 42 1
- Chapitre I- Méthodologie du travalil 43 s
I.1. Objectif principal 44 }
o I1.2. Présentation de la région d’étude 44 *
I.3.Méthodologie du travail 45 1
i [.3.1.Cadre d’étude 45 *
H 1.3.2.Méthode d’¢étude et collecte des données 45 1
1.3.3.Saisie et analyse 46
L Chapitre Il- Résultats et Discussion 47 ]
[1.1. Distribution de la population selon les parametres démographiques 48
| I1.2. Répartition des personnes selon le sexe 48 ]
I1.3. Répartition des personnes selon 1’age 49
L I1.4.Facteur de risque 49 ]
I1.4.1. Répartition des patients selon le régime alimentaire 41
I 11.4.2. Répartition selon 1’ utilisation des plantes médicinales 51 J
H |

i XVI Y
‘o o‘
o &



11.4.3. Selon les patients dialysés 51

I1.4.4. Selon le groupe sanguin et le facteur héréditaire 52 5

- o

(000] 8161 10 1] (o] o ISP
o
So
Références bibliographique ....ceeeeeeiieiieiiiiiiiiiiieiiiiiiieiieenicniiaseecsesnsensessnesensd’ )
o
So
N = A |
S
o
o
o
S
o
°% o
I |
[ |
°% o
I |
[ |
% S
I |
i |
°% o
I |
[ |
°% o
I |
[ |
°% o
I |
i |
°% o
I |
i |
°% o
I |
[ |
°% o
I |
i |
°% S
I |
[ |
°% o
I |
[l |
°% o
I |
[l |
°% o
I |
[l |
°% o
I |
[l |
°% o
I |
[l |
°% o
I |
i |
°% o
I |
i |
°% o
I |
[ |
% o
I |
[] |
°% o
I |
[ |
% o
I |
i |
°% o
I |
i |
% o
I |
i |
°% o
I |
I, )
Il |
l, )
Il |
i |
% &
°% o
% o
% o
I |
i |
| )
Il |
i |
15 50
Il |
l, )
o
o
o

o,
S




S e G G e S e S e S e S e S e S e S e S e S e S e S %

fo—— oo g0

o
|
|
o
|
o

Introduction
énérale




I Introduction générale [

Les reins sont des organes qui font partie de 1’appareil urinaire. L’une de leurs fonctions
| principales est de maintenir 1’homéostasie de 1’organisme. Ils participent également a la ]
régulation de 1’équilibre acido-basique, a I’élimination des produits terminaux du métabo-
H lisme (par exemple : urée, acide urique) et des substances étrangeres (par exemple : médi- H
l caments, toxines) mais aussi a la conservation simultanée des composants essentiels comme le J
U glucose ou les acides aminés. Enfin, les reins possédent de véritable fonction endocrine H
H puisqu’il synthétise des facteurs hormonaux agissant sur lui-méme ou sur des organes cibles H
(Vaubourdolle, 2007).

Le rein est un organe particulierement exposé a la toxicité des médicaments car un bon )
nombre de ceux-ci sont éliminés par voie rénale, soit par filtration glomérulaire (FG), soit p

par sécrétion tubulaire proximale (Guignard et al, 2001). q

L'Algérie compte plus de 26 000 cas d'insuffisance rénale, parmi ces patients, seulement ]
1% ont pu subir une greffe de rein, le spécialiste a appelé les autorites officielles a travailler a la
codification de la culture du don d'organes en transplantation surtout pour les morts cérébrale, !
soulignant que la culture de la transplantation d'organes est inexistante en Algérie, car sa conso- i
lidation dans la société algérienne permettra de sauver des dizaines de patients atteints d'insuffi- i

sance rénale chronique dont la vie est liée a une machine a filtrer le sang (Lahyani, 2017). .

Les recherches actuelles visent a contribuer a I'étude des causes et des facteurs les plus
importants conduisant a la maladie rénale. Les problématiques actuelles concernant la prise en !
charge du patient sont essentiellement d’ordre financi¢re et démographique. Mais il nous in- i
combe, en tant que toxicologues, d’améliorer la qualité de vie de ces patients en les accompa- i
gnants au quotidien, en les aidant a vivre avec leur(s) maladie(s) et leur(s) traitement(s). Apres .

avoir décrit les principales causes de la maladie rénale et créé d'autres moyens de la prévenir. A

Notre problématique liés aux facteurs influencant la propagation des maladies rénale cer- }
Uoo tains liés a ’organisme lui-méme et d’autre liés avec les agents externe qui peuvent €tre le mode H
ﬂ% et les conditions de vie, les habitudes alimentaires, le stress social....etc, pour répondre a cette H
problématique nous avons réalisé une enquéte épidémiologique au niveau de la région d’El-Oued /

et Djamaa. Cette étude qui a été divisée en deux parties : é’r



i La premiere partie est consacrée a la recherche bibliographique qui combine deux cha-
| pitres, le premier chapitre est consacré a un rappel de lI'anatomie et des fonctions des reins, puis
I nous avons abordé le deuxiéme chapitre, ou nous avons présenté les différents types de maladies

| rénales et de néphrotoxicité, dont les causes différent selon le type de maladie. Nous avons éga-

H La deuxieme partie est consacrée a la présentation de la méthodologie du travail, et la dis-

bl
|
|
|
|
|
|
H
i lement discuté des biomarqueurs de la néphrotoxicité. é’°
]
|
I cussion des résultats obtenus et enfin la conclusion.
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H Introduction H

“ Les reins sont des organes rétro- péritonéaux, chaque étre humain possede deux reins (Wil- H
H liam, 2003), les quels se situent dans la région de la fosse lombaire da la colonne vertébrale, ils H
I sont protégés par les deux derniéres vertebres dorsales et les deux ou trois premiéres vertebres 1
lombaires, le foie, la rate et le systeme digestif sont placés devant les reins. Ces derniers sont
| maintenus en position par la matiere grasse qui les entoure aux muscles et aux vaisseaux san- J
guins (Redouane, 2011). Les reins ont pour fonction de maintenir 1’équilibre du milieu intérieur
I de I’organisme en régulant les entrées et les sorties d’eau et d’électrolytes (sodium, chlore, cal- |
L cium, phosphore, potassium, magnésium, bicarbonates) (Jeremy, 2010). Leur fonction est aussi J
ﬂ% d’¢liminer les substances, en particulier les déchets, dont I’organisme veut se débarrasser (Mi- H

l cheline, 2005). ]
1.1. Anatomie de rein

Les reins sont deux organes quelque peu aplatis en forme de haricot situés en arriere du pé- ¥
ritoine, de part et d'autre de la colonne vertébrale, contre la paroi abdominale postérieure (Mak- /
houl et al., 2006 ; Marieb, 2008). Le rein gauche se positionne plus haut que le rein droit. Chez i
’adulte ils mesurent environ 12 cm de hauteur,6 cm de largeur et 4 cm d’épaisseur (Bessaguet et )
Desmouliére, 2020). il se compose de plusieurs parties divisé en trois (Macroscopiquement,
Microscopiquement, Vascularisation rénale) ; |

1.1.1. Macroscopiquement ‘

Sur une coupe frontale d'un rein (Figure 01), on distingue plusieurs parties observe en le i

macroscope. J

Figure 01. Morphologie externe de la voie excrétrice supérieure (VES) (Henry, 2008). In- ]
Uoo tra rénale (vue de face). 1. Colonne rénale ; 2. Capsule rénale ; 3. Papille rénale ; 4.fornix ; 5.calice mi- H

ﬂ% neur ; 6.calice majeur ; 7. Pelvis rénal ; 8.jonction pyélo-urétérale ; 9.uretere. H



I 1.1.1.1. Capsule rénale |
H Chaque rein est recouvert d’une capsule rénale de nature fibreuse qui adhere a 1’organe par H
H du tissu conjonctif (Querin et Valiquette, 2012). H
U 1.1.1.2. Loge rénale H
i Le rein est enfermé dans une loge étanche. Cette derniére est en fait formée par un dédou- i
H blement du fascia pariétal qui était plaquée a la profondeur de la paroi abdominale. Cette fascia H
| vient en contact du rein, passe en avant et en arriére de lui ; Dans cette loge se trouve le rein et la ]
| graisse péri-rénale essentiellement sur ses cotés, ses bord et surtout dorsalement. Ces deux en- ]
l sembles graisseux forment un coussin amortisseur du rein pour Diminuer les traumatismes di- J
H rects et les décélérations. Elle joue le rble de régulateur thermique (Kreit, 2012). H
U 1.1.1.3. Calices H
Constituent la partie des voies excrétrice supérieure des reins que donne naissance au bas- i

sinet sont des cavités collectrice d'urine, il existe deux types de calices ; )

*Les calices majeurs, appelés « tiges calicielles » dans le jargon urologique, sont formés *

par la confluence de deux a quatre calices mineurs. Ils sont disposés dans le plan frontal du rein }

et dans le méme plan que le pelvis rénal. Dans deux tiers des cas, il existe donc deux calices ma- 5

jeurs : supérieur et inférieur, et dans presqu’un tiers des cas, trois : supérieur, moyen et inférieur \

.La longueur et la largeur des calices majeurs sont variables, mais ils confluent tous vers le pelvis :

rénal. (Sebe et al., 2008). ¥

*Les calices mineurs (ou « fonds de calices sont des conduits moulés sur les papilles ré- J

nales. Ils forment ainsi des cavités convexes vers I'extérieur, dont le nombre est égal a celui des -

papilles rénales (de huit a dix). D'une longueur de 1 a 2 cm, ils s'inserent sur le pourtour des aires ]

criblées par un anneau fibreux circulaire appelé fornix. Les calices mineurs sont multidirection-

nels et, comme pour les papilles, il existe des calices mineurs simples et composés. Un calice !

mineur composé est plus large et correspond a la réunion de plusieurs calices simples autour o

d'une papille composée (Vincent et al., 2006). i
1.1.1.4. Médullaire ]

La zone médullaire comprend des éléments de forme pyramidale appelées les pyramides B
“’f’ de malpighi. Dont la base s’appuie sur le cortex et le sommet pénétre dans la médullaire pro- H
i fonde. Le sommet des pyramides forme les papilles rénales qui sont percées de 15 a 20 orifices ]

correspondant a I’ouverture des tubes collecteurs de Bellini dans les calices sous-jacents s

(Lacour, 2013). “



I 1.1.2. Microscopiquement [

H La médulla et le cortex sont constitués d’environ 1 million de néphrons (Figure 02). H
J
o ]
I Henlé, d’un tube contourné distal (TCD) et d’un tube collecteur (TC) (Bessaguet et [

Chaque néphron comprend d’un glomérule, d’un tube contourné proximal (TCP), d’une anse de

- Desmouliére, 2020), 11 s’agit donc de 1’unité fonctionnelle du rein.il mesure 40 a 60 mm de lon- 2

I gueur (Lacour, 2003). Le passage a travers ces segments modifie considérablement le volume et I

l la composition de I’'ultra filtrat glomérulaire, afin d’aboutir a ’urine définitive, et ceci par des J

‘o o‘

I phénomeénes de sécrétion et réabsorption (Bessaguet et Desmouliére, 2020). Il
I ]

H Tubule H

Figure 02. Représentation schématique d’un néphron (Silbernagl et al., 2001). l
|

1.1.2.1. Corpuscule rénal J

I
Le corpuscule rénal est lui aussi constitué de deux parties : la capsule glomérulaire (ou ;

ﬁ’“ capsule de Bowman) et le glomérule est illustré dans (Figure 03). Il
| ]
| *Capsule glomérulaire : Cet eélément est appelé proximal car proche du glomérule.il est l

I I
Composé d'une couche interne viscérale formée par des cellules spécialisées appelées podocytes

W distal Tube collecteur H
N £ )
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L Appareil - ‘
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Il |
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I
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]
et d'une couche externe pariétale composée d’un épithélium malpighien simple. Il a pour fonc- ;

| tion de recueillir ’urine primitive en interdisant le passage des globules rouges, des globules ]

3 B
‘o o‘

ﬂ" blancs et des grosses protéines. Tous les autres éléments passent tels que le chlorure de sodium, H

o o,
% S
Uo %‘
S o



‘T le glucose, I’eau, le chlorure de potassium, 1’urée, les bicarbonates, la créatinine, les médica- H

l ments et autres substances toxiques (Redouane, 2011). J

*Glomérule : Constitue avec la capsule de Bowman, le corpuscule rénal Kreit de Malpighi
| (Gueutin, 2011). 11 correspond anatomiquement a une ramification vasculaire issue de 1’artériole ]

afférente. C’est le siege de I’ultrafiltration plasmatique et de la formation de 1’urine primitive.

ﬂ% Ces petits capillaires se regroupent ensuite et forment 1’artériole efférente qui sort de la capsule H
L de Bowman (Bessaguet et Desmouliere, 2020). A
H J
I Mer Renal corpuscle I
Ue, O\N ﬁ ? Myocytes D | Bowman's H
I > W ‘ 2 paabadg ] Ospace ]
i a c A = i
L‘% - ,Glor.nerulus \‘ J 7 N ' gL
H 3 Caplllary- ﬁmerulus S\ Jo
H 2 o 3 = A 0 Capillary Jj ( ﬂ o}

- 0o 9 — < ',Q\ _# @ () @ || ¢ S

© NIE N AN
u £23 Rl .
w a8E -2 |
‘ © = 1% Glomerulus , /) ®|® || &) c¢ B
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I Granular cells N 4 ‘ )
H Ice)iﬁaggJIL;T;EITtra_ O & Glomeru\us : 7 . IPaay.lﬁtal j
| crrent = AT A rosocyitimcera Jo
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I membrane <capsule Pl
| )
H : T A , : I
" Figure 03. Représentation schématique du corpuscule rénal permettant de voir ses compo- “
I ]
I sants internes (Hamidi, 2021). ]
| )
I , i
! 1.1.2.2. Tubule rénal i
| )
i |
H Le tubule rénal est la partie du nephron contenant le fluide tubulaire filtré a travers le glo- -
I J
I mérule aprés avoir traverse le tubule rénal, le filtrat continue vers le systeme de conduits collec- ]
I . . . I
: teurs, il comprend plusieurs segments (Figure 04). -
I .
u ]
U *Tube contourné proximal : C'est le segment plus long du néphron. Il fait suite au péle i
I urinaire la région de transition est dit collet du tube. Sa largeur est de 40 & 60 um (Messala, )

2020). Se trouve dans le cortex et bordé d'un épithélium cuboide simple avec des d'ordures en
I rosse que aident a augmenter considérablement la zone d'absorption, sa fonction sera de réabsor- I
ber 80% de 1’urine primitive dont 1’eau, les sels minéraux, le glucose, plus ou moins ’urée en

fonction de la quantité d’eau (Redouane, 2011). i

H *Anse de henlé : Structure en forme d’épingle a cheveux, est constituée de quatre parties ; H
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la branche descendante, la branche fine ascendante, la branche large ascendante (BLA) médul-
laire et la BLA corticale qui se termine au niveau de la macula Densa en contact avec ’appareil
juxta-glomérulaire du glomérule du méme néphron (Gueutin et al., 2011). cette partie du né-
phron forme le moteur de la concentration des urines par un jeu subtil entre la réabsorption d’eau

et de NA CL (Bessaguet et Desmouliére 2020).

*Tube contourné distal (TCD) : Fait suite a I’anse de henlé, il appartient au néphron dis-
tal, ainsi distingué de la premiere partie du néphron car son fonctionnement est soumis a une
régulation asservie a 1’équilibre hydro sod¢ et minéral de I’organisme en modifiant qualitative-
ment la composition de I’urine. le tube contourné distal a pour réle essentiel la réabsorption in-

dépendante du sodium, du calcium et du magnésium (Gueutin et al., 2011).

*Tube collecteur : Convergent vers le sommet des pyramides, appelé papille rénale, et se
déversent dans les petites calices, lesquelles a leur tour débouchent dans les calices majeurs qui

s’ouvrent directement dans le bassinet du rein (Kari, 2016).
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Figure 04. Représentation schématique du tubule rénal objectivant ses différentes parties
(Hamidi, 2021).

1.1.3.VVascularisation rénale

Le rein est un organe caractérisé par un débit sanguin élevé, environ1200 ml/min/1,73 mz,
représentant 20 a 25 % du débit cardiaque total (Jacob, 2011). La vascularisation artérielle du
rein est assurée principalement par l'artere rénale qui vient directement de l'aorte abdominale
tandis que le drainage veineux est assuré par une veine rénale qui transporte le sang filtré du rein
vers la veine cave inférieure. L’artére rénale et la veine rénale, qui se placent au niveau du hile
dans le pédicule rénal (Rabiller, 2013) (Figure 05).
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Figure 05. Schéma de vascularisations rénales (Belkacemi et Khadir, 2015).
1.1.3.1. Vascularisation artérielle

Les deux artéres rénales ont pour origine les faces latérales de l'aorte abdominale. Elles
naissent au méme niveau, au tiers inférieur de L1, a environ 2cm en dessous de l'origine de
I'artere mésentérique supérieure. Elles se portent transversalement, oblique en bas et en arriere,

vers chaque hile rénal (Niya, 2013).

Physiologiquement, leur débit est de 1,2 I/min, ce qui correspond a environ 20 % du débit
cardiaque (El Azouzi, 2020). Chaque artére rénale se divise au niveau du hile en deux branches
terminales : le tronc primaire antérieur et le tronc primaire postérieur, ce mode de division est

trés variable il peut exister un tronc primaire inférieur (Boukabache, 2016).

Chaque tronc se divise ensuite en branches intrarénales dites segmentaires supérieures et
inférieures. Le calibre des ramifications artérielles antérieures est plus important que celui des

ramifications postérieures (El Azouzi, 2020).
1.1.3.2. Vascularisation veineuse

Chaque veine rénale recoit une veine surrénale inférieure de la glande surrénale, un rameau
urétéral de I'uretere lombaire, des rameaux capsuloadipeux de la graisse périrénale. De méme que
le réseau artériel, la capsule adipeuse du rein contient un réseau veineux, le cercle exorénal, qui se
déverse dans les veines voisines :suprarénales, coliques, urétérales (EI Azouzi, 2020). Le réseau

péripyélique se résout en deux ou trois troncs veineux antérieurs, a 1’origine de la veine rénale.

11



ﬂ% * A droite, la veine rénale se jette directement dans la veine cave inférieure. H

I * A gauche, la veine, plus longue, croise perpendiculairement la face ventrale de 1’aorte ]
abdominale en passant en arriére de I’artére mésentérique supérieure, dans la pince aorto mésen-

I térique (Sebe et al., 2008). H
“ 1.1.3.3. Lymphatiques H

La vascularisation lymphatique rénale est riche et le débit des lymphatiques rénaux est
L équivalent a la diurése. Le plexus lymphatique intra-rénal : entoure les tubules, il accompagne la ]
. veine rénale, il se draine vers les Lymphoneuds latéro-aortique et latéro-caves. Le plexus lym- J
ﬂ% phatique capsulaire est situé dans la capsule fibreuse et adipeuse, il rejoint les lymphatiques du H
hile (Boukabache, 2016). :

I.2. Histologie des reines ¥l

Le glomérule contient trois types principaux de cellules ; chacun de ces types de cellules a 1

une structure et une fonction propres ]
1.2.1. Cellules endothéliales glomérulaires i

Composants importantes de la paroi capillaire glomérulaire, les cellules endothéliales glo- i
mérulaires forment un endothélium fenestre d’une épaisseur de 200 nm. Les pores, ou fenestra- J
tions, mesurent 60 a* 80 nm de diamétre et couvrent 20 % de la surface Endothéliale (Charlotte A
et al., 2018), ces cellules ont pour fonction de réguler le tonus vasomoteur, 1’hémostase, et per- )
mettent aux molécules du sang circulant d’avoir accés a la membrane basale glomérulaire “

(MBG) sous-jacente (Redouane, 2011). ]
1.2.2. Cellules épithéliales glomérulaires (podocytes) .

Les cellules epithéliales viscérales différenciées situées sur le versant externe de la mem- i
brane basale glomérulaire sont appelées podocytes : ce sont des cellules polarisées caractérisées ]
par un corps cellulaire volumineux situe dans la chambre urinaire et par des expansions cyto- -

U plasmiques, les pédicelles, qui reposent sur la face externe de la membrane basale. Entre deux H
U pédicelles, un espace optiquement vide de 40 nm est appelé fente de filtration ou diaphragme de H
fente. Cet espace est occupé par un complexe multi protéique s’apparentant a* une structure jonc- °‘
tionnelle. Ce complexe limite le passage des protéines dans la chambre urinaire (Charlotte et al., 1
| 2018). ]



I 1.2.3. Cellules mésengiales [

I Représentent environ un tiers des cellules glomérulaires, siegent dans la région centrale du 1
glomérule, elles synthétisent de nombreuses enzymes comme la rénine et la protéinase, et des
I hormones, facteurs de croissance et des prostaglandines. Les cellules mésengiales permettent H
I aussi de réguler la surface de filtration du glomérule en se contractant sous 1’influence des en- ]
i dothelines (Redouane, 2011). [

| 1.3. Physiologie de rein J

I Le rein assure plusieurs fonctions essentielles pour I’organisme par trois mécanismes prin- ]

I cipaux. i
1.3.1. Fonctions d’épuration et d’excrétion |

Le premier role du rein transforment plus de 150 litres de plasma en environ 1 a 1,8 litres i
de liquide hautement concentré et spécialisé a 1’urine chaque jour. Ils excrétent donc dans 1’urine |
les déchets métaboliques et les ions en exces, et renvoient dans le sang les substances nécessaires ]
dans les bonnes proportions. L’¢limination des déchets azotés, des toxines et des médicaments ¥
reléve principalement des reins (Johann, 2013). La formation de 1’urine est le résultat de trois )

processus : la filtration glomérulaire, la résorption tubulaire et la sécrétion tubulaire. i

C’est le passage par filtration des constituants du plasma a 1’exception des protéines du )
glomérule vers la capsule de bowman. Normalement prés de 20% du plasma qui entre dans le *
glomérule est filtré. Ce processus est la premicre étape de la formation de I'urine. Chaque ]
minute, 125 ml de filtrat sont produits par ’ensemble des glomérules soit environ 180 litres

chaque jour (Sherwood, 2006). I

I
i
Il
i
I
i
Il
i
I
i
Il
i
I
i
Il
i
I
i
Il
i
I
i
Il
I
I 1.3.1.1. Filtration glomérulaire l
‘o‘%
I
i
I
i
I
i
I
i
I
i
I
i
I
i
I
I
I La filtration glomérule est dependante de trois grandes pressions : I
Il
I
Il
I

* La pression hydrostatique glomérulaire (PHG) est la pression du sang (artériel) qui o
‘T s’exerce contre la paroi des capillaires glomérulaires. Sa valeur est généralement d’environ 55 H
| mmhg. Elle favorise la filtration en for¢ant 1’eau et les solutés du plasma sanguin a travers la ]

membrane de filtration. A

I *|a pression hydrostatique capsulaire (PHC) est la pression hydrostatique exercée contre la ]
L membrane de filtration par le liquide qui se trouve dans la chambre glomérulaire et le tubule ]
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ﬂ% rénal. Elle s’oppose a la filtration et représente une « force de reflux » d’environ 15 mm hg. H

| *|a pression colloidoosmotique glomérulaire (PCOG) est la pression engendrée par les I
protéines a propriétés osmotiques présentés dans le plasma, telles que ’albumine, les globulines
| et les fibrinogenes. Ces protéines plasmatiques retiennent en quelque sorte 1’cau dans le sang et ]

s’opposent donc a la filtration. La pcog moyenne dans les capillaires glomérulaires est de 30 mm

I hg ( Abismail, 2014). H

L On détermine la pression nette de filtration (PNF) qui favorise la filtration, de la fagon 1
suivante PNF=PHG - PHG - PCOG

ﬂ% La quantite de filtrat produit chaque minute dans tous les corpuscules renaux des deux H

reins est appelee le debit de filtration glomerulaire (DFG), chez 1’adulte, le dfg est en moyenne :

de 125 ml /min, soit 180l/jour (Tortora et al., 2007). ¥
1.3.1.2. Réabsorption tubulaire ]

Au niveau du tubule rénal s’effectue des processus de réabsorption. Ces mécanismes, per- .
mettent de réguler la perte de certains constituants importants pour le maintien de I’homéostasie. ¥
En effet, la majeure partie des constituants de 1’urine primitive filtrés par le glomérule, est par la )
suite réabsorbée dans le sang. Ces éléments sont : les sels minéraux, I’eau, 1urée (Chikh, 2014). i
Dans le tubule contourné proximal, il y a réabsorption d’environ 70 % de I'eau, du glucose, du ]
sodium, du potassium et du chlore présents dans l'urine primitive. Au niveau du tubule contourné
distal, des mécanismes de régulation fine du sodium sont mis en jeu. Ce dernier peut étre réab- )
sorbé par un Co-transport sodium-chlore ou par des canaux a sodium en échange de potassium. p
Cette réabsorption est favorisée par 1’aldostérone. Cependant, le tube distal étant imperméable a ¥
I'eau, la réabsorption de I'eau se fait au niveau du tube collecteur grace aux aquaporines régulées /

par I’hormone antidiurétique (ADH) (Houillier, 2004). 5
1.3.1.3. Sécrétion tubulaire }

L La sécrétion tubulaire est en quelque sorte I'inverse de la réabsorption. Les ions hydro- ]
genes, les ions potassiums et la créatinine passent des capillaires péri tubulaires au filtrat en tra-
I versant les cellules tubulaires ou passent directement des cellules tubulaires au filtrat pour étre ]

éliminées dans l'urine (Marieb, 2008). pl
W 1.3.2. Fonction régulatrice du rein H

U Elle correspond a la régulation hydrique, hydro électrolytique et acido-basique. H
I 14 ]



ﬂ% 1.3.2.1. Régulation hydrique : Le rein maintient le capital hydrique de 1’organisme. H
Uoo L’¢limination de ’eau est sous le controle de ’hormone (ADH). Lors d’une restriction hydrique, H
‘T il y a sécrétion d’antidiurétique par 1’hypothalamus, ce qui entraine une réabsorption tubulaire H

U% accrue de I’eau et donc une diminution de la diurése (Fournaux, 2020). H

i 1.3.2.2. Régulation de I’équilibre hydro-électrolytique : Le rein contribue au maintien de ]
H I’équilibre de I’organisme en eau et €lectrolytes. Grace a ses systeémes de filtration, sécrétion et H
H réabsorption, les entrées et les sorties journalieres d’eau s’équilibrent. Le systéme rénal régule H
U ¢galement 1’équilibre ionique indispensable, en sodium, potassium, chlore, bicarbonates, phos- H

H phates... et maintient aussi 1’équilibre acido-basique (Meplon, 2017). H

1.3.2.3. Régulation de I’équilibre acido-basique : I’excrétion des ions H+ le long du tu-
bule et la réabsorption des bicarbonates permet le maintien de 1’équilibre acido-basique. En fonc- |
tion de la valeur du ph plasmatique, les ions H+ sont réabsorbés ou sécrétés dans les capillaires p
vers la lumiére tubulaire (Hanba, 2019). La sécrétion d’ammoniac permet 1’élimination des 1

acides forts en fixant les H+ par du chlorure d’ammonium (Fournaux, 2020). .
1.3.3. Fonction endocrines du rein

Le rein représente le site de formation de plusieurs hormones (Tortora, 2007) (L'érythro- )

poiétine(EPO), Sécrétion de rénine, Vitamine D) /

1.3.3.1. Erythropoiétine (EPO) : C'est une hormone sécrétée par les reins et qui stimule la
production de globules rouges par la moelle osseuse (Josiane, 2014),elle est synthétisee a 90 % )
par le rein et 10 % par le foie. Au niveau rénal, elle est sécrétée par les fibroblastes du cortex et pl
de la médullaire externe, situés a proximité des capillaires péri tubulaires. L hypoxie active un 1
récepteur sensible a la pao2 (pression particlle d’oxygene) et induit au niveau cellulaire la pro- /

duction d’un facteur de transcription spécifique (Gueutin et al., 2011)(Figure 06). 5
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Figure 06. Schéma représente de la sécrétion et cible de I’Erythropoiétine produise par les &

reins (Fournaux, 2020). 1

1.3.3.2. Sécrétion de rénine: La rénine est sécrétée dans le rein par les cellules de .
I’appareil juxta-glomérulaire (Diquelou, 2007), elle réagit avec lI'angiotensinogéne formé par le A
foie, pour produire I'angiotensine i qui est transformé en angiotensine ii par I'enzyme de conver- |
sion. L'angiotensine ii augmente le taux de production d'aldostérone, produit une vasoconstric- *
tion et inhibe la sécrétion de rénine. La synthése de rénine est stimulée par la réduction de la ]

pression de perfusion artérielle rénale, la stimulation beta-adrénergique et la diminution de la

1.3.3.3. Vitamine D : es reins assurent la transformation de la vitamine D, de sa forme J
inactive a sa forme active le 1,25-Dihydroxycho - Lécalciférol (Suzanne et al., 2011), par action a
d’unelo-hydroxylase sous le contréle de la parathormone (hormone sécrétée par les glandes pa- ]
rathyroidiennes). Cette vitamine lipophile intervient dans la régulation de 1’homéostasie phos-
phocalcique. Elle stimule I’absorption de calcium et de phosphore au niveau digestif, leur réab- |

Il

i

I

i

Il

i

Il

i

I

i

Il

i

Il

i

I

i

Il

i

Il

i

I

i

Il

I

I concentration sodée tubulaire distale détectée par la macula Densa (Kouadio, 2017). )
T‘o

Il

i

Il

i

I

i

Il

i

Il

i

I

i

Il

I

| . . , .1 o .

H sorption au niveau rénal et favorise I’accrétion osseuse (Bessaguet et Desmouliére, 2020). p
I
Il
Il
Il
Il



S e G G e S e S e S e S e S e S e S e S e S e S e S %

fo—— oo g0

o
|
|
o
|
o

Chapitre
1

Pathologie
du Rein




| I1.1.Principale pathologie du rein
l 11.1.1. Insuffisance rénale aigte

L’Insuffisance rénale aigiic est une défaillance rapide (en quelques heures ou jours)

l (Abourou, 2013). L’incapacité d’élimination, conséquence de 1a diminution brutale du DFG, se
I traduit par un syndrome de rétention azotée (augmentation de la créatinémie et azotémie) et de
U troubles liés a un déséquilibre du bilan hydro-¢électrolytique, 1’insuffisance rénale aiguée est po-
I tentiellement réversible soit spontanément soit par traitement de la cause. La rapidité de récupé-
l ration est fonction de 1’origine de I'IRA (Legendre, 2012).

11.1.1.1. Causes d’insuffisance rénale aigle
11.1.1.1.1. Principales causes d’insuffisance rénale aigtie fonctionnelle

* Déshydratation extracellulaire par pertes cutanées : brilures, coup de chaleur, et muco-
viscidose. Pertes digestives : vomissements, diarrhée, fistules et aspirations.- Etats de choc :

hémorragiques, car diogéniques
* hypo albuminémies par : syndrome néphrotique - cirrhose hépatique (Alassane, 2008)
* vasodilatation périphérique (choc septique, antihypertenseurs...)

* vasoconstriction de [’artériole afférente (infections, cirrhose, anti inflammatoires

non stéroidiens (AINS), immunosuppresseurs...)(Johanna, 2013).
11.1.1.1.2. Principales causes d’insuffisance rénale aigle obstructive
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Est due a un obstacle des vois urinaires qu’il faut absolument éliminer car un geste urolo- |
gique urgent pour sauver les reins elle est causée par les nécroses papillaires, la fibrose rétro pé- 1
|

ritonéale, tuberculose, tumeur (adénome de la prostate). Lithiases urinaires arrive a cause de pa- :
|

thologie tumorale (adénome de prostate, cancer de la prostate. cancer du col utérin, tumeur de |
l vessie, cancer du rectum, de 1’ovaire, de I’utérus, métastases retro péritonéales , pathologie in- J

ﬂ% flammatoire fibrose ou liposclérose rétro péritonéale)(Janbon et Zaoui, 2005). H



I 11.1.1.1.3. Principales causes d’insuffisance rénale aigiie organique [

| Est une complication d'une pathologie du parenchyme rénal: ischémie secondaire a une I
hypo- perfusion rénale ou atteinte par un néphro toxique, causant nécrose des cellules tubu-

I laires, atteinte glomérulaire, vasculaire ou interstitielle (Lyonel et al., 2004). H

U% Toxicité tubulaire directe (Aminosides, Produits de contraste iodés, Anti-inflammatoires H
ﬂ% non stéroidiens, Cis platine, Amphotéricine B, Céphalosporine (1*" génération) , Ciclosporine A H
H et tacrolimus (Janbon et Zaoui, 2005). H

l Atteinte des gros vaisseaux il s'agit d'IRA Sur sténose unilatérale et traitement par IEC J
ﬂ% thrombose athéromateuse, embolie artérielles partant du cceur gauche, dissection aortique englo- H

bant les arteres rénales (kacimi et Mesli., 2014). :
11.1.1.2. Symptomes d’insuffisance rénale aigle i

Anurie (arrét de la sécrétion d’urine par les reins), quantité d’urine souvent diminuée, mais |
parfois normale (insuffisance rénale aigué a, diurése conservée : élimination normale des urines), ]
anorexie, nausées, vomissements, douleurs abdominales, diarrhée, céphalées (maux de téte), ¥
troubles neurologiques: agitation, confusion, coma. troubles cardio-vasculaires avec hyperten- )
sion artérielle (augmentation de la tension artérielle), troubles du rythme cardiaque, cedéme pul- i

monaire (présence de liquides dans les poumons) (Lyonel et al., 2004) . ]
11.1.2. Insuffisance rénale chronique :

L’insuffisance rénale chronique (IRC) est définie par une diminution progressive et irré- “
versible du débit de filtration glomérulaire, qui refléte le fonctionnement rénal (Béchade., 2017). ]
Se caractérise par une baisse importante du nombre de néphrons fonctionnels que les reins
essaient de compenser par une hyper filtration dans les néphrons fonctionnels restants. Avec le )
temps, I'nyper filtration cause davantage de perte fonctionnelle. Cette derniére se traduit par ;
une augmentation de la pression intra glomérulaire (Meziri, 2011). Le diagnostic de I’'IRC est )
¢tabli lorsqu’un patient montre des signes de dommages rénaux et/ou lorsque son DFG est infé- J
rieur & 60mL/min/1.73m? pour une période d’au moins 3 mois. Une perte d’albumine dans les
I urines permet de confirmer la présence de dommages rénaux. Par la suite, la gravité de la mala- H

die est établie selon 5 stades en fonction du DFG estimé par le dosage de la créatinine sérique s
(Sirois et Pichette, 2016). q



‘T’ 11.1.2.1. Causes d’insuffisance rénale chronique H

H Les causes principales de I’insuffisance rénale chronique sont le diabete (de type 1 et de H
type 2) et I’hypertension artérielle. Ces deux maladies altérent les vaisseaux sanguins qui distri-
| buent le sang vers les cellules tubulaires chargées de I’¢limination de 1’eau et des déchets du mé- ]
tabolisme. Privées d’oxygene, ces cellules meurent et leur nombre diminue progressivement, ce

H qui réduit la capacité de filtration globale des reins (Fournaux, 2020). H

I De plus les glomérulonéphrites, c’est-a-dire une inflammation des néphrons, certains J
composés médicamenteux ou naturels néphrotiques, certaines infections comme le VIH et
| des néphropathies héréditaires peuvent étre des facteurs de risque dans la dégradation des J

I fonctions rénales. (Sirois et Pichette, 2016). !
11.1.3. Lithiase urinaire ¥

I
I

i

|

I Le terme « lithiase » du grec «lithos» qui signifie pierre; ou calcul des latins « calculs» qui ]
ii signifie caillou (Bouhadoun, Boumrar, 2017), et désigne la maladie caractérisée par la forma-
H tion de calcul dans les reins ou dans les voies urinaires (les calices, les ureteres, la vessie, J
H I’urétre). Un calcul urinaire est un amas compact d’une ou plusieurs substances cristallisées. Ces :
H substances sont de nature minérale ou organique, qui se précipite dans les cavités pyélocalicielles y
go (les calices, bassinet) du rein ou dans les cavités des voies excrétrices urinaires (uretére, vessie) /
;‘ (Abismail, 2014). ao
|
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I

I

I

I

I

I

I

I

I

I

11.1.3.1. Causes de lithiase urinaire ]

- Mauvaises habitudes alimentaires : défauts de boissons, excés d’apport en protéines /
animales, en sel, produits laitiers, en aliments riches en oxalate ou en purines; Malforma- i

tion de I’appareil urinaire : rein en fer de cheval. )

- Maladies génétiques: hyper calciurie familiale, hyperoxalurie primaire, cystinurie ;
congénitale, acidose tubulaire, déficit enzymatique de la voie des purines, anomalie des canaux y

chlores etc. )
l -Excés d’apport ou déficit vitaminiques : vit D, vit C, vit B12. J
-Maladies digestives : maladie de crohn, rectocolites hémorragique, etc . :

I -Médicament : Sulfamidés, Aciclovir, Amoxicilline, Méthotrexate, Ciprofloxacine, Sul- H
l fasalazine,Felbamate, Indinavir, Ephédrine (Bouhadoun et Boumrar, 2017) ]
| 20 |



I 11.1.4. Infection rénale en générale [

H L’infection urinaire résulte d’un déséquilibre entre les défenses naturelles de 1’hdte et le H
pouvoir pathogéne des agents infectieux.
L Une infection désigne I'envahissement puis la multiplication de micro-organismes au H
i sein d'un organe du corps vivant. Ces micro-organismes peuvent étre des virus (par exemple ]
H ceux de la grippe) ou des bactéries comme les (streptocoques ou les staphylocoques dans les H
L infections cutanées, les Escherichia Coli dans les infections urinaires). Une infection peut J
U également étre provoquée par des parasites comme les protozoaires provoquant la toxoplasmose H
U par exemple) ou par des champignons ou mycoses comme par exemple une infection a candida H
albicans (Georgette, 2021).
I Tous les organes et tous les systemes de l'organisme peuvent étre touchés par des ]
agressions infectieuses : la peau et ses dépendances par voie cutanée, le systtme ORL et
bronchique par une contamination atmosphérique, l'appareil digestif via une contamination !
alimentaire, lI'appareil urinaire et gynécologique par une contamination locale ou profonde, le i
systeme nerveux central & travers la barriere hémato-meningée, etc... ", indique le Dr Patrick i
Aubé (Georgette, 2021). /

11.1.4.1.Infection urinaire

Les défenses naturelles de I’homme sont multiples et permettent dans les conditions i
normales de lutter contre le risque d’infection urinaire méme en présence d’une contamination .
vésicale par des bactéries. ( Service des maladies infectieuses, département de médecine aigué et °°r
spécialisée (DMAS)(Pavese, 2003). )

Les infections urinaires sont considérées comme les infections les plus fréquentes du i
sujet agé. La frequence des bactériuries asymptomatiques dans cette population est élevée T
jusqu’a 50 % dans certaines situations. Cette fréquence dépend, de I’autonomie du sujet agé et de ]

son mode de vie (domicile ou institution)( Haber et al., 2007). ¥

Le systeme urinaire, dans son ensemble ou en partie, peut étre sujet a des attaques ]
l bactériennes . L’infection urinaire est une pathologie qui résulte d’une infection bactérienne. On J

“’f distingue 4 types d’infections des voies urinaires : H

I )|
I La cystite aigle est le plus souvent due a la bactérie E. Coli qui passe par 'urétre : J
I I
Il

‘o‘% I’infection de la vessie la plus courante chez la femme ; i
I l
I [
! 2 ]
l, ]



ﬂ% La pyélonéphrite aigué est une infection urinaire dite haute puisqu’elle se définit comme H

l une infection du rein et peut faire suite & une infection urinaire dite basse négligée ou mal traitée. J

L’urétrite aigué qui est une infection de 1’urétre (canal excréteur de 1’urine qui part de la

| vessie et aboutit a I’extérieur). ]

L La prostatite aigué qui infecte la prostate uniqguement pour les hommes par définition ]
ﬂ% (Leslie, 2021). H

H I1.1.4.1.1. La cystite : Une infection urinaire, également appelée “cystite" est une H
l infection qui peut toucher une ou plusieurs parties du systéeme urinaire ( Gharbi et al.,2019 ; J
I Catherine, 2021). i

La cystite est une inflammation aigué ou chronique de la paroi de la vessie qui touche |
principalement les femmes. Qui peut étre liée a une infection des urines ou & une maladie de la i
vessie . Cette affection fréquente touche 50 fois plus souvent les femmes que les hommes pour ]
des raisons anatomiques. L'urétre est trés court chez la femme et débouche a proximité de
I'orifice vaginal, tout prés de I'anus, dans une zone ou sont présentes des bactéries de la flore J
intestinale. Chez I'homme, l'urétre est plus long et les bactéries ont donc plus de difficultés a .

s'introduire jusque dans la vessie (Leslie, 2021) . y

Les cystites aigués sont un motif fréquent de prescription d’antibiotiques par les médecins )
généralistes (MG). L’utilisation de la bandelette urinaire (BU) devrait théoriquement permettre

d’en limiter la prescription (Pavese, 2003). |

11.1.4.1.2. la pyélonéphrite: La prescription des carbapénemes (CBP) ne cesse de /
s’accroitre dernieres années. Elle est expliquée par I’émergence d’entérobactéries productrices de i
béta-lactéales a spectre étendu (BLSE). Pour 1’objectif d’évaluer la pertinence des prescriptions ]
des CBP au cours des pyélonéphrites aigués obstructives . (Evaluation de la prescription des

carbapénemes au cours des pyelonéphrites aigués obstructives (Gharbi et al.,2019). ;

L Les consequences de la PNA gravidique. Sa prévention repose sur la détection de la ]
bactériurie asymptomatique et son traitement dés les premiers contrbles de la grossesse et
I pendant toute celle-ci. En cas de PNA il est nécessaire de suivre la femme périodiquement H
jusqu’a I’accouchement. Dans la PNA non grave, la gentamicine en traitement initial probabiliste s
parait avoir une efficacité equivalente aux C3G injectables, avec une excellente tolérance y
| Actuellement dans notre pays, les taux de résistance des entérobactéries responsables des ]
U infections urinaires communautaires sont de 20 % pour les fluoro-quinolones (FQ) et de 10 % H
@; 22 ]



U pour les céphalosporines de 3e géenération (C3G). La fréquence de la pyélonéphrite aigué (PNA) H
“ gravidique augmente a partir du 2e mois de la grossesse. Elle peut entrainer des complications ”
U maternelles a type de choc septique, d’abees du rein, ou de complications feetales essentiellement H
H 1 accouchement prématuré, 1 hypotrophie, une mort in utero, une infection maternofcetale ou de H

i mort néonatale (Slama, 2018). i

U 11.1.4.1.3. Purétrite aiglie: L’ urétrite est une inflammation de 1’urétre. Ce dernier est le H
H canal qui conduit I'urine de la vessie vers 1’extérieur de 1’organisme. En plus de sa fonction H
H urinaire, 1’urétre a également une fonction génitale chez ’homme en assurant le passage du H
l sperme. L’urétrite survient au niveau de la paroi de 'urétre mais peut également toucher les J
i glandes péri-urétrales, qui sont des glandes présentes le long de 1’urétre chez les femmes (Ca- H

| therine, 2021). I

11.1.4.1.4. la prostatite aiglie: Les abces prostatiques représentent une complication i
connue des prostatites infectieuses a entérobactéries. Un homme, agé de 55 ans, d'origine y
polonaise en séjour touristique en France consultait aux urgences pour une rétention aigué /
d'urine. 1l n'avait aucun antécédent connu (Chevalier et al.,2020). La prostatite aigué constitue 5
une urgence médicale nécessitant une hospitalisation en cas de signes infectieux séveres, de )
formes compliquées, de diabéte ou d’immunodépression. Il en résulte une stase urinaire avec
colonisation par des germes (Escherichia coli, Proteus mirabilis, Enterococcus faecalis...) |

s’étendant a la prostate.

La durée et la nature du traitement d’une prostatite dépend de son caractére aigu ou A
chronique, infectieux ou non, inflammatoire ou non. A I’inverse, une prostatite aigué mal traitée )
peut récidiver et évoluer vers une chronicisation nécessitant un traitement prolongé d’environ i

trois mois( Coudert et Daulhac, 2020)(Tableau 01). ]

Tableau 01: Classification des prostatites selon I’institue nationale de la santé (Coudert et ]
Daulhac, 2020) ¥l



\T Nombre Catégorie Caractéristiques

l I Prostatite bactérienne aigué Symptomes aigus d'infection urinaire

H Infection urinaire récidivante par un méme
le II Prostatite bactérienne chronique
I microorganisme

W III ) ) Pas d’infection objectivable
syndrome douloureux pelvien chronique).

‘T Syndrome douloureux pelvien chronique Leucocytes dans les sécrétions prostatiques ou le
| v
[ inflammatoire sperme

L 11.1.4.1.5. I'infection Nosocomiales: L’infection urinaire a été définie comme
I nosocomiale si I’infection est apparue dans un délai supérieur ou égal a 48 heures apres
I’admission dans 1’hopital chez un patient provenant de son domicile ou d’une maison de
retraite, ou dans un délai inféricur a 48 heures aprés I’admission dans I’hopital chez un patient

provenant d’un autre hopital (Haber et al.,2007).

L’étude d’incidence des infections nosocomiales a montré que 5,7 % des malades
hospitalisés présentaient une infection nosocomiale pendant leur séjour Les études
épidémiologiques concernent cependant principalement la réanimation médicale. Les IUN
représentent 40 % de I’ensemble des infections nosocomiales et surviennent pour 80 % des

cas chez des patients porteurs de sonde a demeure (SAD) . Ci le cas , d’une cathétérisation des

microlésions de la muqueuse urétrale (Pavese, 2003).
11.1.4.2. Facteur de risque de I'infection rénale
Les principales causes de I'infection rénale sont :

Il existe en effet de nombreuses interactions entre la sonde et ’'urétre qui permettent la
multiplication préférentielle de bactéries. Le bio film est un composant trés important puisqu’il
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recouvre, englobe et fixe les bactéries entre la muqueuse urétrale et la paroi de la sonde urinaire |
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des les six premiéres heures. Ce bio film est produit par les bactéries sur une matrice protéique
ﬂ% de I’hote. Composé majoritairement de glycocalyx, il leur permet de faire face aux défenses de H
I I’hote et de résister a 1’antibiothérapie. Il peut se développer a la surface de la plupart des H

matériaux qui entretient I’infection (Pavese, 2003).



‘T’ - Les manceuvres urinaires et le sondage sont responsables de 80 % des infectieuse et H
U% représentent un facteur de risque non discuté dans 1’ensemble des études. De fagon plus précise, H
‘T’ on retient la durée d’hospitalisation avant sondage et la durée totale de sondage (Pavese, 2003). H
| - Les bactéries entrainant cette infection sont le plus souvent d'origine intestinale, les J
i Escherichia coli, qui sont présentes en trés grand nombre dans l'intestin. La proximité des voies i
H urinaires avec le vagin et lI'anus permettent d'expliquer en grande partie la cause de la survenue H

U% d'infections urinaires(Pavese, 2003). gU

U - Il existe des facteurs favorisants de l'infections urinaires: ménopause, grossesse, H
l malformation de I'appareil génito-urinaire, calculs, défaut de miction ou d'hydratation, utilisation J
i de spermicides, facteurs individuels et peut-&tre hormonaux™ informe le Pr Franck Bruyére. Des H
I troubles digestifs (constipation, diarrhée). Certains facteurs de risque sont discutés : I
- L’age est corrélé au risque d’iun pour Shapiro mais pas pour Appelgren,
- La pathologie sous-jacente. !
- En ce qui concerne les IUN fongiques, des facteurs de risque particuliers sont retenus : i
diabéte, SAD, antibiothérapie large spectre. Etablir la différence entre colonisation et infection ¥
est encore plus difficile que pour les IUN bactériennes. /
- Il existe plusieurs types de germes responsables d’iun : les entérobactéries(E. coli ). N

- Plient dans les urines, P. Mirabilis, P. Aeruginosa se multiplient a la surface des |
- Cathéters en utilisant des adhésines de type | (Pavese, 2003). p

11.1.4.3. Symptdmes de I'infection rénale i

Le début des manifestations survient souvent brutalement et représenté en : )

- D’irritation vésico-urétrale et d’obstruction sous-vésicale
- Une pollakiurie ou envie fréquente d'uriner, de jour comme de nuit, limitée parfois a T
quelques gouttes, /
- Diminution du jet urinaire, rétention d’urine i
- Impériosités, )
- Des brilures mictionnelles survenant au moment d‘uriner,
I - L'urine peut étre trouble et dégager une mauvaise odeur, voire contenir un peu de sang [
l (hématurie). ]
- Une douleur dans les flancs font suspecter une pyélonéphrite aigué. i
- En présence de fievre importante 38,5C ° ( Haber et al.,2007). ]
H - Douleur abdominale : gouche , droite H


https://sante.journaldesfemmes.fr/fiches-maladies/1041702-escherichia-coli-e-coli-bacterie-symptomes-traitement/
https://sante.journaldesfemmes.fr/fiches-maladies/2444044-cystite-definition-aigue-interstitielle-symptomes-homme-femme-que-faire/

H - Et Aussi, I’infection urinaire symptomatique est définie par I’existence d’au moins trois H
l - Des signes cliniques suivants, chez le sujet non sondé : J
H - La présence de fievre ou de frissons H
H - L’apparition ou la majoration de brilures mictionnelles ou de mictions impérieuses H
ﬂ% - L’existence de douleurs sus pubiennes ou lombaires H
H Des modifications des caractéristiques macroscopiques ou microscopiques des urines.Une H

| aggravation récente de la dépendance physique ou psychique ( Haber et al.,2007). |
ﬂ% 11.1.5. Cancer du rein H

H Le taux de mortalité du cancer du rein dans les pays en voie de développement reste H
important en partie li¢ au retard de diagnostic. Le cancer du rein de I’adulte touche les sujets
jeunes et est découvert & des stades évolués sans changement notable concernant le profil )

épidémiologique et clinique de ces cancers durant ces derniéres années (Abdoulaye et al.,2020). p

L’incidence du cancer du rein en France est représente environ 3 % des tumeurs malignes -
de I’adulte(Audrey, 2010), et se situe au 3éme rang des cancers urologiques apres le cancer de la )
prostate et de la vessie ( Abdoulaye et al., 2020). Avec une augmentation depuis d’années, 1l est

deux fois plus fréquent chez I’lhomme (Audrey, 2010). !

Le cancer du rein représente environ 1 a 2% des cancers de I'adulte. 1l touche en général un /

85 % des cancers du rein de 1’adulte. Cinq autres types histologiques et de nombreux sous-types )
histologiques constituent les 15 % restants , Seule la prise en charge des CCR est détaillée dans
ce guide, les autres types histologiques faisant I’objet de prises en charge trés spécialisées !
(Audrey, 2010). p

Tableau 02: Traduction de la classification OMS 2004 des tumeurs renales (Audrey, 5

I
i

I

i

Il

i

I

i

I

i

I

i

I

i

Il

i

I

i

I

i

Il

I

i

ﬁ% homme entre 50 et 60 ans (Jésus, 2021), Les carcinomes a cellules rénales (CCR) représentent %
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|

L Carcinome rénal familial |
L Bénignes Malignes |
| Carcinome kystique multiloculaire a cellules |
| claires |
Carcinome acellules clair [
Carcinome papillaire du rein |
Carcinome chromophobe du rein H
|

|

|

|

|

|

|

|

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

|

|

1

1

| Tumeurs a cellules o Adénome
| rénales o papillaire
I ¢ Oncocytome

Carcinome des tubes collecteurs de Bellini
Carcinome médullaire du rein

Carcinome avec translocation Xp11
Carcinome associ¢ au neuroblastome
Carcinome fusiforme tubuleux et mucineux
I e (Carcinome inclassé

i e Adénome métanéphrique

U Tumeurs métanéphriques (e  Adénofibrome métanéphrique

m o Tumeur stromale métanéphrique

Tumeurs ¢ N¢éphrome kystique
mixtesépithéliales et o Tumeur mixte épithéliale et stromale
mésenchymateuss e Sarcome synovial
o Restes néphrogéniques
Tumeurs , pATogeniq
. . ¢ N¢phroblastome
néphroblastiques . . . .y .
o Ne¢phroblastome cystique partiellement différenci¢
¢ Tumeur carcinoide
¢ Carcinome neuroendocrine
Tumeurs o .
. ¢ Tumeur primitive neuroectodermique
neuroendocrines
¢ Neuroblastome
¢ Phéochromocytome
o Tumeurs meésenchymateuses
¢ Tumeurs hématopoiétiques et lymphoides
Autres tumeurs POICE yip

e Tumeurs germinales
o Tumeurs métastatiques

11.1.5.1. Facteurs de risque

- Il existe des facteurs de risque reconnus : dialyse depuis plus de 3 ans favorisant une

dysplasie multikystique (cancer tubulo-papillaire), obésité, tabagisme.
- Certains sont suspectés : hypertension artérielle, exposition au cadmium, a I’amiante.

- 1l existe également des formes familiales heréditaires, dont la plus fréquente est la

| maladie de von Hippel-Lindau (1 & 2 % des cancers du rein) ]

- En I’absence de recommandations de référence pour le suivi des cancers du rein détectés )

précocement ou évolués (Audrey, 2010).
ﬂ% - Diagnostic retarde (Abdoulaye et al., 2020). H
@Z: 2 ]



\T Selon Memorial Sloan-Kettering Cancer Center (MSKCC) : H

l - Faible index de Karnofsky< 80 % ]

\T - Taux sérique élevé de lactate déshydrogénase (LDH) > 1,5 fois la limite sup. De la N. H

H - Faible taux d’hémoglobine sérique < limite inf. Dela N : 13 g/dl H, 12 F H
g q g

i - Taux sérique éleve de calcium corrige > 10 mg/dl i

I - Délai entre diagnostic initial et la randomisation < 1 an [

- Nombre de sites métastatiques plus d’un site métastatique (Audrey, 2010).
ﬂ% 11.1.5.2. Symptdmes de cancer du rein H
H Les signes révélateurs d'un cancer du rein, ceux qui inquiétent le patient, sont variables : H

- Une hématurie (urines rouges) est le signe primordial; le patient a des urines sanglantes :

de temps en temps ; ¥
- Des douleurs lombaires ; ]
- Un syndrome paranéoplasique (fievre au long cours, polyglobulie, hypercalcémie...) ; .
- Une métastase (poumons, 0s, cerveau...) ; i

- Une hypertension artérielle ; i

De plus en plus souvent, les cancers du rein sont découverts de fagon fortuite grace a -

I'utilisation a crue de I'échographie et du scanner. (Jésus, 2021). i

I
I
I
I
I
I
I
I
I
I
I
|
L - Une fiévre isolée, une perte de poids, une anémie. )
I
I
I
I 11.1.6. Néphropathie diabétique ]
H Le diabéte constitue la premiére cause d’insuffisance rénale chronique terminale dans le
H monde (Lanthier et al., 2020). Aujourd’hui, Le diabéte est la premiére cause d’insuffisance ]
H rénale il est impliqué dans 40 % des nouveaux cas d’insuffisance rénale chronique terminale
H (Fougere et al., 2020). Le nombre des diabétiques dans le monde a connu une progression i
U énorme venant grossir les rangs des insuffisants rénaux chroniques. En Tunisie, le programme J
ﬂ% national HTA Diabete (PNHD) entamé en 1993 devrait permettre une meilleure prise en charge H
du diabétique et réduire I’incidence de la néphropathie diabétique comme cause d’insuffisance ]

I
H - - - -
ﬁ% rénale chronique terminale (IRCT) (Agrebi et al.,2013) (Figeur 07). -


http://www.doctissimo.fr/sante/Dictionnaire-medical/Polyglobulie
http://www.doctissimo.fr/sante/Dictionnaire-medical/Metastase
https://www.doctissimo.fr/html/dossiers/hypertension_arterielle.htm
https://www.doctissimo.fr/html/dossiers/fievre.htm

| i Hyperfiltration

ﬂ° Hyperglycémie B goméuaie B Modlbuinuie B A Protéinurie Insuffisance Insuffisance rénale il
°% 3 = A 4 | (f &
H chronique -hypertrophie rénale glomérulosclérose rénale terminale i

H‘* Figeur 07. Etapes de 1’évolution de la néphropathé diabétique (Fougere, 2020). H

U La néphropathie diabétique (ND) est déefinie classiquement, soit par la présence d'une H
l protéinurie permanente (encore appelée « macro albuminurie ») caractérisée par une excrétion J
H urinaire d'albumine supérieure a 300 mg par 24 heures, soit par l'association d'une protéinurie H
U permanente et d'une altération de la fonction rénale marquée par une réduction du débit de H
U filtration glomérulaire (estimé par une mesure de la clairance de la créatinine ou calculé par une H
H formule simplifiée MDRD (Modification of the Diet in Renal Disease) Et une augmentation de H

la créatininémie (Gariani et al., 2012). &

Tableau 03: Incidence de I'insuffisance rénale chez les patients diabétiques en fonction de T

la créatinémie (Fougere et al., 2020). /

Créatinémie Incidence |

i

Inférirure a 135 mmol/L =0 1
|

R

Entre 135 et 180 mmol/L 50% ]
|

Entre 180 et 360 mmol/L 75% .
|

‘jo

i

Supérieure a 360 mmol/L 95% ;
é"o

|

Elle est une complication redoutable du diabéte, surtout parce qu’il n’existe pas de signes N
| d’alerte (Fougere, 2020), et une complication micro angiopathique du diabéte la plus redoutable ]
car elle expose au double risque d’insuffisance rénale chronique terminale et de mortalité
H cardiovasculaire.Prévenir le déclin de la fonction rénale de la ND dans le DT2 implique le J
ioi:, contrdle rigoureux de I’ensemble des facteurs affectant la progression. Cependant, la réalisation p
I

W’ de cet objectif reste difficile a atteindre dans des pays développées (Bentata, 2012). Il



H Le patient doit donc y étre sensibilisé€ par les professionnels de santé qui I’entourent, entre H
U% autres par le pharmacien d’officine qui doit étre particulierement vigilant sur la nature des H
U traitements pris (Fougere et al., 2020). Il est important que le pharmacien d’officine connaisse la H
I néphropathie diabétique afin de sensibiliser ses patients a cette complication et d’analyser les [
U ordonnances sous cet angle particulier (Gariani et al., 2012). Pour diminu du nombre de dialyses H
| démarrées en urgence. Cette diminution est due a la meilleure prise en charge des diabétiques en ]
médecine générale, facilitée par le PNHD, ainsi qu’un suivi néphrologique préalable plus

I fréquent et précoce (Agrebi et al., 2013). ]
U 11.1.6.1. Facteurs de risques de néphropathie diabétique H

I Plusieurs facteurs sont impliqués dans le développement de la néphropathie diabétique. Ils !
agissent de facon synergique pour assurer la gravité des Iésions rénales. )

Hyperglycémie chronique: C'est un facteur de risque majeur impliqué dans le /
développement des Iésions rénales diabétiques. Le role de I'hyper-glycémie tissulaire locale et le “
stress mécanique mésangial résultant de I'nypertension et de I'hyper-filtration glomérulaire e]. ]
Initialement il stimule la prolifération cellulaire, puis secondairement il est responsable de la
formation de fibrose en induisant la production de collagéne et de fibronectine ( Gariani et ;
al.,2012). -

I
I

I

I

I

I

I

I

I

I

I

i

H Protéinurie :Présente dans la néphropathie diabétique évoluée, c'est un marqueur et un %
I facteur majeur de progression des lésions rénales, la réabsorption par endocytose et la I
H métabolisation partielle de ces protéines par le tubule proximal, S'accompagnent d'une
H mobilisation cellulaire pro-inflammatoire (monocytes-macrophages) dans I'interstitiel par !
H sécrétion de substances chemo-attractives, marquée par une réaction inflammatoire puis d'une i
H cicatrisation sous forme de fibrose. Ce phénomene connu sous le nom de trafic glomérulo- T
H tubulaire des protéines joue un réle majeur dans l'aggravation des Iésions interstitielles et /
H tubulaires rénales. La présence de ces lésions cicatricielles a une valeur prédictive négative A
I supérieure a celle de la glomérulo-sclérose sur la détérioration de la fonction rénale (Gariani et |
I

al., 2012). -

ﬂ% Activation locale du systéeme rénine-angiotensine: La néphropathie diabétique H
s'accompagne d'une activation locale du SRA qui est particulierement marquée dans les cellules /
tubulaires proximales, les cellules mésangiales et les podocytes. L'angiotensine 2 (AT2) é’r

H contribue de facon majeure a la progression de la néphropathie diabétique’ AT2 se comporte H



i comme un facteur de croissance a caractere profibrosant rénal. Conduisent a une détérioration de

| la fonction rénale.

L néphropathie diabétique . Le contrble de la pression artérielle est essentiel dans le cadre d'une
i néphro protection diabétique efficace. Capable de réduire la vitesse de progression des lésions et
H de l'insuffisance rénale. Toutes les études expérimentales ont montré que la sévérité et I'étendue
| des lésions rénales chez I'animal diabétique étaient directement corrélées au niveau moyen de

U pression artérielle (Gariani, 2012) .

| - Ancienneté du diabéte ;

- Mauvais équilibre glycémique ou tensionnel ;
- Cas familiaux d’insuffisance rénale ;

- Signes d’insulino-résistance ;

- Tabagisme (Fougere,et al., 2020).

Autres facteurs : D'autres facteurs sont impliqués dans I'aggravation des lésions rénales

diabétiques et font l'objet d'études. Les anomalies lipidiques, le stress oxydatif et I'état

inflammatoire infra-clinique (Fougere.,et al., 2020).

Hypertension artérielle : C'est un facteur de progression majeur et non spécifique de la
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l Figure 08. Facteurs impliqués dans le développement de la néphropathie diabétique et
voies d'action thérapeutique (Fougere, et al., 2020) ; PKC : protéine kinase C; AGE : produits de
U% glycation avancée; RAGE : récepteur AGE; ROS : radicaux libres oxygénés; IEC : inhibiteurs de I'enzyme de
I

conversion; SRA : systeme rénine-angiotensine ; ARA2 : antagoniste récepteur de I'angiotensine 2; IR : inhibiteur

U% de rénine.



U 11.1.6.2. Symptdmes de la néphropathie diabétique H

I Dans la phase trés précoce de la maladie rénale diabétique, les signes et les symptdmes H
sont absents ou minimes. (Gariani et al., 2012).

U - La polyurie, accompagnée par une polydipsie. H

H -La nycturie est plus volontiers évocatrice d'un trouble de concentration urinaire . H
-La micro-albuminurie est le premier signe d'atteinte rénale diabétique
| - Au stade de néphropathie diabétique avérée la symptomatologie devient plus riche et |

l comporte a des degrés divers : J

i *Des cedémes plus ou moins marqués des membres inférieurs traduisant une rétention ¥
I sodée, la présence d'une protéinurie et un régime sodé trop riche ; |
*Une hypertension artérielle de niveau variable comportant volontiers une composante *

volémique ; ]

*Des signes cliniques non spécifiques de type fatigue ou fatigabilité a l'effort, perte

d'appétit, rares nausée sou vomissements surtout matinaux, péleur, crampes nocturnes des J
membres inférieurs, prurit ou démangeaisons; .

*Une nycturie plus fréquente, une polydipsie nocturne ; y

*La présence d'une protéinurie de type macro albuminurie ; ]

I
I
I
I
I
I
I
I
I
I
I
i
H *Une altération débutante de la fonction rénale marquée par une augmentation de la %
I créatininémie et une baisse modérée du débit de filtration glomérulaire (mesuré ou estimeé) I
associée a d'autres anomalies biologiques telles une augmentation de l'urée, la présence
;; d'anomalies électrolytiques (hyponatrémie, hyperkaliémie, hypocalcémie, acidose métabolique, !
H etc.) Et parfois une anémie débutante. p
H - Au stade d'insuffisance rénale chronique sévere, la symptomatologie précédemment T
H décrite est nettement majorée. Elle traduit I'évolution de l'insuffisance rénale vers le syndrome .
H urémique et nécessite alors une prise en charge néphrologique plus spécifique permettant la A
I préparation a la prise en charge en traitement de suppléance rénale(Gariani et al ., 2012). )
H *Une rétinopathie, non constante, peut étre retrouvée. Seule la ponction-biopsie rénale
I permet de poser le diagnostic ; elle est cependant rarement pratiquée car réservée a des [

l situations particulieres. (Fougere et al., 2020). J



I 11.2. Toxicité du rein [
| 11.2.1. Néphrotoxicité J

l La nephrotoxicité peut étre définie de fagon trés large comme I'ensemble des altérations J
‘T fonctionnelles ou structurelles rénales, induites directement ou indirectement par des agents chi- H
L miques (ou leurs métabolites), qui sont absorbés dans I'organisme quelle qu'en soit la voie de ]

ﬂ% pénétration (Stengel et Simon, 1996). H

H Le mécanisme de toxicité le plus courant est la nécrose tubulaire aigué (Schortgen, H
i 2005). La nécrose tubulaire aigue est une entité anatomo-pathologique qui se manifeste premie- J
ﬂ% rement par l'altération ou la destruction des cellules épithéliales des tubes rénaux. En médecine H
humaine, la nécrose tubulaire aigue est la premiére cause d’insuffisance rénale aigue :
(Chalamet, 2015). ¥

Ces lesions conduisent a une obstruction de la lumiére des tubules par des débris cellu- ]
laires. Parallelement, la diminution de la réabsorption tubulaire de sodium entraine une stimula-
tion du systéme renine-angiotensine et donc une vasoconstriction de I’artériole glomérulaire |
afférente. La conséquence principale est une diminution de la filtration glomérulaire ;
(Kirch, 2007). On observe alors une augmentation de I’excrétion des marqueurs tubulaires y

(alanine Amin peptidase, glutamyl transférase, N acétyle glucosaminidase), ce qui sous- /

11.2.2. Maladie de Néphrotoxicité J
11.2.2.1. Nécrose tubulaire aigue (NTA) )

I
i

I

i

I
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I
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I

i

ﬁ% entend une souffrance de cette partie des néphrons (Grucker, 2002). %
I

i

Il

i

I

i

I

I

i

}: La necrose tubulaire aigué(nta) est une des complications observee. Une prise en charge
I

I precoce et efficace determine le pronostic vital (Karambiri., 2017). La NTA est plus )
H fréquemment rencontrée chez les patients de reanimation. Elle occupe une grande fréquence dans ;
| ,

H I’ira parenchymateuse. Ses mécanismes physiopathologiques sont multiples. Il représente 47 % 1
Il

Il

de toutes les IRA (Bounoua. et al., 2020). |

l I1 est fréquente que la NIA au cours de I’'immunothérapie , Le mécanisme de cette atteinte J
H tubulaire n’a pas été étudié (Izzedine et Gueutin, 2020). Il n'y a pas de biopsie rénale révélant T
H une NTA dans les cas décrits. Toutefois, une certaine forme de lésion tubulaire est tres probable, i
H soit par toxicité cellulaire directe (Bounoua et al., 2020). Et/ou par obstruction intra-tubulaire H

H pour expliquer certains des épisodes d'ira (El-Fekih et Izzedine, 2016). Sa prévention doit H
I 3 ]



ﬂ% passer par 1’identification des patients a risque de dysfonctionnement rénal, par 1’éviction des H
| agents néphro-toxiques et la correction de 1’état volumique des patients.(Bounoua et al., 2020). i
|
]
| ]

| - L’ischémie( hypovolémie, hypotension périopératoire, choc cardiogénique). 1

11.2.2.1.1. Facteurs de risque de la nécrose tubulaire aigtie

l - La réanimation. ]
| : . . ]
W - Insuffisance rénale prelable ; H
| - Désidratation hydratation sérum physiologique J
|
]
| - Hypo-albuminémie , syndrome néphrotique (Bounoua, et al., 2020). I
I ]

o 7 - |
11.2.2.2. Lésions glomérulaires :

- Sujet agé (contr6le électrolytique et des comorbidité ).

|
L’atteinte glomérulaire était associée a une symptomatologie articulaire et cutanée. En i

microscopie optique, les glomérules étaient modifiés par une prolifération endo-capillaire ]
- - - o‘
diffuse, correspondant d’une part a une infiltration du flocules par de nombreuses cellules ‘

macrophagiques et de plus rares polynucléaires neutrophiles, et d’autre part a une discréte |
prolifération mésangiale (Buob et Copin, 2006). ]

|
Les patients présentant un syndrome néphrotique a Lésions glomérulaires Minimes i

|

|

|

|

|

|

|

|

|

|

|

|

|

|

|

|

|

|

|

|

|

l

1 (SNLGM) développent des cedémes, de mécanisme complexe, qui pourrait reposer en partie sur ]
| |
: une augmentation de la perméabilité vasculaire périphérique (Jaziri et al., 2013). ‘
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|

|
La néphropathie a lésions glomérulaires minimes a été rarement observée au cours des ¥

infections  parasitaires (El-Fekih et lzzedine., 2016). Le sérum SNLGM induit une J
|
augmentation de la perméabilité endothéliale au sodium, participant probablement a la “

constitution des cedémes. Le syndrome néphrotique est classiquement défini par une protéinurie )
|
supérieure a 3 g/24 et une hypo-albuminémie inférieure a 30 g/L (Jaziri .et al., 2013). |
|
Dans la conception actuelle, il est une maladie du podocyte résultant soit d’une anomalie )
L de la structure podocytaire , soit d’une altération des signaux cellulaires. Il en découle une perte }

\T de D'intégrit¢ fonctionnelle du podocyte , réversible ou non. S’observer dans le cadre de -
U plusieurs entités histologiques de mécanismes physiopathologiques distincts : Iésions H
I °l

glomérulaires minimes (LGM), hyalinose segmentaire et focale (HSF), gloméruloné phrite -

extra-membraneuse (GEM), amylose AL (Buob et Copin, 2006). i
| ]
| 11.2.2.3. Néphrites interstitielles ]
! ]
I 3 !
I ]



i 11.2.2.3.1. Néphrite interstitielle aigue

| Les néphrites interstitielles aigués sont en régle générale secondaires a un mécanisme
immuno-allergique. Les manifestations rénales peuvent étre une éosinophilurie et une polyurie

| stérile. L atteinte rénale est habituellement réversible en quelques jours a quelques mois, ex-

I et généralement irréversible (Zaoui et Bouleghlimat, 2015). Les néphrites interstitielles aigues
I (NIA) forment un groupe hétérogene d'affections dont les lésions sont faites de : cedéme intersti-

U tiel + infiltrat souvent lymphocytaire (Talbi, 2017).
| 11.2.2.3.2. Néphrite interstitielle chronique

Dans cette forme, une fibrose du tissu interstitiel est présente plutdt qu’un cedéme comme
dans la forme aigue. On retrouve une infiltration lymphocytaire et plasmocytaire ainsi
qu’une atrophie tubulaire. Les glomérules ne présentent pas de Iésion spécifique. Notons que ces
lésions peuvent également étre observées lors d’une pyélonéphrite chronique, d’une atteinte pa-
renchymateuse secondaire a une nécrose papillaire ou lors de néphrite post-radique chez
I’Homme (Chalamet, 2015).

11.2.2.3.3. Causes de néphrite interstitielle aigue et chronique

Les métaux : Les métaux sont potentiellement néphrotoxiques et causent des lésions
au sein des tubes proximaux méme lors d’exposition a doses faibles (Chalamet., 2015). Les
métaux lourds principalement le mercure, le cadmium, le plomb, I'étain et l'arsenic peuvent en-
gendrer des dysfonctions mitochondriales a la base de déplétions en ATP perturbant le
métabolisme cellulaire rénal. Des conjugaisons au Glutathion réduit (GSH) ou aux cystéines

protéiques sont a la base d'une élévation du stress oxydatif (Bunel, 2014).
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l cepté dans le cas des anticalcineurines pour lesquelles la néphrite interstitielle est chronique 2
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L’uranium est un ¢lément radioactif naturel qui serait modérément néphrotoxique a i

des doses environnementales comparativement a d’autres métaux lourds tels que le plomb, ;

le cadmium ou le mercure (Gueguen et Rouas, 2012). L’action toxique de I’uranium est aussi j

[ liée a ’accumulation de ce dernier dans [’épithélium des tubules rénaux induisant une dimi- h

U nution de I'efficacité de la réabsorption des néphrons. Au niveau cellulaire, une atteinte H

ﬂ% sévere s'accompagne, entre autres, d'une perte de la bordure en brosse, d'un gonflement cellu- “

H laire et d'une hypertrophie vacuolaire, allant jusqu'a la mort des cellules épithéliales (Magali, ]
I

2004). gL



H Les mycotoxines : L’ochratoxine A (OTA) a une trés grande affinité pour certaines pro- H
“ téines plasmatiques ou elle est fixée a 90 %. Cette fixation retarde le transport de Il'ochra- ”
H toxine A vers les différents organes et augmente sa demi-vie sérique et par conséquent H
U contribuerait au développement des effets toxiques chroniques de cette toxine (Tozlovanu, H
i 2008). L'OTA a un effet néphrotoxique dans toutes les espéces de mammiféres monogastriques H
H chez les qu’elle a ét¢ administrée. Une exposition a des fortes doses d'OTA affecte grave- H
| ment le fonctionnement du rein et sa morphologie: ceci est révélé par une augmentation du |
| poids des reins, du volume d'urines émises et de la concentration plasmatique en urée, mais aussi H
l par une glucosurie et une protéinurie (Rouvier, 2002). Elles induisent de la nécrose et J
H de I'apoptose, et stimulent la réponse inflammatoire, ce qui peut conduire a l'installation de lai- H
U brose (Bunel, 2014). H

Plantes toxiques : Certaines préparations d'herbes chinoises comme Aristolochiafangchi
contiennent des néphrotoxines responsables d’atteintes rénales lorsqu’elles sont ingérées en |
grande quantité (Klein, 2009; Lahsissene et al., 2009). Les effets toxiques des plantes médici- i
nales chinoises incriminées sont le plus probablement liés a leur contenu en acides aristo- T
lochiques. (Vanherweghem, 2002), qui est tres toxique. Il provoque une irritation rénale allant /
jusgu'a la nécrose des éléments épithéliaux des reins (Zekkour, 2008). Les especes d'Aris- A
tolochia Clematitis, contient ’acide aristolochique, composé néphrotoxique (Abaouz, 2015; |
Ouzzane et al., 2014). i

Les substances médicamenteuses : De nombreuses substances médicamenteuses sont i
connues pour leurs effets néphrotoxiques. Les mécanismes physiopathologiques de ces médi- ]
caments sur le rein sont variables et chacun d’eux peut altérer des fonctions et/ou des struc- ¥
tures du rein par un ou des processus qui lui sont propres (Kévin, 2014). Les classes pharmaco- J

logiques a risque sont: i

Les anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS) : Les AINS sont des inhibiteurs de i
la synthése des prostaglandines rénales. On distingue différentes affections rénales résultant ]
de I’inhibition de la synthése des PG et d’autres liées a une toxicité propre des AINS. On peut q
| alors rencontrer des insuffisances rénales aigués (IRA), une nécrose papillaire aigué, une ré- H
tention hydrosodée, un syndrome néphrotique ou une néphrite interstitielle (Grucker, 2004).
I L’inhibition de la synthése de la prostaglandine par les AINS entraine une baisse du flux sanguin }

rénal et de la filtration glomérulaire (Danel, 2001). i



ﬂ% Antifongiques : L'administration de I’amphotéricineB induit une vasoconstriction intra ré- H
L nale aigué et une altération des cellules épithéliales rénales. La néphrotoxicité de I'amphotéricine J
ﬂ% B pose un probléme clinique majeur qui complique la prise en charge du patient et augmente la H

U morbi-mortalité (Deray et al., 2002). H
l 11.2.2.2.4. Néphrite interstitielle tubulaire J

ﬂ% Elles sont dues, en général, a une atteinte toxique directe se manifestant le plus souvent H
I par des troubles hydro électrolytiques et une insuffisance rénale aigue secondaire a une nécrose ]
ﬂo tubulaire aigue. La toxicité tubulaire peut ne s’exprimer que sous la forme d’une tubulopathie H

I proximale (Georgia et Xavier, 2014). 1

La néphrotoxicité au Fos carnet (antiviral), concerne environ 2/3 des malades traités par :
ce médicament. En absence de mesures préventives, les patients peuvent présenter une ¥
augmentation de la créatinine d’au moins 25% . L’IRA s’explique par un effet néphro- /
toxique direct essentiellement sur les cellules tubulaires proximales avec vacuolisation et né- s
crose. Les manifestations rénales sont observées en général entre la 2°™et la 3¢éme semaine du ]
traitement et corrélées a la dose cumulative du medicament qui est en rapport avec les concentra-

tions plasmatiques du Fos carnet et la durée du traitement (Amet et Zimner, 2010) (Figure 09). ]

Figure 09. Nephrite tubulo-interstitielle (Coloration Hémalun-Eosine, MOx100) )
(Chalamet,2015)

ﬂ% Etiologie et pathogénie : Un nombre important de substances conduit au développement H
d’une néphrite tubulo-interstitielle. Souvent il est délicat de trouver 1’étiologie exacte et une ori- ]
gine idiopathique est souvent mise en cause. L’apparition d’une néphrite tubulo-interstitielle i

| chronique, peut s’expliquer par 1’évolution d’une néphrite tubulo-interstielle aigue mais ]



i peut également étre secondaire a une forme chronique de glomérulonéphrite ou de pyéloné-

| phrite ou survenir a la suite de lésions tubulaires (Chalamet, 2015).

11.2.3. Biomarqueurs de la néphrotoxicite

l logiques normaux ou pathologiques, ou de réponses pharmacologiques a une intervention théra-
I peutique. Un bio marqueur est détecté dans certains tissus ou liquides biologiques, qui permet-
H tent de diagnostiquer ou de suivre 1’évolution d’une maladie (Kacimi et Mesli, 2014).

. Le terme de « biomarqueur », de plus en plus utilisé, peut se rapporter a de nombreux « pa-
U rametres » biologiques (Figure 10) recouvrant ainsi des situations physiopathologiques trés
différentes. Dans la situation la plus simple, la mise en évidence d’un ¢élément non présent a
I’¢état physiologique dans le milieu étudié signe 1’existence d’une situation anormale .

Pour une substance présente de maniére physiologique dans 1’organisme (Precoce, 2013) .
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I Un bio marqueur est decrit comme un indicateur mesurable, révélant des processus bio- 1
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Figure 10. Lieu de sécrétion des différents bio marqueurs (Precoce, 2013) :
I
|
|
|
|

11.2.3.2. Bio marqueurs de base
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I 11.2.3.2.1. Analyse urinaire I

La modification du volume urinaire est un bon indicateur d’une atteinte rénale. Au départ )
une augmentation du volume urinaire, polyurie, est observée, suivie dans les stades avancés d’un “

H arrét de diurese, oligurie ou anurie dans les cas les plus graves (Maurey, 2005). H



I 11.2.3.2.2. Urée [

H L'urée ou carbamide est un composé organique de formule chimique CO(NH.)2 et de H
60Da. L’urée ne représente pas la substance de référence pour la mesure de la filtration glomé-
| rulairell, car la quantité produite chaque jour varie avec 1’état nutritionnel, elle augmente avec H
i une situation de catabolisme ou un apport protéique important et baisse sous régime pauvre en ]
H protéines. L urée est soumise a une réabsorption tubulaire importante, dépendant pour I’essentiel H
l de la quantité d’eau libre présente dans le néphron, son excrétion est de plus irréguliére (Kacimi J
U et Mesli., 2014). H

i 11.2.3.2.3.Créatinine ]

La creatinine est une petite molécule de 113 daltons. Elle est généree dans le muscle par :
la conversion non enzymatique de la créatine et de la phospho créatine. Les valeurs usuelles de ¥
la créatininémie sont de 80 a 110mol/L chez I’homme et de 60 a 95 umol/L chez la femme /
(Laurent, 2007). s

La créatinine est le marqueur le plus utilisé en pratique courante pour évaluer le DFG ; elle J
est plus spécifique que ’urée qui dépend de facteurs extrarénaux. Elle est loin d’étre le marqueur :
idéal de I'IRA car son taux sanguin est la résultante de 1’apport protidique contenu dans I

I’alimentation, de sa synthése par le foie, de son stockage dans les muscles, du volume de distri- /

taines situations (dénutrition, fonte musculaire, hypercatabolisme, hépatopathie, syndrome I
cedémateux)(Abourou, 2013). p

11.2.3.2.4. Acide Urique ¥

Acide urique provient de la dégradation des purines, mais il peut aussi étre synthé- ]
tisé directement a partir du 5-phosphoribosyl pyrophosphate (5-PRPP) et de la glutamine.
Chez I’humain, 1’acide urique est excrété dans I’urine. Le niveau sanguin normal de !
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H I’acide urique est d’environ 0.24 mmol/l (4mg/dl). L acide urique est filtré, réabsorbé et sécrété i
I

ﬂ% dans le rein (Ganong, 2003). [
ﬂ% 11.2.3.3. Nouveaux biomarqueurs de la néphrotoxicité H

Il
L 11.2.3.2.1. Cystatine C: La cystatine C sérique et urinaire, la cystatine C est un protéine ]
Il
ﬁ% non glycosylée de bas poids moléculaire (13kDa) appartenant a la famille des inhibiteurs de i

I protéinases a cystéines. Elle est produite par toutes les cellules nucléées et possede un role ma- J
| 3 ]



ﬂ% jeur dans les processus fondamentaux tels que le catabolisme intracellulaire des peptides et des H
L protéines, la résorption osseuse Ostéoclastique et la dégradation du collagéne. En raison de J
‘T’ son faible poids moléculaire et de I’absence de transporteur, elle est filtrée librement a H
| travers le glomérule et subit une réabsorption quasi compléte suivie d’une catabolisation J
i au sein des tubules sans excrétion active. Il est donc normal de détecter des quantités réduites de i

H cystatine C dans les urines d’un individu sain (Chalamet, 2015). H

“ 11.2.3.2.2. al-microglobuline (a1M) : L’alM est une glycoprotéine de 27 a 30 kDa elle ”
U est considérée comme un biomarqueur sensible du dysfonctionnement du tubule proximal chez H
l les adultes et les enfants.139, 140 Etant donné que ’alM est produite par le foie 141 et que les J
i niveaux sériques sont réduits en cas de cirrhose grave. Les patients atteints d’une maladie hépa- i
I tique grave ne produisent pas assez de alM ne reflétant pas de maniére appropriée le degré ]

d'insuffisance rénale parenchymateuse (Kacimi et Mesli, 2014)

11.2.3.2.3. p2-microglobuline : La B2-MG est une protéine de 12 k Da qui fait par- ¥
tie du complexe majeur d’histocompatibilit¢ exprimé a la surface des cellules nu- .
cléées.(Mouhamed et al., 2011).En médecine humaine, ce marqueur est sensible lors d’atteinte 5
tubulaire et c’est un indicateur reconnu d’exposition au cadmium et au mercure. Dans une étude )
de 2013, publiée dans la Korean Journal Interne Médecine, Shin et al, montrent d’une part une
correlation significative entre les valeurs de B2-microglobuline urinaire et les valeurs de creéati- |
nine sérique. D’autre part, ils mettent également une corrélation entre les valeurs de P2-
microglobuline urinaire et le ratio créatinine protéine urinaire chez des patients atteints de né- l
phropathiea IgA. Cette maladie est la premiére cause de glomérulonéphrite primaire a travers le |
monde. La mesure urinaire de B2-microglobuline apparait dans cette étude comme un marqueur ¥

additionnel pronostic chez les patients (Chalamet, 2015). /

11.2.3.2.4. NAG : La N-acétyl- B-D glucosaminidase est une enzyme lysosomale de 140 B
kDa, de la bordure en brosse du tube proximal. Sa présence dans 1’urine est physiologique mais \
une augmentation de son excrétion urinaire est la conséquence d’une Iésion au sein de cette por- )
tion. De plus, son excrétion urinaire basale est constante et peu affectée par les conditions A
i physiques et chimiques du milieu urinaire. Les changements de pH et de température I
n’affectent pas la stabilité de cette enzyme (Bonventrejv, 2009).

11.2.3.2.5. Lipocaline du neutrophile associée a la gélatinase (NGAL) : Le NGAL, aussi i
connue sous le nom de lipocaline 2 ou sidérocaline, est normalement exprimée a des taux bas ]

ﬂ% dans plusieurs organes, notamment le rein, le sein, le foie, I’intestin gréle, la prostate, I’estomac, H
| 40 |



i les cellules lymphoides, le thymus et les poumons. C’est une protéine de 25 kda liée a la gélati-
| nase dans les granules spécifiques des neutrophiles (Kacimi et Kesli, 2014). Elle est surexpri-
I mée dans le tubule rénal aprés agression ischémique et colocalisée dans les cellules épithé-

| liales proliférantes. La concentration de NGAL urinaire et sérique pouvait étre un biomarqueur

I 11.2.3.2.6. Kidney injury molecule 1 (KIM-1) : Kidney Injury Molecule 1 est une pro-
| téine transmembranaire synthétisée dans le tube contourné proximal apreés une insuffisance
I rénale aigué d’origine ischémique ou toxique chez I’animal . Cette protéine produite et
U mesurée dans les urines a eté plus particulierement étudiée en chirurgie cardiaque ou les
i résultats ont montré une grande spécificité que le NGAL dans les atteintes rénales aigués
I d’origine toxique ou ischémique KIM-1 ajoute donc parmi les biomarqueurs une spécifici-
té, alors que NGAL amene une sensibilité. Pour certains auteurs , KIM1 aurait sa place
dans le diagnostic multimodal de I’insuffisance rénale aigue (combinaison de biomarqueurs in-

cluant KIM-1, NGAL et Interleukine 18 (IL-18) (Abourou., 2013).

11.2.3.2.7. Clusterine : La Clusterine est une glycoprotéine hétérodimérique de 80 kDa une
forte induction de son taux d'expression est observée pendant la neurodégénérescence et lors de
diverses maladies rénales. De ce fait, elle pourrait étre utilisée comme un marqueur clinique de la
présence de lésions tissulaires. Sa propriété anti-lytique vis-a-vis du complément et sa capacité
de se lier a des lipides ou a des molécules hydrophobes lui conférent un rdle de protection de la

membrane cellulaire (Kacimi et Mesli, 2014).
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i précoce, sensible et spécifique prédictif de la survenue d’une IRA (Cheyron et al.., 2008)
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11.2.3.2.8. Interleukine 18 (IL-18) : Cytokine pro-inflammatoire dont 1’origine est dans 1

les cellules tubulaires proximales C’est une autre biomarqueur précoce de I’insuffisance
rénale aigué dont I’intérét a été démontré dans plusieurs études chez des patients en syndrome de }
détresse respiratoire aigue (SDRA), aprés une transplantation rénale ou en postchirurgie car- i
diague Tous ces nouveaux marqueurs ne sont pas utilisés actuellement en pratique mais ;
pourraient aider dans la détection et le traitement précoce de I’'IRA. Dans cette étude seule la j
|

1

Neutrophil Gelatinase associated Lipocalinsera étudié (Abourou., 2013).
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H Chapitre I: Méthodologie du travail H
l I.1. Objectif principal ]

Afin d'analyser les facteurs les plus importants qui ont conduit a la propagation de diffé-

| rents types de maladies rénales, nous avons interrogé 100 personnes (hommes et femmes) et posé ]
5 une série de questions, dans les deux régions El Oued et Djamaa cette derniere anciennement fait s
ﬂ% partie de la Wilaya d’El Oued. H
I ]
| 1.2. Présentation de la région d’étude ]
H |
5 La wilaya d’El-Oued, située dans le sud-est Algérien (Figurell)(Guehef et al., 2018), a -
i une distance de 650km de la capitale, au Nord-est du Sahara septentrional. Elle occupe une su- i

perficie de 44586,8 km2, représente pres de 1,87% du territoire national (Khezzani et al., 2020) )

L
Il
L
s
L N . , . . /
W et est limitée par les wilayas de Khenchela et Tébessa au Nord, au Nord-est par la wilaya de Bis- i
| kra, au Sud et Sud-est par la wilaya de Ouargla et a I’Est par la frontiére Tunisienne (Allag et )
. p y g p i
Il |
| 7 s - . - |
. Nacer, 2019). Découpée en dix dairas et vingt-deux communes. s
b |
Il |
b |
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. Figure 11. Carte géographique présente de la wilaya d’El Oued dans le Bas-Sahara algé- |
H Y |
ﬂ% rien : proximités et decoupage communal (Medarag et al , 2009) H
| ]
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I 1.3. Méthodologie du travail [
H 1.3.1. Cadre d’étude+ H

l L’étude a été réalisée sur 100 personnes que ont été interrogés dans la Rue et certaines au J
‘T Centre d'urgence médicale Saad Dahleb de Djamaa et La Fondation de I'H6pital Bin Omar Al- H
L Jilani et médecin privé Barara Hisham d’El-Oued centre, Cette étude comprend plusieurs ]

H types de personnes : H
H * Personnes atteintes d'une maladie rénale. H
U * Personnes qui n‘ont pas de maladie rénale. ”
* Personnes dans la phase de filtrage.
* Personnes subissant des examens periodiques apres la guérison d'une maladie rénale. i
1.3.2. Méthode d'étude et collecte des données )

L'enquéte a été déroulée a 1’aide d’un questionnaire. L'autorisation est d'abord obtenue pour ac- p
céder aux services concernés tels que I'ndpital. Le questionnaire contient une série de questions I
comprenant les facteurs de risques des maladies rénales, ont été présentées aux personnes (ma- /

lades et non malades) qui identifient des facteurs de risque de comme parametres. 5
- Age 1
- Sexe .
- Fonction
- groupe sanguin y
- Dialyse ]
- Régime alimentaire J
- Alliance parenté

- Utilisation des plantes médicinales y
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1.3.3. Saisie et analyse

Apres la saisie des données, l'analyse statistique des données et la représentation
graphiques sont effectuées a l'aide du logiciel de I'IBM SPSS Statistics version 20

%
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U Chapitre 11: Résultats et Discussions H
H I1.1. Distribution de la population selon les paramétres démographiques H
U Dans cette étude, 100 personnes ont été interrogées dans deux régions H
H *50% d’Oued (37 malades et 13 non malades) H
U * 50% de Djamaa (27 malades et 23 non malades) H
H 11.2. Répartition des personnes selon le sexe H

| Pour déterminer le sexe le plus susceptible aux maladies rénales, les personnes étudiées ont J
été classées selon le sexe, donc 51 hommes (64.70% malade et 35.30% non malade), et nous )
avons 49 femmes (63.26% malade et 36.74% non malade) (Figure 12). )

Sexe :

® malade ®non malaade J

35.29%

36.73% p,

64.70% 63.26% J
——— —_— = 002020 C o‘o

|

Homme Femme Total o}

Figurel2. Répartition des interrogés selon le sexe. i

Nos résultats ont montré que le taux des malades chez les hommes et les femme est simi- ]
laire, c'est-i-dire qu'il n'y a pas de différence dans leur sensibilité aux différentes maladies ré-
I nales, Contrairement aux résultats trouvés par Ahmadi et Cherfl (2018), ont trouvés dans leur ]
L étude sur la propagation des maladies rénale dans la wilaya EI "Oued, ou ont enregistré 63% ma- ]
" lades parmi les hommes et 37% malades parmi les femmes, ce qui révele que les hommes les ¥

I
L plus atteints et plus sensibles aux maladies rénales. !
Il
Il
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11.3. Répartition des personnes selon I’age

Les réponses de questionnaire enregistrent une valeur moyenne d'age chez les patients de

26ans et 38ans, et le reste plus de 38ans (Figure 13).

42 + 15ans, avec une répartition de 20.31% des malades ont ’age < 26ans, et de 26.56% entre

age -
36%
50.00%
A—
e ® malade ®non malade
19.44%
. 5.55%
i
E 1 - e T
20.31% 25.00% - - T ca%
el _— ] 1 —— - (]
W 2656% WP 17.18% 6.25% 4 gy —
<26 26-38 38-50 50-62 62-74 274 totale

Figurel3. Répartition des interrogés selon I’age.

Dans notre étude, nous avons remarqué que la tranche d'dge des jeunes les plus sensibles

11.4. Facteurs de risque

11.4.1. Répartition des patients selon le régime alimentaire

Les résultats de la distribution du pourcentage de patients selon I'alimentation ont montré

49

aux maladies rénales se situe entre 26-38 ans (26,56%), Ce rapport est di a la fréquence accrue
des stimuli, du tabagisme et de la consommation de substances de fabrication, et de nombreuses
études se sont concentrees sur I'effet de la caféine sur sa contribution aux maladies rénales (Bar-
bara, 2016). Contrairement aux études précédentes qui ont démontré que les personnes agées
sont plus sensibles aux changements anatomiques et physiologiques liés a I'age, a la fréquence
accrue des médicaments et aux maladies chroniques (Commereurc et al., 2014).Cette différence
dans les etudes est due a des facteurs génétiques et a des maladies de hyper calciurie familiale,

hyperoxalurie primaire, déficit enzymatique de la voie des purines (Bouhadoun, 2017).

la différence d'une personne a l'autre, Ou notre étude a donné le pourcentage le plus élevé de
patients qui suivent un régime contenant des protéines 62%, viennent ensuite le pourcentage de

personnes qui suivent un régime modéré 14,06 %,et suivi du pourcentage de crémeuse 12.5%,
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ﬂ% soit une diminution de 10,93 % des patients qui consomment des sucres (Figurel4).Le question- H
l naire concerne le régime alimentaire intéresse aussi les personnes qui boivent régulierement ]
ﬂ% I’eau ou non . Donc, nous avons enregistré le pourcentage le plus élevé occupé par les personnes H

U qui ne boivent pas d'eau régulierement avec une valeur de 56,25% (Figurel4). H

H = |'eau oui = ['eau non H
U% ® régime alimentaire protéine ® régime alimentaire crémeux H
2 m régime alimentaire sucre m régime alimentaire variéet modére B
| ]
U% 62.50% H
| 56.25% ]
Uo 43.75% H

12.50% 10.93% 14.06% ]

I [ ] |
uqqq!q )

protéine crémeux sucre variéet

oui non
modere

|
- . . |
| I'eau | régime alimentaire | | &

Figure 14. Répartition des interrogés selon le régime alimentaire et la bévue de 1’cau. .

coup de protéine qui est un facteur influencant I’atteint rénale. Plusieurs études révélent que ]
I’augmentation de la consommation des protéines affecte la fonction rénale. D’aprés Aparicio et
al., (2002), le rein élimine 90% des protéines si ces protéines sont consommeées en exces le )
personne sera subis une insuffisance rénale.les protéines stimulent I'hyperfiltration glomérulaire ;
(Berthet, 2009 ; Younes (2003), propose dans son étude un régime alimentaire pauvres en pro- I
téines pour les patients dialysés afin de corriger les troubles métaboliques dus a la polyurie chro- ]
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H% Cette étude montrent que 60% des personnes questionnés sont protéiniques, mangent beau- i
Il
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I

H nique. &
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Il
Il
Il

la plus part des interrogés ne consomment pas 1’eau réguliérement pendant la journée, cela )
l correspond a ce que Bahmed (2017) a écrit et mentionné dans son étude, Chez le patient insuf- J

ﬂ% fisant rénale ne faut jamais instaurer un régime limité en eau ou en sel trop tot. H

: s
| De méme que Berthet (2009), le patient transplanté le rein subis un traitement antirejet ]
H lourd au début et s'allege progressivement. Un traitement a base de cortisone et de ciclosporine, p

ﬂ% Il faut beaucoup boire I’eau. Les médicaments, apres avoir joué leur réle, seront éliminés par H
| 50 [



ﬂ% le rein. Grace aux médicaments, I'organisme ne rejettera pas le nouveau rein et grace a l'eau, le H

l rein ne souffrira pas pour les éliminer. ]
I1.4.2. Répartition selon I’utilisation des plantes médicinales

ﬂ% Notre étude a enregistré les résultats du pourcentage des interrogés (malades) qui ont ten- H

“ dance a utiliser des plantes medicinales en abondance 51,26 % (Figure 15). H

La moitie des personnes malades utilisent les plantes médicinales pour le traitement de
L plusieurs maladies, mais ils ne connaitraient pas que certaines plantes sont néphrotoxique. Selon ]
. (Klein, 2009; Lahsissene et al, 2009), Certaines préparations d'herbes chinoises comme Aristo J
ﬂ% lochiafangchi contiennent des néphrotoxines responsables d’atteintes rénales lorsqu’elles sont H

ingérées en grande quantité. :

|

I

= malades J

1

51.26% }
= > o
|

I

|

|

g

48.44% J

A |

I

|

I

|

I

oui non -
|

| traitement avec de plants médicinale | | °}
I

|

I

Figure 15. Reépartition selon 1’utilisation des plantes médicinales j
11.4.3. Selon les patients dialysés /

Il a été signalé que 46% des patients sont dialysée, et 19% des patients sont non dialysée, cette -
maladie chez certains patients est associée aux autres maladies comme la pression artérielle, le y
| diabete, I'anémie et I’hépatite (B). Cela signifie que les patients dialysée sont les plus vulnérables ]
ﬂ% aux l'existence des autre maladies. La dialyse est la principale cause de propagation de nom- H

| breuses maladies chez les patients. ]



ﬂ% L’essai clinique crédence représente une avancée majeure dans le traitement de la néphro- H
l pathie diabétique, Avec des taux de mortalité annuelle trés élevés chez les patients en dialyse, J
‘T’ tout traitement qui retarde cette issue est le bienvenu (Lanthier et al.,2020). H

H Une autre étude de (Agrebi et al., 2013), a étudié I’'impact du suivi néphrologique sur la H
| progression de I’IRC et sur les conditions de la dialyse a Sfax (Tunisie). Montré que, La néphro- |
H pathie initiale était interstitielle chronique et le diabétique sont les causes prédominantes avec H
“ des fréquences respectives de (27,4% - 25,5%). ”

Le contrble de la pression artérielle est essentiel dans le cadre d'une néphro protection, ca-
| pable de réduire la vitesse de progression des Iésions et de I'insuffisance rénale. Toutes les études J
I expérimentales ont montré que la sévérité et I'étendue des lésions rénales directement corrélées !

au niveau moyen de pression artérielle (Berthet.,2010). )

Les modes de contaminations sanguins et nosocomiaux du virus de I’hépatite B (VHB) ]
expliquent leur fréquence (9 a 20 %) chez les dialysés et les transplantés rénaux. Si chez les dia- “
lysés, I’infection virale B augmente peut étre morbidité et mortalité, Ceci est notamment lié a ]
une certaine résistance a effectuer des biopsies hépatiques chez ces patients du fait d’une throm-

bopathie liée a I’insuffisance rénale (Pola, 2008). |

D'apres (Pavese, 2003), les manceuvres urinaires et le sondage sont responsables de 80 % /

existe en effet de nombreuses interactions entre la sonde et I’urétre qui permettent la multiplica- )
tion préférentielle de bactéries. Le bio film est un composant trés important puisqu’il recouvre,
englobe et fixe les bactéries entre la muqueuse urétrale et la paroi de la sonde urinaire dés les six !

premieres heures. p
11.4.4. Selon le groupe sanguin et le facteur héréditaire 5

I

i

Il

i

I

i

Il

i

I

i

Il

i

I

i

I

i

Il

i

I

i

Il

i

I

H o

W’ des infectieuse et représentent un facteur de risque non discuté dans 1’ensemble des études. Il %
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I selon le groupe sanguin et de genre de parenté d’appartenance dans nos régions d'étude est !

Il . , . - / Zar - y

H illustrée dans la Figurel6. Globalement le nombre des patient néphréetique estimé selon leur p

| i :

W groupe sanguin est (44% de groupe OF, 26% de groupe A*, 29% les autre groupes sanguins). En Il

i Paralléle, le pourcentage d’existence un autre malade dans la famille de relation proche (parents, J
p g P p

" fréres) n’occupe qu’une 9%. Les résultats obtenus montrent que les personnes de groupe sanguin “

5

I O" et A" sont les plus touché par la maladie rénale, tandis que le facteur de genre de parenté n’a ]

I

I

aucune relation dans cette étude.


https://www.sciencedirect.com/science/article/abs/pii/S0248866319311488?via%3Dihub#!

U% B Malade ™ Non malade H

U% Autre Existence  Manque H
I groupe J

U% Le groupage Genre de parenté | | H

Figure 16. selon le groupe sanguin et de genre de parenté d’appartenance dans nos ré- i

gions d'étude. y

(Bakir et al., 2016), a expliqué la lymphadénite histiocytaire nécrosante ou maladie de )
Kikuchi-Fujimoto est caractérisée principalement par une inflammation ganglionnaire dont la i
parenté avec le lupus systémique. Par deux cas familiaux touchant une mere et sa fille a plusieurs }

années d’intervalle a pour but de soulever I’existence d’un terrain génétique dans cette maladie.

Des cas familiaux ont déja été rapportés, principalement par des auteurs japonais signalent “
4 cas : deux freres agés de 23 et 21 ans, atteints a 2 semaines d’intervalle, un pere et sa fille agés )
de 50 ans et 16 ans, le pere ayant présenté la maladie 2 mois apres la fille. Plus fréquente chez le *
sujet jeune de sexe féminin. Cela dit, les 2 études de cas familiaux en dehors du nétre retrouvent ]
une communauté d’haplotypes HLA pour chacune d’entre elles, mais ne sont cohérentes ni entre
elles ni avec les résultats de groupage HLA dans le lupus. De plus, la variabilité ethnique des )

alleles HLA rend difficile toute comparaison (Dumas et al ., 2014). ;

La polykystose rénale autosomique dominante (PKRAD) motive 15 % des transplantations &
H rénales. En raison de complications liées aux reins natifs, mais aussi des atteintes extrareénales et H
l de son caractere héréditaire, en raison du caractere héréditaire de la PKRAD, une attention toute ]
H particuli¢re doit étre portée a I’histoire familiale du patient dans la préparation du projet de T
H transplantation rénale (Bretagnol, et al 2007). Donc 1’identification du groupe sanguin ABO a ]
H été une étape majeure dans la maitrise de la thérapeutique transfusionnelle. A 1’origine de cette H

H découverte est Karl Landsteiner (1868-1843) (Lefrére et al ., 2010). H
@:: . ]
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Conclusion




I Conclusion [

I Cette étude a été réalisée dans deux régions sélectionnée aléatoirement qui sont le 1
centre de la wilaya d’El-Oued et la commune de Djamaa, par la distribution d’un question-
| naire traite plusieurs questions sur la maladie rénale. D’apres les réponses données par 100 H
i interrogés nous avons remarqué que la tranche d'age des jeunes est la plus touchés par cette ]
H maladie. Concernant le sexe les hommes comme les femmes ont la méme fréquence H
l d’atteintes néphrétiques. Dont la majorité étaient des gents et des adultes, cela peut étre expli- J

ﬂ% qué par I’habitude et le mode de vie. H

H Nous rapportons que la consommation de protéine par des habitants de la région est trés H
éleve par rapport aux autres habitudes alimentaires, qui considéré comme un facteur major de
I’insuffisance rénale. Les patients néphrétique qui sont subis un dialyse ont le taux le plus ;
éleve de I'existence d'autre maladies comme la pression artérielle, le diabéte, I'anémie et p
I’hépatite (B), malheureusement sont les plus vulnérable a I'existence des autres maladies. q

Les personnes qui font partir des groupes sanguins O et A* sont les plus vulnérables a /
des maladies rénales. i

Chaque plante médicinale a une toxicité selon 1’espéce, le mode d’utilisation la dose )
administrée, et la sensibilité de 1’organe, certaines a une toxicité spécifique (néphrotoxiques) ,
responsables d’atteintes rénales chez certains interrogés lorsqu’ils sont ingérées en grande }

quantité. p

En perspective , La cause la plus fréquente de l'insuffisance rénale chronique est le dia- i
bete, qu’il soit de type 1 ou de type 2. En général, les maladies qui causent les problemes car- )
diovasculaires sont aussi des facteurs de risque pour les maladies rénales. L’4ge avancé, i
I’hypertension artérielle, 1’obésité, le tabagisme et un faible taux de cholestérol HDL. ]
D’autres facteurs de risque sont sociodémographiques, le stress environnemental, 1’eau con-
sommée..., dans ce contexte nous espérons de déterminer avec précision les principales i

causes de maladie rénale dans notre région: )
* Faire face a un grand nombre de personnes infectées et non infectées
“’f * Prélever des échantillons d’analyses sanguins et urinaires completes H

I
| * Déterminer les biomarqueurs nouvellement approuves pour déterminer l'emplacement de ]
I’
Il

la Iésion dans les reins

“"% * Déterminer les causes externes impliquées dans ’atteinte rénale H
I & ]
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* Déterminer les dangers de la dialyse

%

* Trouver des solutions et des suggestions pour réduire la propagation de cette maladie dan-

gereuse.
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Annexe | : carte de questionnaire

Carte de questionnaire

L'age....cccoveeeuencn. Sexe ... lieu de résidence ..........ccccceeveeeee.

Niveau d'étude................... Fonction:......acaain.
Ltaille.......cccccoaceec 374 7e [ FAP— QrOUPAGE .. ciucsiasissamasassis asssmsissammnsiss
Souffrez- vous d'une oui non

maladie rénale ?

Faites — vous de la dialyse ? oui non Combien de fois par mois ?
Avez-vous d’'autres oui non Qu'est-ce ?

maladies ?

Avez-vous un membre de oui non Type de parenté ?

votre famille qui souffre

d’'une maladie rénale ?

Buvez — vous de l'eau Oui non Combien de litres par jour ?
régulierement ?

Qualité de I'eau potable? Eau filtrée | minérale | du robinet robinet est
douce

Fais-tu du sport? oui non Combien de fois par jour ?

Fumez-vous? oui non

Prenez-vous des stimulants oui non theé café

?

Votre alimentation dépend Protéines | Glucides | Graisses varié et modére

de beaucoup :

Consommez-vous beaucoup oui non
d'aliments transformes ?

Voici la plupart des Boisson gazeuse jus
boissons que vous buvez ?

Etes-vous quotidiennement exposé a des Qu'est-ce?
substances toxiques?

Traitez-vous avec des herbes médicinales? Pourquoi? Qu'est-ce?
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