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lLlocalisation

s Normalement chague
iIndividul possede 2
fieins, Situes de part
et drautre de; la
colonne.

Chague rein a plts ou
MOINS |2 gresseur
d'Un poing Serte; et
PESE environ 150
drammes

Ureléres

Urétre




Quelgues chnifires...

o [ e rein recoit 72 du debit cardiague.
e | es reins filtient jusguia 60ifois Ie volume
plasmatigue duniindividu par jour:

® |.es reins utilisent 201a 25%: de 02
consemme par l'organisme; all riepos.




L'Unite fonctionnelle: Ie nephron

s Chiague rein contient plus
d'Un million; de nephrons

e Chague nephron est
constitue d'un filtre, le
glomerule, et d'Un tubule.

o | 'Urine fermee dans les
tubules se deverse via le
tube collecteur dansle
bassinet, relie a la vessie
par l’'uretere.




['es, 3’ iORCLIONS PrRCIPales; dul rein:

o Excretion des dechets du metabolisme

s Vaintien dufvelume et de lal composition
durliguide; extracelltlaire

® Synthese hormonale.




EespVtibiples FORCHERSIAUNRE]R

Structure des os
Propluit final Formation du sang
du métabolisme

Régulation Activation de
duCaetduP la vitamine D

Formation
Elimination d‘urée, « d‘Erythropoiétine

de créatinine etc. =
- mea Equilibre hydrique
quilibre du Potassium —_ \

Réabsorption de bicarbonate Elimination de sel

Elimination de H+ Pression
sanguine
Activité cardiaque Régulation du pH

Fonctions

“ Rein sain Rein malade “ Bases physiques Remplacement rénal




FORCLIGAS
E@uiliBre enréan

L‘absorption
et
I‘élimination
d‘eau doivent
s‘équilibrer.

Cette fonction
d‘équilibre est
remplie par le
rein et par la
soif.

0,31 Eau du
meétabolisme

0,91 Eau de la
nourriture

1,3 | Boissons

2,51 Absorption
totale

0,11 Eau des selles

0,9 | Transpiration
et respiration

1,51 Urine

2,51 Perte totale




.8 formation de I'ukne

L.es mecanismes impligues dans, lar formation
de l'urine sont:

o | 3 filtration: glomerulaire.
o | 3 rieabsorption; tubulaire
® | 3 secretion tubulaire.




L3 filtration; glomerulaire

Phénomene passif liee a la difference de pression
entre les vaisseaux capillaires et la capsule de
Bowman.

Theoriquement, toute variation de la pression
arterielle affecte le volume de plasma filtre par'le
glomerule.

en realite, le rein ajuste Ia resistance de ses
vaisseaux de telle sorte que Ia filtration
glomerulaire reste constante pour toute variation

de |a pression arterielle entre 80/et 180/ mm Hg.
La filtration glom érulaire sera modifiee :

0 un effondrement de la pression artérielle

o les ésions touchant le glorérules




e filtrat glomerulaire

s Composition identique a celle dufplasma,
en| ce dui concernelles, petitesi molecules.

s [setonique; aurplasmal
® pH identigue a celui duf plasma.

La membrane glogrulaire n’est pas un filtre parfait et une pet
guantité d’albumine la traverse.
L’albumine est normalement presque totalement wrabs au
niveau tubulaire.




L3 réabsorption tubulaire

Sille rein n/etait qu’un filtre, Ia perte quotidienne de plasma
serait 180! litres par jour ( diurese :/ 1,5 |/24h)

La reabsorption de I'eau et des substances filtrees constitue
I'activite principale des tubes renaux.

La reabsorption tubulaire est selective : les tubes renaux
recuperent des substances essentielles et laissent les
produits de dechets.

Les mecanismes de reabsorption tubulaire impliquent des
processus de transport passif;, des processus de transport
actif et I'intervention d’hormones (aldosterone, ADH ou
vasopressine).

La reabsorption tubulaire ainsilque la secretion tubulaire
contribuent au maintien du velume, de l'esmolalite, de la
composition et du pH des compartiments intra-cellulaire et
extra-cellulaire




L3I secretion tubulaire

® Retire des substamncesidu sang et lesiajoute au
fltrat:

® Concerne surtout:; K+, H+, NH4+, créatinine,
medicaments (antibiotigues).
s Effets principaux:
1- debarrasse I'organisme de; certaines

Supstances.
2- maintient I'homeostasie en K+
3- participe; alla regulation du pH




Relations rein - hormones

vasopressine

post-hypophyse

PTH
parathyroides

aldostérone
cortico-surrénales

! : P : . C— . . R
angiotensine Il angiotensine | anglotensinogene




Evaluation de la fonction rénale

dosage sanguinides composants' azotes normalement
eliminés dansiles urines (Uree, creatinine, acide urigue)

mesure du debit de |a filtration' glomerulaire
jonogramme et equilibre; acide base

Examen MICroscopique des urines: : presence de globules
reuges, globules blancs; cellulesidiversesi(C Ie reinr peut:
etre en  cause mais aussi et le; plusisouvent les voies
Urinaires )

volume et composition des Urnes, : gllcose, proteines




l.a creatinine

® |3 phosphocreatine des muscles, reservoir de
phosphates a halte energie, est transformee en
un produit de dechet, |a creatinine lorsque le
phosphate est libere

® Une partie de la creatinine provient de la

deshydratation| spontanée; ( non catalysee)) deila
Creatine en| exces

e |a créatinine est filtrée au niveau du rein, elle
n'est pas reabsorbee ni secretee delmaniere
significative

® |a production' de; créeatinine est constante et tres
peu influencee par I'alimentation




Mecanismes/de la proteinurie:
significative au dessus de 150
mg/24h

s proteinurie orthostatique benigne (5% des
sujets de moins de 30 ans)

s origine glomerulaire : augmentation permeabilite

(albumine)

s origine tubulaire : |a reabsorption est
insuffisante ou saturee (32-microglobuline; /
enzymes)

s proteinurie de debordement : liee a une
concentration plasmatique elevee en proteines de
faible PM (myelome, proteine de Bence-Jones)




lLes lithiases réenales




Generalités:

® 1-29% des admissions; hospitalieres
8 O-15% de;la pepulation

e Pic dincidence 40-50rans

® 800 s eliminent spontanement

® 30-50% de recidives a 5 ans

® Formes severes: 10%

o [nsuffisance renale: 2-3%




Donnees epidemiologigues

e Oxalates de calcium (whewellite, weddellite): 71,8%

e Phosphates de calcium (carbapatite, brushite): 13,6%

e Acides uriques (acides uriques anhydre et dihydrate): 10,8%
e Autres (struvite, cystine, médicaments, etc): 3,9%

Principaux facteurs épidémiologiques influencant la
composition des calculs

e Age: moins de Wd et plus d’acides uriques avec l'age

o Sexe: plus de Ph.Ca chez @, plus de Wd et Ac.Ur chez




Analyse des lithiases

e Analyse « chimique »: cette méthode ne renseigne ni sur la

composition moleculaire, ni sur la composition cristalline ni
sur la morphologie du calcul.

Analyse morpho-constitutionnelle, associant analyse visuelle
et spectrometrie infra-rouge qui associe typage et

composition séquentielle semi;lguantitative du noyau a la

surface du calcul, permettant
de verifier:

1. Si les facteurs lithogenes identifies aujourd’hui chez le
patient sont les memes que ceux qui ont initie le calcul

2. Si des causes particulieres (ex: infection urinaire),
aujourd’hui disparues, ont pu étre a l'origine du calcul dont
la composition et la structure périphériques permettent de
savoir s'il existe ou non de

nouveaux facteurs lithogenes responsables de sa croissance

en reconstituer |I'histoire et




Enfant de 9 ans: calcul pyéligue de 18mm
bilan biologique = hypercalciurie

Urate NH4

Whewellite

Weddellite + Carbapatite




[hithiases type Ia et I1a

Type la
WHEWELLITE

= oxalate de calcium
monohydrate (C1)

= oxalo-dependant
thyperoxalurie, syt [HD ]

= £8%)
oxalate de calcium

Importance de la
composition cristalline

WEDDELLITE

= oxalate de calcium
dihydrate (C2)

= calclum-dependant
(hypercalciurie = 86%)




Vpe 1V

Calculs majoritaires en Carbapatite > Wh> Wd
CARBAFATITE '

Carbapatite > PACC

Type
I3

Carbapatite »>> Wh=:>

Craguelures
caracterisicques

jvalidée dans ~90% des cas hors 1L}




AUtrESI LYPES...




Estimation dul debit de filtration
glomerulaire.

e A partir de formules basees sur Ia
creatining serigue:

1= clearanceide la créatinine

2- formule de Cockroft et Gault.

3= formule du MDRD




Table 33, Stages of Chronic Kidney Disease: A Clinical Action Plan

GFR
Description (mL/min/1.73 m’) Action*

Kidney damage =00 Diagnosis and treatment,
with normal or T GFR Treatment of comorbid conditions,
Slowing progression,
CVD risk reduction

Kidney damage 60-89 Estimating progression
with mild | GFR

Moderate | GFR 30-59 Evaluating and treating complications

Severe . GFR 15-29 Preparation for kidney
replacement therapy

Kidney failure <15 Replacement (if uremia present)
{or dialysis)

Chronic kidney disease is defined as either kidney damage or GFR <60 mL/min/1.73 m’ for >3 months. Kidney dam
age 15 defined as pathologic abnormalities or markers of damage, including abnormalities in blood or urine tests o
imaging studies.

* Includes actions from preceding stages.

Abbreviations: CVD, cardiovascular disease

National Kidney Fondation Am J Kidney Dis, 2002, 39, S1-266




nﬂ 20 40 60 80 100 120 140 180 180

__ (mL/min/1.73 m%)

La concentration de la créatinine double pour chague diminution
supplémentaire de 50% de la GFR.




Creatinine serigue

Relation| crieatining serigue — GER exponentielle

| Une augmentatlon de |a concentration de

la creatinine serigue de 6 a 12 mg/I rieflete une
diminution de DEGIde 50! %) alors aftin accroiSsement:
de 50/ a 70 mg/l reflete une chute de DEGide 15 a 20

ml/min’ « seulement >




Creatinine serigue

Concentration ne depend pasigue de;la
GER: - mMasse; musculaire(creatine)
- SEXE
- age
- ethnie
Creatinine n‘alugmente; pas tant gue GER
n'a pas chute de 50%

Tres mauvaise sensibilité; enr general
(execrable enr particulier)

Delanaye, Rev Med Liege, 2003, 58, 95-100




Creatinine serigue

Secretion tubulaire deicréatinine 10 a 40%

Interactions medicamenteuses
inhibiteur de le sécrétion tubulaire cimétidine,

trimethoprime, amiloride, tiamterene, spironolactone)

Pseudochromoegenes (

glucose, le firttictose, I'acide ascorbigue; les proteines, l'acide urique,
lacetoacetate, I'acetone, Ie pyruvate et certaines cephialosporines)

Excretion extra-rénale
Interaction sit bilirlibine: haute

Delanaye, Rev Med Liege, 2003, 58, 95-100




Creatining serigue: a la poubelle?

Boni marche (1,5 EB pour Jaffie)
Tres bonne specificite
Bonne reproductibilite




~

Repréesente le volume fictif de
La clearance de |a plasma totalement épuré de

creatinine créatinine par min

clearance = UxV/P  en ml/min

(valeur de reference : 90 a 130 ml/min )

U : concentration urinaire en creatinine
V i debit urinaire en ml/min

P’ : concentration plasmatique en creatinine
diurese : 1500 ml soit 1 ml/min
concentration plasmatique en créatinine : 0.011 g/l
concentration urinaire en créatinine : 1.2 g/l

clearance : 1 x1.2/0.011 = 109 ml/min



.3 clairance de'créatinine sur' urines de 24H

Secretion tubulaire de 10'— 40 %

(Gimetidine; et clairance diuree)
Erieurs dans lal iecolte

22 et 27% pour les « entrainés »
50 — 70 % pour les autres

Intéressant poulr la nutrition (Sel et
Proteines)




lLes fiormules basees sur'la créeatinine

Formule de Cockcroft et Gault (1) :

((140-age) X poids (k@) /(7.2 X creatinine
(mg/l)) X (0.85 pour les femmes)

Formule simplifiee du MDRD (2) :
186 X (creatinine mg/dl)-1>% X (age)?-2%3
X (0.742 pour les/femmes)
X 1.212 si africain

Cockcroft, Nephron, 1976,16,31-41
Levey, Ann Int Med, 1999, 130, 461-470




lLes fiormules basees sur la creatinine

Cockcroft

MDRD

Pepulation

Canada 1976

USA 1999

N

22

1626

GFR moeyenne

/3

210

Réfierence

Clairance créeatinine

jothalamate

Assay.

Jaffe

Jafife cinetigue

0% femme

4

210

9% black

0(?)

12

AJE; moyen

18-92

51

Poids moyen

72

79.6

Correction par' BSA

nen

oul

ACCUracy.

6/% dans; 20%

90%) dans) 30%




Les fermules baseées sur la créatinine
(MDRD)

- Avantage de la simplicité: résultat automatique donné par la
biologie clinique

* Reste non applicable dans les populations ou la créatinine
sérique est reellement tres imprecise (obese, « maigre »,
soins intensifs, paraplégiques...)

* Non applicable en cas de fonction rénale (creatinine?) normales

Froissart M, et al. J Am Soc Nephrol 2005; 16: 763-773
Hallan S, et al. Am J Kidney Dis 2004; 44: 84-93




Estimation exacte dela GER

o Cr=EDIFA
e [ohexol
o [nuline




Cystating C

s Peptide de; bas PV preduit par toutes
cellules nucleges,

o Eliming par filtration’ glomerulaire.
8 Sa concentration = rerlet du DEG
o Plus sensible que creatining,

o Interessant polr certaines; populations
(enfants; notamment).




Linsuffisance renale aigue

e Perte rapide de;la fonction renale.

e Retention d'Urée, créatinine, 1ons...
s Oligurie (<400 rml/24 heure)

s Mortalite elevee, bien que reversible




3 categories d’IRA:

s Diminution duffiltx sanguin renal (IR
fenctionnelles et erganigues)

s Atteinte ordanidgue; des reins
' Obstruction du tractus Ukinaire




Difificultési de diagnostic de I'IRA

o Particulierement aux USI, et notamment
apres une intervention chirtirgicale.

o Creatinine: pas) fameux

* = neuveaux margqueurs prometteurs:
NGAL et KliVI=1




[EAnRsuiiisance ienale chronigue




1. Definition

[Degracdation progressive (depuis plus de 3 mois) et
freversinle dela foncten renale’, suieut a partide
GER<60 ml/min:

o \/ltesse d'evolution variable.
*Diminution progressive de IFhomeostasie Interne.
sDebuit nsidietx le plus souvent.

sifechnigues de suppléance denutees siiclairance
de creatinine proche de 10 mi/min (hemoedialyse,
dialyse pentoneale; Veire transplantiation renale).




Table 10. Stages of Chronic Kidney Disease

GFR
Stage Description (mL/min/1.73 m%)
1 Kidney damage 290
with normal or T GFR
2 Kidney damage 60-89
with mild 4 GFR

3 Moderate ! GFR 30-59

4 Severe | GFR 15-29

5 Kidney failure <15 (or dialysis)

Chronic kidney disease is defined as either kidney
damage or GFR <60 mL/min/1.73 m” for >3 months.
Kidney damage is defined as pathologic abnormalities
or markers of damage, including abnormalities in
blood or urine tests or imaging studies.




Failure




Glomenulenéphnie chrenigue prmitve (37%)
IHFA suUeUt essentielle (27%)
Dialkete sucre (26%)

Nephrepathie interstitielle chrenigue: 2

Urepathie ebstructive (IHBP, Ke prostate ou
ULErUS VoI evaile avec metastiase) 9%

Maladies nereaditaies (PKR; Alpert) 6%
Causesinecennues (7%:).




Reduction nephromique Reins normaux
Cl. créat. : 25 mi/mm. Cl. creat. - 100 ml/mn
Creéat. plasma : 40 mg/| Creat. plasma. : 10 mg/|

ey &
] N N

PEey f ' : y

1000mg /24 h 250 mg/24h 250mg/24h 250 mg/24h 250 mg/24h

Creatiminunie/24 h 1 000 mg

F1G. 25. — En présence d'une réduction néphronique, I'élimination quoti-

dienne d'une substance filtrée non réabsorbée est maintenue constante, grace

a une filtration accrue par néphron restant. Cette tiltration accrue est rendue

possible par I'élévation de la concentration plasmatique de la substance

considérée. Un nouvel équilibre entre les excrétions urinaires et le taux
plasmatique est atteint.




Eacieurs de rnsgue diRE
Facieurs de Susceptioilite
age, Histeire Eamiliale,
masse renale reduite, petit pelds de naissance,
RIVeau Secio-economigue faible.

Eacteurs diRibaien
diabete, HTA, auteimmunite;, medicament (toxigue),

Infection; lithiase.

EACIEllS de Pliegression
protemuie, HTA  tabac, glycemie elevee.

Facteurs de Pronostic
—anemie; reference tardive; denutrtion:




IRSUfISancErenalechrengue
EFactelrsdensgue

Surpoids ou Obésite
Cholestérol

Hypertension

Diabeéete
Athérosclérose

Insuffisance
renale




Factetirs, attectantlavitesse de progression

Now influencables

— Genetigue

~ Age

— Sexe (EHomme > Femime)
— [Xace




Facteurs atfiectant la vitesse de
Progression

Inflwencables

Proteimurie

IPression arterielle

[Lipides seriques
— Tabac




Normallmimeral metabolism

Ca?* reabsorption

- :
Kidneys PQO,>" excretion

‘."I;"" | o
S, mmm | PTH Calcitriol ) ‘/ Normal Ca 21
i

Parathyroid \ ‘

glands .

1

Calcitriol

Brown EM. In: The Parathyroids — Basic and Clinical Concepts 2"d ed. 2001. Bilezikian JP et al. (eds)

PTH, parathyroid hormone




BONE MANIFESTATIONS OF SECONDARY HYPERPARATHYROIDISM IN CHRONIC RENAL DISEASE

SPOTTY
DEMINERAL—
I1ZATION

OF SKULL

““BANDED SCLEROSIS™ OF SPINE,
SCLEROSIS OF UPPER AND LOWER
MARGINS OF VERTEBRAE WITH
RAREFACTION BETWEEN. NOTE
COMPRESSION FRACTURE

LOSS OF LAMINA DURA OF TEETH
(BROKEN LINES INDICATE NORMAL
CONTOURS)

SUBPERIOSTEAL RESORPTION
OF PHALANGES (CHIEFLY
ON PALMAR ASPECT OF
MIDDLE PHALANX)

PSEUDO—
FRACTURES

SLIPPED
HUMERAL

FRACTURES EPIPHYSIS

OF LONG BOMNES

-

- ©CIBA

RESORPTION OF LATERAL END
OF CLAVICLE; RIB FRACTURES




VASCULAR AND SOFT TISSUE CALCIFICATION IN SECONDARY HYPERPARATHYROIDISM OF CHRONIC RENAL DISEASE

e o - ) = = :
NEPHROCALCINOSIS WHICH MAY BE EVIDENT

GROSSLY AND RADIOLOGICALLY OR ORNLY
MICROSCOPICALLY

BAND KERATOPATHY,
LIMBUS KERATOPATHY,
AND/OR CALCIUM

« DEPOSITS IN
CONIJUNCTIVA WITH
CONJUNCTIVITIS

ERIARTICULAR
ALCIUM
PEPOSITS
DF HAND

. i W - :
CALCIUM DEPOSITS IN CONDUCTION SYSTEM
OF HEART WHICH MAY CAUSE SERIOUS

OR FATAL ARRHYTHAMIAS

=

INTRA— AND
PERIARTICULAR
CALCIUM DEPOSITS
OF SHOULDER

MEDIAL CALCIFICATION OF COROMNARY
AND/OR OTHER LARGE VESSELS AND/OR OTHER SMALL ARTERIES

NT'

'’ - :

é/"‘" CALCIFICATION OF AORTA
s ©ciBaA




Potassium Balance in Renal Failure

Aldosterone In very advanced disease (especially

Adrenal | stimulation tubulointerstitial nephropathy), surviving
cortex /" ‘ may promote nephrons may be unable to excrete
B e ggzargtsii:m potassium load; hyperkalemia may result
& e’ n .

5 - "
¢ p—
s
%,

i

/% CIBA

%
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Tableau 3 : Symptdmes selon le débit de filtration glomerulaire

> 60 ml/min

60-15 ml/min

<15 ml/min

Asymptomatique sauf si hématurie macroscopique.
vedéemes (syndrome néphrotique).
HTA relativement sévere et souvent résistante.

Asthénie « anémie.
Dyspepsie.
Troubles sexuels (| libido, impuissance, irrégularités menstruelles).

Dysgueusie, haleine ammoniacale.

Amaigrissement, prurit.

Dyspnée, douleurs voire fractures osseuses, fatigue, impatience motrice.
HTA, oedémes.

Saignements faciles.




Buelietherapie deremplacemenauiein

Transplantation
Dialyse péritonéale Hémodialyse

Chaqgue thérapie a ses avantages et inconvénients.
La décision doit étre prise par le medecin avec son patient.

_” Rein sain Rein malade _| Bases physiques Remplacement rénal




[F2raialy/Se prenien eale et
I hemoedialyse

SONL equivalentes,

en tant gue methodes de suppleance
de la fenction renale.




IHemoeaialy/se
SCeliema hemoedialyse

Anticoagulant

Dialyseur Pompe a sang

Sang allant

au patient
Dialysat

frais

Sang venant

Dialysat du patient

use

Rein sain Rein malade _” Bases physiques Remplacement rénal




L2 dialyse préfien eale

o Utilisatien d*une membrane semi-permeanle
naturelle (le perntoine)

o Suriace presgue semblable a celle des
glomerules; renaux

o Echange des proedults de dechet, d ‘eau et
d’electrolytes entre le sang| des capiliaires
PEriteneaux et le dialysat introduit dans la cavite
PEriieneale




Dialyseperitoneale
Procede

Poche de solution fraiche

Lors de la dialyse
péritonéale une
solution préparée Péritoine
spécialement est
introduite dans la
cavité abdominale.

Le transfert des { Cathéter
substances entre la s implanté
solution et le sang
s‘effectue par
diffusion.

Le transport de Solution
I'‘eau du sang dans de dialyse
la solution péritonéale
s‘effectue par
0smose.

Poche pour solution utilisée

_” Rein sain Rein malade _” Bases physiques Remplacement rénal




| e Péritoine commemembrane
Ssemiperneanle

Transport du sang
vers la solution

Capillaire

Tissu conjonctif

Epithélium

Transport
de la solution
vers le sang

Le transport des substances a travers le péritoine s'ef
dans les 2 sens, par ex. celui des substances résultan
métabolisme et celui des substances tampons.

_” Rein sain

Rein malade

_” Bases physiques

Remplacement rénal

Péritoine

Solution de
dialyse
péritonéale




Fig. 10.36 Cathéter de dialyse péritoneale
de Tenckhoff a demeure, mis en place grace
4 une incision médiane et maintenu par deux
manchettes de Dacron. Ce cathéter est
utilisé pour la dialyse péritonéale chronique.
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L2 transplantation’ renaleest
la-mellleure technigue
de suppance

en terme deerFmortalie
et de cort.




[ARsplantaien dureln
Emplacementadiiern aanstuneagrene

Foie

Rein greffé dans
la fosse lliaque,
et non a la place

du rein sain.

Connection des
vaisseaux du
rein avec ceux

Connection de .
du bassin

l‘uretere avec
la vessie




Living donors

Cadaveric donors

Percentage of
Allografts Surviving

L 1 1

1 2 3
Years after Transplantation

Figure 1. Kaplan—Meier Estimates of the Survival of Kidney
Transplants fromm Cadaveric or Living Donors in the Era of Cy-
closporine (1984 to 2000) at Massachusetts General Hospital.

During that period, 1067 renal transplantations were performed
(645 from cadaveric donors and 422 from living donors). Im-
munosuppressive therapy consisted of cyclosporine and corti-
costeroids with or without azathioprine (from 1984 to May 1997)
or cyclosporine, corticosteroids, and mycophenolate mofetil
(from June 1997 to 2000). Data are from the Transplantation Unit
of Massachusetts General Hospital.




Evaltiatien delliimmuniveet
Fantigenacitedurdonnenr et dul receveur

o Groupes sanguins ABO@ identigues

o Phenoetypes HIEA'A; B, DR': sirdenneur en
mort cerebrale; identitée la plus; parfaite
Souhalalle




