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Un rein



La filtration glomérulaire

Débit de filtration glomérulaire

Sélectivité du filtre glomérulaire
Imperméable aux grosses protéines, 
Aux hématies 



La réabsorption tubulaire 



Vascularisation rénale

Orieux et RubinThe kidney, Brenner and Rector’s, 11th



Débit de filtration glomérulaire (DFG) et 
maladie rénale

• DFG = débit d’urine primitive formée
• 100 ml/min/1.73m2 <‐> 140 litres / jour

• La baisse du DFG depuis au moins 3 mois défini la maladie rénale 
chronique
• Ce DFG peut être estimé en situation chronique par des équations 

(MDRD, CKD‐Epi)
• En situation aigüe les équations ne fonctionnent pas



Insuffisance rénale aigue

• Baisse brutale du débit de filtration glomérulaire

• Etiologies très nombreuses



Définition de l’IRA



Insuffisance rénale aiguë (IRA) : définition

D’après Khwaja et al. KDIGO Kidney Int. 2012

Créatinine plasmatique Diurèse

Stade 1
x1,5‐1,9 en 7 jours

ou
>26,5 µmol/L en 48 heures

<0,5mL/kg/h sur 6 à 12 heures

Stade 2 x2‐2,9 en 7 jours <0,5mL/kg/h pendant ≥ 12 
heures 

Stade 3

x3 en 7 jours
ou

≥354 µmol/L
ou

Epuration extra‐rénale

<0,3mL/kg/h pendant ≥ 24 
heures

ou
Anurie pendant ≥ 12 heures 



Une maladie complexe : diversité d’étiologies

Johnson et al. Comprhensive Clinical Nephrology 17th edition

Les études sur l’IRA 
incluent 

toute cette diversité de 
patients



L'incidence de l’IRA est équivalente et 
similaire à travers le monde

Sawhneyn et al. Kidney Int. 2022

100 millions par 
an dans le monde



L’IRA concerne environ 20% des patients 
hospitalisés dans le monde

Hoste et al. Nat Rev Nephrol. 2018



Une augmentation de l’incidence de l’IRA au 
cours du temps

Siew et al.Kidney Int. 2015

USA CalifornieUSA CDC.gov

IRA chez les patients hospitalisés Incidence de l’IRA nécessitant 
une dialyse



Un impact financier majeur

• Cout annuel de l’IRA : 1 milliard de livres sterling (1% NHS)

• Impact au Canada

Bedford et al. Nephrol Dial Transplant. 2014 

Collister et al. Clin J Am Soc Nephrol 2017



Acute Renal Failure : ancien concept

• IRA fonctionnelle
• IRA organique
• Nécrose tubulaire aigue
• Atteintes rénales spécifiques (glomérulonéphrites, néphrites 

interstitielles aigues)
• Syndrome hépatorénal
• Syndrome cardiorénal
• Atteinte urologique (IRA obstructive) 
• …



Acute Kidney Injury : nouveau concept

• Atteinte causée par une anomalie hémodynamique, toxique ou 
inflammatoire, souvent combinées les unes avec les autres
•  Pouvant aller d’une 
• baisse transitoire du DFG (avec une dysfonction tubulaire modérée)
• jusqu’à une atteinte tubulaire très sévère avec anurie prolongée (plusieurs 

jours ou semaines)

• Cette définition combine : l’atteinte pré‐rénale et la Nécrose 
Tubulaire Aigue (ancien concept)



Quels examens 
prescrire ?

• Objectif : ne pas rater une étiologie 
autre que « AKI » »

• Eliminer les causes « post‐rénales »
• Échographie rénale / Scanner 

• Ionogramme urinaire, protéinurie, 
ECBU

Intérêt de l’analyse urinaire

The kidney, Brenner and Rector’s, 11th



AKI : une cause très fréquente 
d’augmentation de mortalité

1800 patients
Fréquence AKI 57 %

Facteurs de risques 
HTA OR = 1.8
Diabète OR = 1.8

Hoste et al. Intensive Care Med 2015



Une maladie complexe : diversité de 
typologie de patients

Hoste et al. Nature Review Nephrol 2018



Différents contextes cliniques

• AKI associée au Sepsis
• AKI associée à la Chirurgie
• AKI associée à l’hypoperfusion rénale
• Physiopathologie proche
• Hypoperfusion / Choc
• Ischémie ‐ reperfusion

• AKI toxique



AKI associée au Sepsis

• Cause la plus fréquente AKI
• 50% des AKI en réanimation

• Concerne 22% des patients atteints de sepsis (réa ou non)

• Mortalité : 40% en réanimation

Uchino et al. JAMA, 2005
Angus et al. Crit Care Med 2001
Vincent et al. Crit Care 2006



AKI associée au sepsis

• AKI peut se développer avec un débit sanguin rénal normal 

1. Inflammation
2. Dysfonction microcirculatoire
3. Reprogrammation métabolique cellulaire



Inflammation (1)
• Médiateurs inflammatoires
• Pathogen and Damage‐associated molecular patterns 

(PAMPs – DAMPs)

Denning et al. Front. Immunol. 2019



Inflammation (2)

Peerapornratana et al. Kidney Int 2019



Dysfonction microcirculatoire (1)

• Augmentation des capillaires mal ou non perfusés
• Perte du glycocalyx  adhésion leucocytaire et plaquettaire
• Vasodilatation
• Augmentation perméabilité endothéliale  Infiltrat interstitiel



Sepsis et altération du glycocalyx 

Hiba and Levy J Thromb Haemost 2019



Dysfonction microcirculatoire (2)

• Vasoconstriction artériole 
afférente
• Dilatation artériole 

efférente
• Shunt glomérulaire
• Redistribution perfusion 

vers le cortex

Peerapornratana et al. Kidney Int 2019



Raréfaction vasculaire et AKI

Ehling J, et al. J Am Soc Nephrol. 2016



Inflammation et dysfonction circulatoire 

Peerapornratana et al. Kidney Int 2019



Reprogrammation métabolique : Cellule 
épithéliale  tubulaire

• Survie de la cellule
• Diminution des fonctions non 

vitales (transport ions, 
synthèse proteiques)
• Arrêt du cycle cellulaire

• TIMP‐2 et IGFBP7
• Arrêt de glycolyse aérobie
• Activation phosphorylation 

oxydative
• Mitophagie
• Synthèse mitochondriale

Peerapornratana et al. Kidney Int 2019



Reprogrammation métabolique : Cellule 
épithéliale  tubulaire

• Survie de la cellule
• Diminution des fonctions non 

vitale (transport ions, 
synthèse proteiques
• Arrêt du cycle cellulaire

• TIMP‐2 et IGFBP7
• Glycolyse aérobie
• Activation phosphorylation 

oxydative
• Mitophagie
• Synthèse mitochondriale

Peerapornratana et al. Kidney Int 2019



AKI « chirurgicale »

• AKI est associée à la mortalité post opératoire
• Fréquence 
• Chirurgie cardiaque : 20 %
• Chirurgie abdominale lourde: 15 %
• Chirurgie aortique non programmée  > 50%
• Transplantation hépatique > 50 %

• L’insuffisance rénale chronique est le facteur de risque le plus 
important
• AKI sévère : HR de mortalité x 2 à 10 ans 

Peerapornratana et al. Kidney Int 2019



Facteur de risque : exemple de la chirurgie 
cardiaque

Wang and Bellomo Nature Review Nephrol 2017



AKI chirurgicale : physiopathologie

• Altérations hémodynamiques
• Anesthésie
• Pertes sanguines
• CEC

• Ischémie – reperfusion
• Inflammation
• Stress oxydatif
• Activation neuro hormonale

Kellum and Prowle, Nature Reviews Nephrology, 2018



AKI associée au sepsis et à la chirurgie

Kellum and Prowle, Nature Reviews Nephrology, 2018



AKI toxique

• Le rein reçoit 25% du débit sanguin cardiaque
• Exposition importante aux toxines sanguines
1. Hémodynamique rénale
2. Toxicité tubulaire
• Directe
• Osmotique

3. Obstruction lumière tubulaire
4. Inflammation interstitielle directe ou indirecte (immune)
5. Atteinte vasculaire



AKI toxiques : physiopathologie

Kellum and Prowle, Nature Reviews Nephrology, 2018



AKI : complications

Lee SA et al. Am J Kidney Dis. 2018

• Hyperkaliémie
• Acidose métabolique
• Rétention hydrosodée
• Anémie, altération 

hémostase
• Dénutrition
• Saignements digestifs
• Susceptibilités aux infections



La créatinine est un marqueur peu spécifique 
et peu sensible

Liu et al Clin J Am Soc Nephrol 2020



Les différents temps de l’action

Eckardt et al.  Kidney Int. 2013

L’enjeu est d’identifier les patients
à risque



Place des biomarqueurs dans l’IRA

Normal Agression 
rénale

Altération 
du DFG

Insuffisance 
rénale

Temps

Récupération 
rénale

Biomarqueurs de 
stress tubulaire 

(TIMP‐2, IGFBP7)

Biomarqueurs 
d’agression

(KIM‐1, NGAL, 
albuminurie)

Biomarqueurs 
fonctionnels 

(créatinine, cystatine)

Orieux A. et al,. Néphrol Ther. 2022



Affiner la classification de l’IRA : utilisation 
des biomarqueurs tubulaires

Ostermann et al. JAMA 2020

Pas d’IRA IRA infra clinique

IRA fonctionnelle
Souvent transitoire

Peu de risque d’IRA sévère
Peux de risque de dialyse

IRA lésionnelle
Haut risque d’IRA sévère

Risque important de dialyse

Aggravation du pronostic

Aggravation du pronostic

Biomarqueur tubulaire

Négatif Positif

Créatinine
élevée

Créatinine 
normale



Un mécanisme central pour le devenir : l’altération 
fonctionnelle et structurale des cellules tubulaires

Orieux et al. Nephrol Ther. 2022 

Cellules tubulaires proximales



Devenir des IRA post chirurgicales 31 252 patients
Suivi 3 ans

Ohlmeier C et al. Clin Kidney J. 2023



Devenir à long terme des IRA sévères de 
réanimation

Chaïbi et al. Annals of Intensive Care 2023 

Suivi à long terme étude AKIKI
616 patients
3 ans de suivi

WRF = MRC 3‐5 ou
MRC 4‐5 si MRC préexistante

25%



Suivi des IRA non sévères (KDIGO 1-2) de 
réanimation

Orieux et al. Nephrol Dial Transplant 2022



Les facteurs de risque de maladie rénale 
chronique post IRA

Chez les patients vivants à J7 de réanimation
n=172

Suivi 5 ans

Orieux et al. Nephrol Dial Transplant 2022



Importance de la récupération précoce sur la 
fonction rénale 17 630 patients hospitalisés suivis de 2003 à 2013

GLOMMS‐II (Royaume‐Uni)

Sawhney et al. Am J Kidney Dis. 2017



Facteurs de risque de mauvaise pronostic 
rénal :  importance de l’évaluation à 3 mois

Horne et al. Kidney Int 2023

Progression de la MRC 
5 ans après l’IRA

Prise en compte du risque compétitif de décès



L’essentiel se joue très tôt : identifier vite les 
patients

MRC stade 5 et mortalité
HR en comparaison à l’absence d’IRA et de variation du DFGe 

161 185 patients américains
Suivi 3,8 ans

Grams et al. J Am Soc Nephrol. 2016



Les mécanismes de transition de l’IRA vers la 
MRC

Kellum et al. Nat Rev Dis Prim. 2021



Les mécanismes de transition de l’IRA vers la 
MRC

Kellum et al. Nat Rev Dis Prim. 2021



Les mécanismes de transition de l’IRA vers la 
MRC

Kellum et al. Nat Rev Dis Prim. 2021

Réparation 
inadéquate

MRC préalable
Second hit 



Différentes trajectoires après une IRA

James et al. Nat Rev Nephrol. 2020



Devenir des IRA : complications systémiques

Noble et al. Clin J Am Soc Nephrol 2022



Organiser des filières ? 

Silver et al. Clin J Am Soc Nephrol. 2020



Conclusion

• Fréquence élevée d’IRA dans le monde
• Epidémie mondiale mais des patients très variés
• Maladie systémique : pronostic rénal et extra rénal sévère
• Mortalité augmentée
• Importance de la sévérité de l’IRA et de la récupération précoce dans 

l’évaluation du pronostic
• Médecine personnalisée 
• Importance des filières de soins intégrant le néphrologue a évaluer



Techniques de dialyse





Les techniques de dialyses : concepts 
généraux

• Accumulation de toxines hydrosolubles en cas d’AKI
• Purification du plasma par la RRT de divers solutés hydrosolubles non 

liés aux protéines
• Limites des membranes : pas de passage de protéines de grande taille 

(>15 kD)
• Techniques : l’hémofiltration, l’hémodialyse et l’hémodiafiltration
• Toutes ces techniques reposent sur le principe de l’élimination des 

solutés indésirables et de l’eau à travers un processus de séparation 
par membrane.



Le circuit d’épuration extra rénal



Elimination de l’eau

• Eliminée par ultrafiltration
• Processus similaire à celui du glomérule rénal
• Gradient de pression le long d’une membrane semi perméable > 

pression oncontique



Elimination des solutés : la convection

• La convection
• les solutés se déplacent avec 

le solvant à travers une 
membrane poreuse. 
• Les solutés indésirables sont 

éliminés sous forme d’effluent 
et remplacés par un fluide 
sans toxines contenant des 
électrolytes
• Facteurs influençant la 

convection d’un soluté :
• poids moléculaire du soluté 
• taille des pores de la 

membrane
• Sieving coefficent 0‐1 



Elimination des solutés : la diffusion

• La diffusion 
• Utilisation d’un dialysat « toxin free »
• Gradient de concentration le long de la 

membrane semi perméable
• Facteurs influençant la diffusion d’un soluté 

• poids moléculaire
• porosité, de la surface et de l’épaisseur de la 

membrane
• du débit sanguin 
• débit de dialysat
• gradient de concentration
• liaison aux protéines
• charge électrique et température du processus.



Les différentes toxines urémiques

EuTox



Les différentes techniques de dialyse 
continue

Débit Effluent

DiffusionConvection Convection + Diffusion



Exemple de l’urée 

30 mmol

10 mmol

L’effluent diffusif

Concentration par litre de solvant

L’effluent convectif



Les différentes techniques de dialyse continue

Débit Effluent

DiffusionConvection Convection + Diffusion

Exemple débit effluent 1L/heure (15ml/min environ)
Clairance urée/créatinine équivalente si substitution en CVVH ou CVVHDF est restituée en post dilution
C’est vrai uniquement pour les petites molécules



La restitution postdilutonnelle : concentration 
en aval du filtre 

Débit sanguin 150 ml/min
Hématocrite 33% (50mL)
Débit plasmatique 100 ml/min
UF = 2L/heure
33mL/min eau plasmatique est épurée
Après le filtre : hématocrite 43 %

Clairance = Débit UF x Concertation Urée



La fraction de filtration : un paramètre à 
surveiller

Débit sanguin 150 ml/min
Hématocrite 33% (50mL)
Débit plasmatique 100 ml/min
UF = 2L/heure
33mL/min eau plasmatique est épurée
Après le filtre : hématocrite 43 %

Fraction de Filtration : 
Débit Effluent/ Débit Plasmatique = 33/100 
>30% accumulation de protéines
le long de la membrane 

Clairance = Débit UF x Concertation Urée



La restitution prédilutionelle diminue 
l’hémoconcentration et la clairance 

Débit sanguin 150 ml/min
Hématocrite 33% (50mL)
Débit plasmatique 100 ml/min
UF = 2L/heure
33mL/min eau plasmatique est épurée
Après le filtre : hématocrite 43 %

Clairance = Débit UF x Concertation Urée



Les clairances théoriques de l’urée en 
fonction de la technique

Brunet et al. Am J Kidney Dis. 1999 



Clairance de la vancomycine et impact de la 
restitution en prédilution



Résumé des différentes techniques continues 
utilisées

Macedo et al. AJDK 2016



Choix du liquide de substitution

Macedo et al. AJDK 2016



Clairances des solutés en fonction du poids 
moléculaire et de la technique utilisée



Facteurs influençant la diffusion des 
molécules

Le poids moléculaire



Facteurs influençant la diffusion des 
molécules

La perméabilité 
de la membrane



Facteurs influençant la diffusion des 
molécules

Le débit sanguin



Facteurs influençant la diffusion des 
molécules

Le débit dialysat



Quelques questions pratiques 



Quand initier la dialyse en situation aigüe ?

La stratégie tardive est aujourd’hui 
à privilégier



Les indications à initier la dialyse en situation 
aigüe

Bouchard et al. AJKD 2021



Hémofiltration continue à haut débit 

RENAL, New Engl J Med 2009

1500 pts
Australie Nelle Zelande

Mortalité J28



Et dans le choc septique ?

140 pts
France /Belgique / Pays‐bas

Mortalité J28

Joannes‐boyau et al. Intensive Care Med  2013





Quelle dose d’hémofiltration administrer ?

25 ml/kg/heure est recommandée (Level I grade A)



Le patient épuré : quelques enjeux

• Maintien de sa balance hydrosodée
• Quand arrêter ?
• Dosage médicamenteux
• Choix de la technique : continue ou discontinue ?
• HD discontinue offre des débits d’effluent beaucoup plus rapides (Qd = 500 

ml/min vs. 30ml/min en discontinue)

• Devenir à moyen et long terme du patient 



En conclusion 

• En situation aigüe le choix de la technique continue importe peu
• La place de la technique continue vs. discontinue est actuellement 

évaluée (PHRC national)
• Initier sur des critères « durs » = tardifs la technique d’épuration
• En hémofiltration: débit effluent 25ml/kg/heure à prescrire
• La dose de dialyse dépend du « débit traitement » = « débit effluent »


