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 Préface 

 Plus de quinze ans après la première édition de l’ouvrage, la néphrologie n’est plus 
tout à fait la même. Les auteurs ont repris le socle des connaissances déjà exposé 
précédemment, mais les ont souvent examinées sous un jour différent du fait des 
nombreux progrès dans la connaissance du mécanisme des maladies rénales. 
Comme dans les autres disciplines, les apports de la génétique ont été considé-
rables. Les mutations à l’origine des maladies héréditaires rénales sont maintenant 
parfaitement connues et de diagnostic aisé. Les gènes des protéines des podocytes 
glomérulaires intervenant dans la perméabilité des glomérules aux protéines ont été 
clonés chez les enfants atteints de syndromes néphrotiques congénitaux ; il en va 
de même pour ceux des transporteurs des cellules épithéliales tubulaires dont les 
mutations sont à l’origine du syndrome de Bartter pour le cotransport Cl-Na-K de 
l’anse de Henle, du syndrome de Gittelman pour le cotransport Na-Cl sensible aux 
thiazidiques du tube contourné distal et des acidoses tubulaires pour la H +  ATPase. 
Une découverte importante a été la dissection moléculaire des causes du syndrome 
hémolytique et urémique ciblant les différentes protéines de la voie alterne du 
complément. La création de souris transgéniques portant ces mutations a procuré 
des modèles expérimentaux et permis d’identifier les anomalies du phénotype 
auxquelles les rattacher. À côté des mutations mendéliennes, l’étude des polymor-
phismes nucléotidiques a détecté des loci de prédisposition comme dans la maladie 
de Berger ou ceux du gène de l’uromoduline dans les néphropathies interstitielles 
chroniques. L’étude des biomarqueurs a connu un progrès décisif avec la démons-
tration du rôle du récepteur de la phospholipase A2 (PLA2R) comme antigène cible 
d’autoanticorps dans les glomérulonéphrites extramembraneuses. Il s’agit là d’un 
élément majeur du diagnostic puisque présent chez la majorité des patients, et éga-
lement du pronostic pouvant faire prévoir le risque de résistance au traitement. Des 
progrès importants ont été obtenus avec une approche totalement différente, celle 
des études épidémiologiques que ce soit avec les cohortes ou les registres. Un point 
essentiel a été de reconnaître le fait qu’une insuffisance rénale, même débutante, 
était un facteur de risque majeur des accidents cardiovasculaires à l’égal de l’âge, 
du tabagisme et de l’hypercholestérolémie. Le traitement des maladies rénales s’est 
enrichi de nouveaux protocoles efficaces avec l’utilisation des anticorps mono-
clonaux. Citons le rituximab, un anticorps dirigé contre l’antigène CD 20 des 
lymphocytes B, qui a transformé le pronostic des vascularites et des syndromes 
néphrotiques et l’éculizumab, un anticorps monoclonal contre la fraction C 5 du 
complément utilisé dans le syndrome hémolytique et urémique. En revanche, peu 
de progrès ont été faits dans les traitements immunosuppresseurs chez les malades 
transplantés ou l’hémodialyse si ce n’est, dans le dernier cas, le développement de 
petits appareils facilitant la dialyse à domicile. 

 En 2014, les enjeux sont encore nombreux. Essayons de les résumer : il n’existe 
pas encore de médicament supprimant de manière totale et définitive le rejet du 
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greffon rénal ; afin de mieux copier la fonction rénale sur les 24 heures, des reins 
artificiels de petit volume et portables seraient les bienvenus ; nous ne possédons 
pas de biomarqueurs de l’insuffisance rénale chronique indiquant à quel moment 
la fibrose rénale devient irréversible ni de traitement susceptible de l’arrêter ou 
de la faire régresser. 

 Les maladies rénales sont une cause majeure de maladies chroniques dont la pré-
valence dans la population augmente régulièrement. Selon le concept développé 
par Elias Zerhouni, lorsqu’il dirigeait le  National Institute of Health , il convien-
drait de définir des biomarqueurs permettant de connaître la susceptibilité du 
patient aux maladies rénales (prédiction) et sa sensibilité aux différents traitements 
 (personnalisation), d’essayer d’obtenir la correction des désordres moléculaires 
avant l’apparition des signes cliniques, ce qu’il appelle la préemption et de conseil-
ler au malade un style de vie adapté, ce qui nécessite sa participation. Comment la 
médecine dite des quatre P peut-elle s’appliquer à la néphrologie ? Les auteurs de 
cet ouvrage nous détaillent les voies pour y parvenir. 

   Raymond     Ardaillou  
  Membre de l’Académie nationale de médecine   
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 Avant-propos de la 3 e  édition 

  La décennie écoulée en néphrologie 

 La discipline « néphrologie » a, au cours des dernières années, connu des évolutions 
majeures, conséquences de modifications épidémiologiques et de progrès diagnos-
tiques et thérapeutiques importants. En les incluant dans cette nouvelle édition, nous 
nous proposons, dans le même esprit que précédemment, d’accompagner dans leur 
 pratique clinique et thérapeutique  non seulement les néphrologues, mais aussi les 
médecins de toutes spécialités, qui sont ou seront confrontés à l’une ou l’autre des 
situations décrites dans l’ouvrage. 

 Quelques-uns des faits marquants de la décennie passée sont indiqués ci-après : 

  •     la part croissante prise par la néphropathie diabétique et l’hypertension artérielle comme 
causes de maladie rénale chronique et d’insuffisance rénale chronique terminale ; les 
patients, souvent âgés, sont exposés à un risque élevé de complications cardiovasculaires 
pendant le traitement par dialyse ou après transplantation, dont elles augmentent le coût ;  

  •     la « redécouverte » du rôle majeur que jouent les protéines du complément avec de 
nouvelles définitions et prises en charge de pathologies telles que les glomérulonéphrites 
membrano-prolifératives ou les microangiopathies thrombotiques ;  

  •     la mise en évidence des cibles antigéniques jusque-là si mystérieuses des glomérulopathies 
extramembraneuses ;  

  •     les progrès spectaculaires dans la connaissance des anomalies génétiques responsables des 
néphropathies familiales notamment kystiques, et de leurs mécanismes pathogéniques, 
permettant d’entrevoir des possibilités de traitement ciblé ;  

  •     les progrès dans la connaissance des mécanismes de la fibrose rénale, soulignant le rôle 
nocif ou protecteur de cytokines ou de facteurs de croissance, avec là encore de possibles 
implications thérapeutiques à venir ;  

  •     la confirmation par les données de la « médecine fondée sur les preuves » ( evidence-based 
medicine ) de l’efficacité des bloqueurs du système rénine-angiotensine pour ralentir, parfois 
arrêter, l’évolution de la néphropathie diabétique, des glomérulopathies et des néphropa-
thies hypertensives vers leur stade terminal ;  

  •     l’augmentation continue de la part prise par la transplantation de rein de donneur vivant, 
dont le pronostic est meilleur que celui de la transplantation par rein cadavérique ; cette évo-
lution a été permise par des nouveaux textes légaux qui conservent le principe fondamental 
de non-commercialisation de l’organe transplanté. De plus, dans le domaine de la trans-
plantation, la redéfinition en cours des rejets aigus et le rôle délétère crucial des anticorps 
anti-HLA sont à l’origine de nouvelles définitions des rejets, de nouvelles prises en charge 
et d’un recul des barrières immunologiques de la transplantation ;  

  •     enfin, le rôle croissant de l’éducation thérapeutique qui, en informant le patient, permet sur 
le long terme une meilleure prise en charge.    
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 Nous souhaitons que ce livre puisse permettre la mise à jour des connaissances et 
des recommandations en néphrologie, et servir ainsi au développement professionnel   
continu rendu obligatoire par nos autorités de tutelle. Nous espérons surtout que cet 
ouvrage, au-delà de son intérêt pratique, donnera au lecteur le désir d’approfondir sa 
connaissance des maladies rénales et de leurs conséquences.  
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  Avant-propos de la 2 e  édition 

 Dans chacun des 13 chapitres de ce manuel, nous avons souhaité, dans l’esprit de la 
collection, résumer les connaissances actuelles des mécanismes des maladies, exposer 
leurs caractères biocliniques, radiologiques, anatomopathologiques, et préciser leur 
traitement. Nous avons voulu que les méthodes et indications thérapeutiques soient 
assez détaillées pour pouvoir être mises en pratique aisément, rapidement si l’urgence 
l’impose, le plus souvent en milieu hospitalier. Nous nous adressons plus particulière-
ment aux internes et aux chefs de clinique de la spécialité, mais aussi aux spécialistes 
d’autres disciplines, aux internistes et aux généralistes, qui ont souvent à prendre en 
charge des patients atteints de néphropathies ou de troubles hydroélectrolytiques. 
L’inclusion, traditionnelle, de ces derniers dans un livre consacré à la néphrologie 
répond à la physiologie puisque le rein joue un rôle primordial dans l’homéostasie du 
milieu intérieur. 

 Les maladies rénales peuvent paraître relativement rares ; cependant, nombre 
d’entre elles évoluent vers l’insuffisance rénale chronique et le traitement par dialyse. 
Ceci représente une contrainte personnelle considérable et un poids économique très 
lourd, de l’ordre de 1,5 à 2 % du budget de la Santé en France. Destiné à aider le 
lecteur dans sa pratique quotidienne, ce livre voudrait aussi l’encourager à participer 
aux progrès dans la connaissance, le traitement et la prévention des néphropathies et 
de l’insuffisance rénale.   
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 HIVAN      Néphropathie associée au virus de l’immunodépression humaine  
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 IEC      Inhibiteurs de l’enzyme de conversion de l’angiotensine  
 IRA      Insuffi sance rénale aiguë  
 IRC      Insuffi sance rénale chronique  
 IRCT      Insuffi sance rénale chronique terminale  
 IRM      Imagerie par résonance magnétique  
 LED      Lupus érythémateux disséminé  
 MAT      Microangiopathie thrombotique  
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 MRC      Maladie rénale chronique  
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XIV 

 NB      Néphropathie des Balkans  
 NG      Néphropathie glomérulaire  
 NIA      Néphrite interstitielle aiguë  
 NIC      Néphrite interstitielle chronique  
 NICA      Néphrite interstitielle chronique des analgésiques  
 NICL      Néphrite interstitielle chronique du lithium  
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 PTH rp       PTH- related protein   
 PTT      Purpura thrombotique thrombocytopénique  
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 SN      Syndrome néphrotique  
 SNLGM      Syndrome néphrotique à lésions glomérulaires minimes  
 TA      Trou anionique  
 U/P      Rapport des concentrations urine/plasma  
 UF      Ultrafi ltration  
 VEGF       Vascular endothelial growth factor   
 VIH      Virus de l’immunodéfi cience humaine    
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