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Introduction

Les médecins généralistes et néphrologues sont
confrontés à un nombre toujours plus grand de
patients âgés, dont toujours plus présentent
une néphropathie au stade terminal (IRT) [1, 2].
La substitution rénale représente pour de tels
patients une forme de traitement qui leur sauve
la vie. Les coûts en sont élevés: en Suisse par
exemple, de l’ordre de 50000 à 100000 CHF
par an, en fonction du type de dialyse. Dans ce
pays, nous pouvons estimer que 100 à 150 nou-
veaux patients pour 1 million d’habitants et par
an doivent être traités pour leur IRT [1]. En plus
de cette charge financière, le traitement d’une
IRT (dialyse chronique et transplantation ré-
nale) est onéreux et souvent difficile à assumer
pour le patient [2, 3]. Il s’agit donc de tout faire
pour prévenir l’IRT! Pour y parvenir, il faut non
seulement que les néphrologues connaissent
les étiologies les plus fréquentes des IRT, mais
aussi les médecins généralistes.
Dans le cortex rénal, les glomérules sont des
barrières de filtration complexes séparant le
sang du compartiment urinaire. Dans un rein
adulte normal, quelque 180 l de sang circulent
chaque jour dans ces filtres. Les éléments san-
guins importants tels que l’albumine et les fac-
teurs de coagulation doivent être retenus, mais
l’eau et les éléments en solution doivent passer
librement. Le filtre se compose de cellules épi-
théliales glomérulaires (les podocytes), d’un
système endothélial capillaire glomérulaire fe-
nestré et d’une membrane basale glomérulaire
(MBG) synthétisée par les podocytes et les cel-
lules endothéliales. Le mésangium, qui contient
les cellules mésangiales et la matrice extracel-
lulaire (MEC), occupe les zones centrales entre
les anses capillaires.
Les glomérulopathies représentent une entité
pathologique caractérisée par une lésion de la
structure et de la fonction des glomérules
rénaux, d’origine inflammatoire ou non in-
flammatoire. Au sens strict, le terme de glomé-
rulonéphrite est réservé aux premières, avec
lésions inflammatoires intraglomérulaires. Des
exemples des secondes sont la néphropathie
diabétique ou l’amylose.
Dans le monde occidental, les gloméruloné-
phrites représentent la troisième cause d’IRT,
après le diabète et l’hypertension, et leur
prévalence chez ces patients est d’approxima-
tivement 15% [1, 4]. Avec la néphropathie dia-

bétique, responsable d’environ 20–45% des
IRT, les glomérulopathies sont la cause la plus
courante d’IRT [1]. La prévalence de l’IRT chez
les patients ayant un diabète de type 1 (40%)
est supérieure à celle des sujets ayant un 
diabète de type 2 (5–10%). Mais du fait de 
la prévalence supérieure du diabète de type 2,
plus de patients IRT ont un diabète de type 2
qu’un diabète de type 1 [5]. Et enfin, de nom-
breux hypertendus insuffisants rénaux ont 
des glomérulopathies non diagnostiquées.
A l’échelle mondiale, la glomérulonéphrite est
probablement la principale coupable d’IRT en
raison du large spectre d’agents infectieux en
cause (par ex. la malaria) [4]. Fait important,
pour chaque patient traité pour une glomérulo-
néphrite manifeste, 5–10 sujets ont une mala-
die à bas bruit, non diagnostiquée [4].
Cet article présente les concepts en vigueur à
l’heure actuelle en matière de diagnostic et 
de prise en charge des glomérulopathies, en 
se concentrant sur les différentes formes de
glomérulonéphrites et sur la glomérulopathie la
plus courante, à savoir la néphropathie dia-
bétique.

Classification

Les glomérulopathies sont classées essentielle-
ment en fonction de leur morphologie et de leur
étiologie. Les glomérulopathies peuvent se pré-
senter comme une pathologie rénale primitive,
ou comme conséquence de maladies systé-
miques, dont notamment le diabète, une infec-
tion, une vascularite ou un lupus érythémateux
disséminé (LED). Ces maladies sont générale-
ment divisées en deux grandes catégories sur-
tout en fonction de leur cause, comme résumé
sur le tableau 1 [6]. La classification plus dé-
taillée se concentre sur des caractéristiques
morphologiques, à savoir la présence ou l’ab-
sence de lésions prolifératives à l’intérieur 
des glomérules atteints, dont la prolifération de
cellules glomérulaires intrinsèques (par ex. cel-
lules mésangiales) et/ou l’invasion de cellules
extrinsèques (par ex. leucocytes). La néphropa-
thie à IgA est généralement considérée comme
étant la forme la plus courante de gloméruloné-
phrite primitive dans le monde entier [7].
Une vascularite entraîne souvent de graves
formes de glomérulonéphrite nécrosante ou à
croissants (prolifération extracapillaire). Les
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Pathogenèse

Une glomérulonéphrite peut être héréditaire 
ou acquise. De nouveaux types de glomérulo-
néphrites familiales ou héréditaires sont
constamment découverts grâce aux progrès du
diagnostic moléculaire. Les exemples typiques
sont le syndrome néphrotique congénital, la
glomérulosclérose focale et segmentaire et la
néphropathie à IgA [11–14]. La néphropathie
membraneuse anténatale, due à des anticorps
anti-endopeptidase neutre, est l’une des formes
de glomérulonéphrite acquise tout récemment
décrite [15].
De nombreuses formes de glomérulonéphrites
n’ont pas d’étiologie clairement définissable.
Mais des infections sont de plus en plus re-
connues comme d’importants facteurs en cause.
A part des bactéries bien connues, comme les
formes néphritogènes de streptocoques b-
hémolytiques du groupe A, il existe toute une
variété de glomérulonéphrites virales, surtout
dans le contexte de l’hépatite B, de l’hépatite C
(souvent associée à une cryoglobulinémie) et
d’une infection à VIH, mais qui peuvent égale-
ment être dues à des virus moins bien connus
tels que le parvovirus B19 [16, 17]. De plus, des
virus persistants peuvent provoquer d’abord
une glomérulonéphrite et ensuite des cancers,
généralement dans les tissus lymphatiques et
hématopoïétiques, peut-être selon une patho-
genèse commune [17].
En conséquence de quoi, plusieurs stimuli
noxiques induisent des réactions immuno-
logiques aboutissant à la formation et la dépo-
sition d’immuncomplexes dans les glomérules,
ou des réponses immunes cellulaires contre 
des antigènes glomérulaires [4, 17]. L’un des
exemples frappants est la glomérulonéphrite
dans le syndrome de Goodpasture, provoquée
par des anticorps anti-MBG. De plus, une agres-
sion non immunologique des glomérules peut
par exemple se déclencher suite à une hyper-
tension artérielle systémique ou à une isché-
mie. Un schéma très simplifié des mécanismes
pathogéniques importants dans la glomérulo-
néphrite est proposé à la figure 2.
Parmi la myriade de médiateurs inflamma-
toires, l’angiotensine-II (AT-II) et le «trans-
forming growth factor-b» (TGF-b) sont bien
connus pour jouer un rôle particulièrement
important. Des récents travaux de nos groupes,
et d’autres, ont montré l’importance du «vas-
cular endothelial cell-derived growth factor»
(VGEF; [18]), du «inhibiteur de type 1 des acti-
vateurs du plasminogène» (PAI-1; [19]), de la
thrombine [20] et des métalloprotéinases ma-
tricielles (MMP; [21, 22]).
Les facteurs importants dans la pathogenèse 
de la néphropathie diabétique sont l’hyper-
glycémie, l’hypertension, l’hypercholestérolé-
mie, l’hérédité ethnique (personnes de race non

Tableau 1. Classification des glomérulopathies (adapté d’après [6]).

Problème Lésions prolifératives Pas de lésions prolifératives

Primitive GN mésangioproliférative glomérulosclérose focale segmentaire
(FSGS)

néphropathie à IgA néphropathie à lésions minimes

GN membranoproliférative néphropathie membraneuse

GN à croissants ou nécrosante maladie à membrane basale fine
(RPGN)

Secondaire néphrite lupique néphropathie diabétique 

vascularite systémique* amyloïdose

GN postinfectieuse GN néphropathie à chaînes légères 

syndrome d’Alport

GN = glomérulonéphrite, RPGN = glomérulonéphrite rapidement progressive
*se présentant souvent comme une glomérulonéphrite à croissants ou nécrosante (RPGN)

Tableau 2. Classification des vascularites [8, 9, 60].

Dimensions du vaisseau Vascularite sans granulomes Vascularite avec granulomes

Grands vaisseaux artérite temporale (à cellules
géantes) 

artérite de Takayasu

Vaisseaux moyens polyartérite noueuse

maladie de Kawasaki 

Petits vaisseaux polyangéite microscopique* granulomatose de Wegener*

purpura de Henoch-Schönlein syndrome de Churg-Strauss*

vascularite cryoglobulinémique 

vascularite cutanée leucocytoclasique 

vascularite lupique/rhumatoïde 

syndrome de Goodpasture

* vascularite des petits vaisseaux ANCA positive 

vascularites systémiques primitives peuvent
être classées en fonction de la taille des vais-
seaux atteints, et de la présence ou l’absence
d’inflammation granulomateuse et d’anticorps
dirigés contre le cytoplasme des polynucléaires
(ANCA), comme résumé au tableau 2 [8–10].
Une vascularite peut également être secondaire
à d’autres pathologies, dont le LED ou l’arthrite
rhumatoïde [8]. La présence d’une inflamma-
tion vasculaire et d’une glomérulonéphrite
évoque généralement un certain type de vascu-
larite des petits vaisseaux [9].
La figure 1 montre des exemples histologiques
illustrant les différents types de gloméruloné-
phrites.
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Figure 1. 
Histologie des glomérulonéphrites. 
A/B. Néphropathie à lésions
minimes. (A) Aspect glomérulaire
normal au microscope standard.
Coloration trichrome de Masson,
agrandissement original � 312. 
(B) Anses capillaires glomérulaires
présentant un effacement marqué
des pédicules des podocytes 
(US: espace urinaire, CL: lumière
capillaire, RBC: érythrocytes, 
P: podocyte, GBM; membrane
basale glomérulaire, E: effacement
des pédicules des podocytes).
Microscopie électronique, échelle 
= 1 mm, agrandissement original 
� 5000. 
(C) Néphropathie membraneuse. 
La microscopie immunofluorescente
montre des dépôts granuleux diffus
d’IgG sur les parois capillaires.
Agrandissement original � 500. 
(D) Glomérulosclérose nodulaire
diabétique. Epaississement mésan-
gial donnant un volumineux nodule
à structure laminaire entouré d’un
capillaire anévrismal. Coloration 
à l’argent, agrandissement original
� 312.
(E/F) Néphropathie à IgA (maladie
de Berger). (E) Prolifération cellu-
laire segmentaire dans le glomérule
de droite. Prolifération cellulaire
segmentaire et sclérose avec
adhérence à la capsule de Bowman
dans le glomérule de gauche. 
A noter aussi un élargissement
mésangial modéré. Coloration
trichrome de Masson, agrandisse-
ment original � 312. (F) Dépôts
d’IgA dans le mésangium.
Microscopie immunofluorescente,
agrandissement original � 312.
G/H. Glomérulonéphrite lupique
proliférative diffuse (classification
OMS type IV). (G) Prolifération de
cellules mononucléées, surtout
mésangiales, dans un segment de
droite des anses glomérulaires.
Epaississement marqué des parois
capillaires par des dépôts immuns
sous-endothéliaux («wire drops»)
dans un autre segment à gauche.
Coloration PAS, agrandissement
original � 312. (H) Dépôts d’IgG
mésangiaux et essentiellement
capillaires glomérulaires avec
quelques thrombi intraluminaux. 
A noter les fins dépôts granuleux le
long de la capsule de Bowman et
des membranes basales tubulaires.
Microscopie immunofluorescente,
agrandissement original � 312.
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caucasienne), le tabagisme et l’âge [5]. L’hyper-
glycémie favorise la néphropathie de diffé-
rentes manières, en favorisant la formation de
produits de glycation avancée (AGE), l’épaissis-
sement de la MBG et l’augmentation de la syn-
thèse de MEC [5].

Caractéristiques cliniques

En fonction de la gravité du processus inflam-
matoire, la lésion glomérulaire entraîne une
diminution des propriétés de filtration sélective
du rein, et une diminution de la filtration glo-

mérulaire (GFR) [23]. Des éléments sanguins
normalement retenus traversent donc la bar-
rière de filtration et sont excrétés dans l’urine.
Le caractère et la gravité du processus inflam-
matoire déterminent l’importance de l’héma-
turie et de la protéinurie, de même que le degré
de perte fonctionnelle due à la lésion glomé-
rulaire, et souvent tubulaire associée, telle que
diminution du GFR avec rétention liquidienne.
Ces variables sont responsables de la présenta-
tion clinique, donnant des syndromes souvent
difficiles à distinguer les uns des autres [6, 23,
24], résumés dans le tableau 3. Fait important,
plusieurs types de glomérulonéphrites peuvent

(I) Glomérulonéphrite à progression
rapide (à croissants). Croissant
cellulaire, érythrocytes et fibrine
dans le compartiment urinaire. 
A noter la rupture de la capsule de
Bowman (en bas à droite) et
l’infiltrat inflammatoire dans 
l’interstitium. Coloration trichrome
de Masson, agrandissement
original � 312.
(K) Syndrome de Goodpasture.
Dépôts d’IgG linéaires sur la MBG.
Microscopie immunofluorescente,
agrandissement original � 312.

hypertension systémique

pression intraglomérulaire élevée

lésion glomérulaire 
(non) immunologique

AT-II, TGF-b,
compléments 
et facteurs 
de coagulation,
VEGF, protéases
oxydantes,
(MMP)

lésion  
glomérulaire, 
fibrose

inflammation, tubulo-
interstitielle, 
prolifération fibroblastique

protéinurie

masse néphronique diminuée

filtration glomérulaire diminuée, 
glomérulosclérose et cicatrices

Figure 2. 
Mécanismes pathogéniques 
des glomérulonéphrites 
(adapté d’après [30, 61]). 
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donner toute une variété de ces syndromes, qui
peuvent se chevaucher chez tel ou tel patient
(surtout les syndromes néphrotiques et néphri-
tiques). Les glomérulonéphrites rapidement
progressives (glomérulonéphrite à croissants ou
nécrosante) sont particulièrement redoutées,
qui provoquent des lésions organiques défini-
tives, résultant d’une néphropathie primitive,
d’une vascularite, d’un LED ou d’un syndrome
de Goodpasture.
En pratique clinique, la protéinurie néphro-
tique chez l’adulte est communément définie
par l’excrétion de >3 g de protéines par 
24 h [6], comme présenté dans le tableau 4.
Mais d’autres définitions ont cours, comme 
>3 g/1,73 m2 [24] ou >3,5 g/1,73 m2 [23, 25].
Ce qui est important, c’est que la protéinurie
néphrotique reflète l’atteinte glomérulaire et
qu’elle est un indice de pronostic défavorable
[4, 26]. En plus de cette protéinurie importante,
le syndrome néphrotique comporte œdème,
hypoalbuminémie, hyperlipidémie et lipidurie
[23].
Le syndrome néphrotique n’est pas prédicteur
de l’image histologique sous-jacente, bien qu’il
s’agisse de la présentation habituelle de la né-
phropathie diabétique, de la néphropathie à
lésions glomérulaires minimes, de la néphropa-
thie membraneuse et de la glomérulosclérose
focale segmentaire. En plus de l’importance 
de la protéinurie, hypertension, insuffisance

rénale et sexe masculin sont d’importants fac-
teurs de risque d’une progression plus rapide
de la néphropathie [4, 26, 27, 30].
La néphropathie diabétique progresse, à partir
du stade initial de GFR augmenté (hyperfiltra-
tion), vers la microalbuminurie, puis la protéi-
nurie manifeste, et finalement vers une baisse
progressive du GFR associée à une hyperten-
sion. Chez les diabétiques, la microalbuminu-
rie (tableau 4) représente un indicateur précoce
de néphropathie et un marqueur de morbi-
dité/mortalité cardio-vasculaire augmentée
[28]. L’IRT s’installe en 10 ans chez quelque
50% des diabétiques de type 1 ayant une pro-
téinurie [28]. Une importante proportion des
diabétiques de type 2 se présente au départ
avec une microalbuminurie, du fait du diagnos-
tic trop tardif. En l’absence de traitement,
quelque 30% de ces patients évolueront vers
une protéinurie manifeste [28]. La mortalité
élevée par cardiopathie ischémique fait que
beaucoup de ces patients n’auront pas le temps
d’évoluer vers une IRT [5]. 
Un malaise avec perte pondérale, de la fièvre,
des sudations nocturnes, des arthralgies, des
myalgies et des hémoptysies font suspecter 
une pathologie systémique, et particulièrement
une vasculite ou un LED. La présence de telles
pathologies peut être confirmée par les signes
cliniques adéquats, avec exanthèmes (purpu-
riques), arthrite, sinusite, hémorragie pulmo-
naire et multinévrite.

Démarche diagnostique

Dès qu’une glomérulonéphrite est suspectée,
les investigations doivent viser à définir le type
de maladie, de même que son potentiel de
réponse à un traitement, à évaluer la gravité 
de la lésion et à éliminer toute cause possible
(par ex. médicament, infection, cancer). Tout
d’abord par l’anamnèse familiale et person-
nelle du patient (par ex. formes familiales de
glomérulonéphrite, hématurie due à la maladie
de la membrane basale fine),  recherche d’une
exposition à des médicaments (par ex. anti-in-
flammatoires non stéroïdiens, AINS), à des
drogues (par ex. héroïne), d’une infection et de
la présence de signes constitutionnels (par ex.
malaise, fièvre, perte pondérale). L’examen cli-
nique s’intéresse à la tension artérielle et aux
atteintes des organes cibles (par ex. rétino-
pathie hypertensive), aux œdèmes et aux signes
de maladies systémiques, comme ci-dessus.
Suivent les examens de laboratoire sanguins et
urinaires. L’hématurie d’une gloméruloné-
phrite est caractérisée par la présence de nom-
breux érythrocytes dysmorphiques. Mais le re-
cours au microscope en contraste de phase et
l’expérience de l’examinateur limitent l’utilité
de cet examen pour le médecin généraliste.

Tableau 3. Présentation clinique des glomérulonéphrites [6, 23, 24].

Hématurie asymptomatique, isolée et/ou protéinurie discrète

Insuffisance rénale chronique

Syndrome néphritique hypertension, insuffisance rénale aiguë, hématurie, cylindres
érythrocytaires, protéinurie variable 

Syndrome néphrotique protéinurie marquée (>3 g/j), œdème, hypoalbuminémie, 
hyperlipidémie, lipidurie

Glomérulonéphrite insuffisance rénale (généralement >50% de perte de la fonction
rapidement progressive rénale en quelques semaines ou mois; [24]), hématurie, degrés

variables de protéinurie et d’hypertension

Tableau 4. Degrés de protéinurie.

Status protéinuriques Protéinurie

excrétion normale de protéines 40–80 mg/j 

protéinurie anormale >150 mg/j 

microalbuminurie 30–300 mg/j

protéinurie tubulaire, par surcharge, fonctionnelle ou orthostatique 92 g/j

protéinurie glomérulaire (néphrotique) >3 g/j*

* les glomérulopathies peuvent également se présenter avec une protéinurie moins 
marquée, non diagnostique
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Pratiquement, la coexistence d’une hématurie
et d’une protéinurie et/ou de cylindres érythro-
cytaires témoigne d’une étiologie glomérulaire
de cette hématurie.
La protéinurie peut être quantifiée soit par la
collecte des urines de 24 h soit par le calcul du
quotient protéine: créatinine dans un échan-
tillon d’urine (de préférence matinale) [29–31].
L’excrétion de protéines sur 24 h (en g) peut se
calculer à partir d’un quotient protéine (g) /
créatinine (g), multiplié par l’excrétion journa-
lière de créatinine prévue. La formule dérivée
de Cockcroft et Gault [32] peut être utilisée pour
calculer l’excrétion journalière de créatinine
comme ceci:
Excrétion de créatinine en µmol par 24 h = 1,2 
� [140 – âge (années)] � poids corporel (kg).
Chez les femmes, ce résultat est multiplié par
0,85, compte tenu  d’une production plus faible
de créatinine.
Des augmentations transitoires de l’excrétion
de protéines peuvent se produire à l’effort
physique, dans l’hypertension, une infection
urinaire, une insuffisance cardiaque et en cas
de fièvre. Chez les diabétiques, il faut recher-
cher la présence de protéines dans l’urine
(microalbuminurie) chaque année [28].
Les examens sanguins de routine comprennent
une formule sanguine complète (anémie d’ori-
gine rénale), et la phosphatase alcaline (des
taux élevés peuvent refléter une ostéopathie
rénale résultant d’une insuffisance rénale
chronique). Les examens sérologiques à la re-
cherche de maladies systémiques, comme un
lupus érythémateux, une vasculite à ANCA ou

des infections virales sont habituellement de-
mandés, comme résumé au tableau 5.
L’échographie est essentielle pour éliminer une
obstruction urinaire et une sténose d’une artère
rénale (échographie doppler) et rechercher une
augmentation de l’échogénicité du cortex rénal
due à une glomérulonéphrite.
Mais chez la plupart des patients, une biopsie
rénale est justifiée pour déterminer le type
spécifique de glomérulonéphrite, sa gravité et
la réversibilité potentielle du processus inflam-
matoire sous-jacent [4]. Les examens histo-
logiques du matériel de biopsie sont complexes
et font appel à la microscopie standard, immu-
nofluorescente et électronique. Les indications
clefs de ces examens sont résumées sur le ta-
bleau 6. Et surtout, si une future transplanta-
tion n’est pas exclue, il est impératif de poser
un diagnostic précis en raison de la récurrence
extrêmement variable et potentiellement délé-
tère de la glomérulonéphrite dans les allogref-
fes rénales [33].
La néphropathie diabétique typique n’a pas
besoin d’être confirmée par biopsie. Néan-
moins, une biopsie est indiquée chez les diabé-
tiques si une autre glomérulonéphrite est sus-
pectée, ou coexistante, comme dans le cas d’un
diabète récent (c.-à-d. <5–10 ans), en l’absence
de rétinopathie/neuropathie diabétique (spé-
cialement dans le diabète de type 1), en cas 
de diminution subite et rapide de la fonction
rénale ou en présence de signes d’autres mala-
dies systémiques (par ex. anticorps ANCA cir-
culants).
Nul ne peut dire en toute sécurité comment
prendre en charge les patients ayant une héma-
turie isolée, après avoir exclu cancer, infection,
traumatisme urologique, cristallurie (calcium,
acide urique ou oxalate) ou lithiase. Une bonne
partie de ces patients ont une néphropathie à
IgA, mais la biopsie peut attendre en l’absence
de facteurs de risque de progression d’une
néphropathie [30]. Mais la biopsie rénale est
conseillée dans de rares cas d’hématurie isolée
(par ex. LED, ou don d’organe en vue).
Plus particulièrement, en présence d’une né-
phropathie membraneuse ou à lésions mi-
nimes, un dépistage limité de tumeurs par ra-
diographie thoracique, échographie abdomi-
nale et électrophorèse des protéines sériques
(paraprotéines) est conseillé, parfois avec des
investigations invasives telles qu’une colosco-
pie [17, 34]. Les patients de plus de 60 ans se
présentant avec un syndrome néphrotique nou-
vellement diagnostiqué peuvent avoir dans
20% des cas des cancers coexistants [34]. Dans
ces cas spécialement, il faut exclure une tumeur
avant de mettre en route ou d’intensifier un
traitement immunosuppresseur.

Tableau 5. Evaluation sérologique des glomérulonéphrites [4, 23]*.

FAN, facteurs anti-nucléaires, anti-ADN, ANCA, anti-MBG, compléments (C3, C4, CH50)

Cryoglobuline, facteur rhumatoïde, paraprotéines (par ex. à chaînes légères)

Tests sérologiques infectieux (par ex. hépatites B et C, VIH, streptocoques, malaria)

* nombre d’examens à limiter en fonction des circonstances cliniques!

Tableau 6. Indications importantes à la biopsie rénale 
dans les glomérulopathies.

Insuffisance rénale (bénéfice incertain dans les cas d’insuffisance rénale chronique 
à un stade très avancé)

Protéinurie proche des ou dans les valeurs néphrotiques

Hématurie isolée et/ou protéinurie discrète (<1 g/j) dans les cas (suspects) de maladies
systémiques ou héréditaires telles que vasculites, LED, syndrome de Goodpasture,
syndrome d’Alport, et chez des donneurs potentiels de rein vivants

Néphropathie diabétique: si diagnostic incertain ou suspicion de glomérulonéphrite
coexistante

Syndrome néphrotique résistant aux stéroïdes chez l’enfant
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Options thérapeutiques

Certains types de glomérulonéphrite n’impo-
sent aucune forme de traitement spécifique,
alors que d’autres sont de véritables urgences
médicales. Des revues détaillées de ces straté-
gies thérapeutiques sont données dans la sec-
tion références [2, 4, 7–9, 30, 35–37]. Quelques
points clefs sont discutés ci-dessous.
Toute cause identifiable de glomérulonéphrite
doit être recherchée afin d’être éliminée ou
traitée; les meilleurs exemples sont des médi-
caments (par ex. AINS, métal or), des toxines
(par ex. héroïne), des infections, des cancers,
un diabète ou des maladies inflammatoires sys-
témiques (vasculite, LED), comme il en a déjà
été question.
Dans toutes les circonstances, un contrôle
optimal de la tension artérielle et une correc-
tion de la protéinurie ont une importance clef.
La protéinurie en elle-même peut avoir une
importance pathogène significative en pro-
voquant une atteinte tubulaire suivie d’une
inflammation tubulo-interstitielle [38, 39]. Les
valeurs tensionnelles recommandées pour les
patients atteints d’une glomérulonéphrite sont
<125/75 mm Hg si leur protéinurie est >1 g/j,
et <130/80 mm Hg si elle reste <1 g/j (36).
Pour abaisser la tension artérielle, les inhibi-
teurs de l’enzyme de conversion de l’angioten-
sine (IECA) et les antagonistes du récepteur de
l’angiotensine (ARA), corrigent la protéinurie
mieux que les autres antihypertenseurs [30,
35]. Les effets antiprotéinuriques et néphropro-
tecteurs de ces médicaments résultent de la
baisse de la pression intraglomérulaire et de la
suppression des effets non hémodynamiques
de l’angiotensine II, tels qu’hypertrophie glo-
mérulaire, glomérulosclérose et altération de la
perméabilité de la MBG [30]. En conséquence,
les IECA et très probablement aussi les ARA
présentent des avantages évidents sur les
autres médicaments antihypertenseurs, quant
au ralentissement de la progression de la né-
phropathie, et ceci surtout en cas de protéinu-
rie (>1 g/j) [30, 38, 40, 41].
Des études récentes ont montré que des béné-
fices supplémentaires peuvent être obtenus en
administrant les IECA et ARA en association. La
protéinurie peut être corrigée encore davan-
tage par l’association de ces médicaments [42,
43]. Dans une étude récente ayant examiné 10
patients souffrant d’une glomérulonéphrite, un
IECA (fosinopril) et un ARA (irbésartan) seuls
ont diminué la protéinurie d’environ 8 à 5,1 g/j,
alors que leur association l’a abaissée à 3,3 g/j,
indépendamment des baisses de la tension ar-
térielle [43]. L’effet additionnel possible sur la
néphroprotection doit encore être étudié [42].
Mais une étude très récente a démontré que le
traitement combiné retarde assurément la pro-
gression des néphropathies non diabétiques

chez les patients ayant des protéinuries impor-
tantes, et même faibles, par rapport à la mono-
thérapie [44].
En cas de contre-indications aux IECA/ARA, 
ou d’effets indésirables, les antagonistes du cal-
cium non-dihydropyridines (diltiazem, véra-
pamil) doivent être envisagés, car ils ont dé-
montré qu’ils amélioraient la protéinurie et re-
tardaient la progression des néphropathies aussi
bien diabétiques que non-diabétiques [5, 45].
En ce qui concerne la néphropathie diabétique,
les IECA, les ARA, et dans une certaine mesure
les antagonistes du calcium non-dihydropyri-
dines parviennent à ralentir la progression de
la maladie, en partie indépendamment du
contrôle de la tension artérielle [5]. Les IECA/
ARA sont les médicaments de première inten-
tion chez les diabétiques, et ces deux médi-
caments peuvent être utilisés ensemble. Mais
sur la base d’études cliniques, certains auteurs
recommandent les ARA pour les diabétiques 
de type 2 hypertendus et protéinuriques, et les
IECA pour les diabétiques de type 1 ayant 
une microalbuminurie ou une protéinurie [5].
L’association IECA et ARA peut également 
être utilisée avec succès chez les diabétiques
dans l’optique d’abaisser davantage encore
leur protéinurie et leur tension artérielle [46].
Les antagonistes du calcium non-dihydropyri-
dines (diltiazem, vérapamil) peuvent également
être utilisés comme déjà précisé [5, 45].
Ce qui est important chez le diabétique, c’est
que les IECA/ARA doivent être administrés au
stade de la microalbuminurie, que ce soit en
présence ou en l’absence d’hypertension [5].
Pour protéger le rein, les valeurs tensionnelles
doivent être maintenues aussi basses que le pa-
tient peut les tolérer! Et enfin, il faut chercher
à atteindre les valeurs tensionnelles cibles.
En fonction du type et du stade de la gloméru-
lonéphrite en cause, un traitement immuno-
suppresseur plus spécifique est indiqué. Les
médicaments les plus fréquemment utilisés
sont les corticostéroïdes, le cyclophosphamide,
l’azathioprine, la cyclosporine A ou le myco-
phénolate mofétil. Les indications spécifiques
de ces médicaments font l’objet d’une grande
controverse, et changent avec le temps. Le lec-
teur est donc renvoyé aux revues récentes dé-
crivant les traitements respectifs d’un type
donné de glomérulonéphrite [7–9, 37, 47].
Le plus important est que la glomérulonéphrite
rapidement progressive, à croissants ou nécro-
sante, impose un traitement immunosuppres-
seur immédiat pour prévenir la perte définitive
de l’organe! Ce traitement consiste générale-
ment en cyclophosphamide, corticostéroïdes
(par ex. méthylprednisolone) à hautes doses 
et dans des cas sélectionnés (par ex. syndrome
de Goodpasture) en une plasmaphérèse [8–10,
37, 47, 48].
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Rôle du médecin 
de premier recours

Il n’est pas nécessaire de connaître les types
précis de glomérulonéphrites pour prendre la
décision d’adresser le patient à un néphrologue
[30]. Mais cette décision est cruciale, du fait 
que les possibilités de stopper la progression de
la néphropathie augmentent, comme cela a
déjà été dit [30, 49]. La prévention de l’IRT reste
la priorité en néphrologie, du fait de la 
morbidité et de la mortalité élevées de la dia-
lyse et de la transplantation [3]. Les patients
présentant des signes de glomérulonéphrite
doivent donc être transférés rapidement, dans
le but d’évaluer la nécessité d’une biopsie ré-
nale et d’un traitement médical approprié.
Dans toute la mesure du possible, ce transfert
doit se faire avant la manifestation d’une in-
suffisance rénale ou d’une protéinurie de syn-
drome néphrotique.
Les véritables urgences médicales sont toutes
les formes de glomérulonéphrite à évolution
rapidement progressive. Une insuffisance ré-

nale nouvellement diagnostiquée, de durée in-
déterminée, associée à une hématurie/protéi-
nurie, et parfois avec des symptômes constitu-
tionnels, doit faire naître cette suspicion! Un
transfert immédiat ou au moins un contrôle
rapproché sont impératifs dans de telles situa-
tions.
En ce qui concerne le suivi du patient, une
étroite collaboration entre le médecin généra-
liste et le néphrologue est indispensable pour
adapter le traitement médical dans le but de
traiter la maladie de base, et de contrôler la
tension artérielle, l’anémie et l’hyperparathy-
roïdie. Les médecins généralistes sont très im-
portants pour assurer la compliance du patient
et trouver en temps opportun des donneurs
vivants de reins avant le développement d’une
insuffisance rénale terminale, ce qui permettra
une transplantation rénale préventive [50].

Perspectives

De nouveaux concepts passionnants en matière
de traitement et de diagnostic des glomérulo-
pathies se dessinent à l’horizon.
Au niveau thérapeutique, les traitements appli-
qués en médecine de transplantation pour pré-
venir ou traiter les rejets d’allogreffes, et en
oncologie pour traiter les cancers, pourront
être de mieux en mieux adaptés pour traiter les
processus inflammatoires glomérulaires. Par
exemple, les anticorps monoclonaux dirigés
contre les lymphocytes ont déjà eu des résultats
prometteurs sur les glomérulonéphrites dans
les premières études cliniques [51, 52]. Autre
option, la thérapie génique semble toujours
assez éloignée de son application clinique.
Néanmoins, une étude récente a prévenu avec
succès le développement de la glomérulosclé-
rose expérimentale par l’administration intra-
parenchymateuse d’adénovirus codant pour
l’interleukine-10 [53].
Au niveau diagnostique, la technologie micro-
array ADN aidera à identifier de nouvelles ma-
ladies, dont très probablement les néphro-
pathies génétiques précédemment citées [11,
12, 14, 54]. Les microarrays ADN modernes
permettent d’examiner simultanément des
milliers de gènes («gene expression profiling»
ou analyse du transcriptome) lors d’un seul
examen [55–59]. Ces examens peuvent clarifier
des mécanismes pathogénétiques et permettre
de détecter les gènes représentant des mar-
queurs diagnostiques reproductibles, des indi-
cateurs pronostiques ou des cibles du traite-
ment, à mettre en route avant la perte
irréversible de la fonction rénale [55, 56]. Dans
des maladies aussi complexes que les gloméru-
lonéphrites, il est également possible d’espérer
trouver plusieurs gènes de susceptibilité et
modifiant les maladies. En plus de la clarifica-

Quintessence

� Fréquence: les glomérulopathies, dont la néphropathie diabétique et les
glomérulonéphrites, sont les causes les plus fréquentes de néphropathie 
au stade terminal (IRT).

� La classification des glomérulonéphrites se base sur des formes primiti-
ves et secondaires, et sur la présence ou l’absence de lésions proliférati-
ves au sein des glomérules.

� Le diagnostic histologique par biopsie rénale percutanée doit être obtenu
rapidement, idéalement avant la manifestation de l’insuffisance rénale et
d’une protéinurie néphrotique.

� Etiologie: dans n’importe quel type de glomérulonéphrite, il faut
rechercher la cause possible pour l’éliminer ou la traiter. La cause est 
plus importante que la classification!

� Les médecins généralistes jouent un rôle clef dans l’identification précoce
des patients ayant une glomérulonéphrite. Ces patients doivent être
rapidement adressés au spécialiste pour établir un diagnostic précis, 
ce qui permettra de leur proposer une prise en charge adéquate.

� La prise en charge des glomérulopathies impose un contrôle rigoureux 
de la tension artérielle et de la protéinurie. Le traitement immuno-
suppresseur complémentaire se base sur le type histologique et la cause
de la glomérulonéphrite. Une glomérulonéphrite rapidement progressive
avec risque d’insuffisance rénale définitive est une véritable urgence mé-
dicale!

� Dans un futur pas trop éloigné, de nouveaux concepts thérapeutiques et
diagnostiques très intéressants vont encore améliorer la prise en charge
des patients souffrant de glomérulonéphrites.
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