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Les glomérulonéphrites sont un groupe de maladies rénales rares et hétérogènes 
ayant la particularité de toucher le glomérule rénal. Souvent, il s’agit d’une in-
flammation entraînant une prolifération cellulaire avec comme conséquences 
un endommagement de la membrane glomérulaire ou du glomérule entier, et 
une fibrose aspécifique.

Introduction

Les répercussions rénales sont variées allant d’une hé-
maturie asymptomatique à une altération de la fonction 
rénale sévère rapidement progressive, nécessitant de la 
dialyse. En cas de suspicion de glomérulonéphrite (GN), 
le patient doit être rapidement référé au néphrologue 
a�n de con�rmer le diagnostic et d’introduire le traite-
ment approprié.
Dans quasiment tous les cas, le diagnostic est posé par 
une ponction biopsie du rein (PBR), en combinaison avec 
un pro�l immunologique sanguin (présence/absence 
d’anticorps, consommation oui/non du complément). 
Les GN sont ensuite classées selon les caractéristiques 
de la PBR (cf. tab. 1).
Certaines peuvent être secondaires à une infection (par 
exemple Hépatite B, C, HIV), au cancer, à des médi-
caments, ou à des maladies systémiques. Néanmoins, la 
plupart des GN dites primaires sont idiopathiques. En 
général, dans ces cas, un dérèglement du système im-
munitaire avec ou sans production d’anticorps est sus-
pecté. Ces dernières années, de grands progrès ont été 
faits dans la compréhension de certaines formes de GN, 
notamment dans leurs physiopathologies et leur traite-
ment. Il est intéressant de noter que sur la base des pro-
grès faits dans la compréhension de leurs mécanismes 
physiopathologiques, le groupe des GN membrano- 
prolifératives (type I à III) a été reclassi�é. La nouvelle 
classi�cation ne se base plus sur l’emplacement des dé-
pôts immuns en microscopie électronique mais sur le 
type de dépôts, notamment ceux de C3. Donnant lieu à 
l’apparition d’une nouvelle classe de GN permettant de 
mieux regrouper ces pathologies selon leurs méca-
nismes physiopathologiques respectifs (tab. 1) [1].

Epidémiologie

L’incidence annuelle par million d’habitants est très 
variée et dépend de la GN considérée, allant de 0,5–1 cas 

pour le syndrome de Goodpasture, à 25 cas pour la 
 néphropathie à IgA (la plus fréquente) [2].
La prévalence de GN est également très variable d’un pays 
à l’autre, allant, pour la néphropathie à IgA par exemple, 
de 1,3% chez les Caucasiens, à 3,7% dans la  population 
asiatique [3]. Bien qu’il s’agisse de maladies relativement 
rares, on estime qu’elles représentent 14 à 21% des cas in-
cidents d’insu¡sance rénale terminale [4–6].
Malheureusement, à l’exception de la néphropathie 
 lupique [7], il n’y a pour l’instant pas de données épi-
démiologiques disponibles sur l’incidence, la prévalence 
et le traitement des GN en Suisse. 
Au niveau mondial, on observe depuis plusieurs années 
une augmentation de l’incidence des GN [2]. Les raisons 
sont peu claires, mais il faut noter que certains facteurs 
peuvent contribuer à leur développement. C’est notam-
ment le cas des solvants chimiques ou de la fumée de 
cigarette pour le syndrome de Goodpasture. En e¤et, la 
toxicité alvéolaire de ces substances exposent certains 
antigènes et change la conformation des parties α3NC1 
et α5NC1 de collagène type IV qui vont, par la suite, être 
reconnus par le système immunitaire des personnes 
prédisposées [8].
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Glossaire

 

ANCA  «anti neutrophile cytoplasmatic antibody» (anticorps 

anti-cytoplasme des polynucléaires neutrophiles)

FSGS  «focal and segmental glomerulosclerosis» (hyalinose 

segmentaire et focale)

GEM glomérulonéphrite extra-membraneuse

GN glomérulonéphrite

ESRD  «end stage renal disease» (insuffisance rénale terminale) 

eGFR  «estimated glomerular filtration rate» (filtration glomé-

rulaire estimée) 

MCD  «minimal change disease» (glomérulonéphrite à lésions 

minimes)

MPGN  «membranoproliferative glomerulonephritis» (glomé-

rulonéphrite membranoproliférative)

PBR ponction biopsie du rein

IVRS infection des voies respiratoires supérieures
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Signes et symptômes

L’expression clinique des GN est très variable. Histo-
riquement, on reconnait deux syndromes clinico-bio-
logiques cardinaux: le syndrome néphrotique et le syn-
drome néphritique [9]. 
Cliniquement, le syndrome néphrotique se caractérise 
par une anasarque avec des œdèmes. Les œdèmes 
peuvent apparaître de manière indolente sur quelques 
mois, par exemple dans la GEM, ou de façon explosive 
en quelques jours dans la MCD. Au niveau biologique, 
le syndrome néphrotique est caractérisé par une hypo- 
albuminémie (<30  g/l), une protéinurie constituée 
 essentiellement d’albumine (supérieure à 3 g/24 h) et 
une dyslipidémie. L’histologie montrera seulement des 
changements très discrets comme l’épaississement de 
la membrane glomérulaire basale en cas de GEM, et 
peut même apparaître complètement normale en cas 
de MCD (�g. 1). 
Le syndrome néphritique se caractérise par une hy-
pertension artérielle nouvelle ou di¡cilement contrô-
lable, une péjoration rapide de la fonction rénale (hausse 
progressive de la créatininémie), et, au niveau urinaire, 

par la présence d’une hématurie glomérulaire (micro ou 
macroscopique) associée à une albuminurie souvent 
moindre que dans le syndrome néphrotique.
Au niveau pathophysiologique, le degré d’in�ltration 
glomérulaire par des cellules in®ammatoires est im-
portant en cas de syndrome néphritique. Celui-ci est 
accompagné de dépôts de complexes immuns et d’une 
activation du complément. La réaction in®ammatoire 
est capable de détruire les glomérules et leurs 
membranes basales, expliquant ainsi l’hématurie, et la 
présence de croissants à l’histologie (�g. 2). Dans le cas 
du syndrome néphrotique, l’in®ammation gloméru-
laire est très faible, expliquant ainsi le sédiment uri-
naire (presque) vierge, la hausse modeste ou absente de 
la créatinine sérique, et l’histologie quasi normale.
De façon générale, les GN primaires (MCD, FSGS, GEM) se 
manifestent plutôt par un syndrome néphrotique, alors 
que les secondaires (membrano-proliférative, lupique, 
vasculite à ANCA) par un syndrome néphritique. 
Il faut cependant voir ces deux syndromes comme le 
continuum d’une seule entité et il n’est pas rare qu’une 
GN puisse exprimer les deux formes cliniques ou qu’il 
y ait des chevauchements.

Tableau 1: Classification des glomérulonéphrites selon leur aspect histologique.

Nom Caractéristiques PBR Anticorps sériques Causes

Minimal Change Disease  
(MCD)

Aucune anomalie à l’examen 
 microscopique, mais effacement  
des pieds podocytaires  
en microscopie électronique

Aucun –  Primaires: idiopathique
–  Secondaires: AINS,  

lymphome

Hyalinose focale et  
segmentaire (HFS)  
ou 
Glomérulose segmentaire  
focale (FSGS)

– Lésions de hyalinose des glomérules 
– Synéchie glomérulaire

Aucun –  Primaires: idiopathique, 
 génétique

–  Secondaires: médica-
ments, obésité, tumeur, 
maladie  rénale chronique.

Néphropathie à IgA  
(maladie de Berger)

– Prolifération mésengiale 
– Immunofixation: dépôt d’IgA

Aucun –  Primaires 
–  Secondaires: hépatopathie

Glomérulonéphrite extra- 
membraneuse (GEM)

–  Épaississement de la membrane  
basale

– lmmunofixation: dépôt d’IgG et de C3 
–  Microscopie électronique: dépôt 

sus-épithéliaux 

anti-PLA2R – Primaires 
–  Secondaires: tumeur

Glomérulopathie à C3 
(anciennement  
glomérulonéphrite  
membrano- proliférative)

–  Prolifération endocapillaire
–  Immunofixation: dépôt de C3 et d’IgM
–  Microscopie électronique: dépôt dense 

sous-endothéliaux

Aucun –  Primaires
–  Secondaires: défaut 

du  complément, 
cryoglobul émie

Glomérulonéphrite  
pauci- immune

–  Prolifération extracapillaire  
(croissant cellulaire)

–  Immunofixation: absence de dépôt

–  ANCA (80%)
–  anti-MPO
–  anti-PR3

– Primaires
–  Secondaires: vasculite à 

 anticorps anti neutrophile 
cystoplasmique (ANCA)

Glomérulonéphrite à anticorps 
anti-membrane basale

–  Prolifération extracapillaire  
(croissant cellulaire)

–  Immunofixation: dépôt d’IgG

anti-GBM (90–100%) Secondaires: syndrome 
de Goodpasture

Glomérulonéphrite lupique –  Prolifération endo/extra-capillaire
–  Immunofixation: dépôt d’anticorps de 

type «full house»: IgG, IgM, IgA, C3, 
C4, C1q

–  ANA
–  anti-dsDNA

Secondaires:  
lupus systémique
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Diagnostique

En raison de leur rareté et de leur mode de présentation, 
relativement indolent, il est fréquent que le diagnos-
tique soit posé plusieurs semaines après l’apparition 
des premiers symptômes.

Selon notre expérience, les patients présentant une 
anasarque dans un contexte de syndrome néphrotique 
ont parfois eu des bilans cardiaques complets avant 
que l’on ne songe à regarder les urines pour expliquer 
leur prise de poids et la dyspnée associée.
D’autre fois, l’atteinte rénale est découverte «fortuite-
ment» lors d’un bilan dans le cadre d’une perte de 
poids, d’états fébriles récidivants ou d’une asthénie 
dans un contexte de maladie systémique ou tumo-
rale.
D’une façon générale, aussi sûrement que l’on e¤ectue 
un électrocardiogramme quand un patient présente 
des douleurs thoraciques typiques, toute hypertension 
artérielle nouvelle ou résistante, toute altération inex-
pliquée de la fonction rénale, toute hématurie macrosco-
pique ou toute prise d’œdème sans cause claire devraient 
déboucher sur une analyse urinaire (�g. 3).
En cas de présence d’hématurie et/ou de protéinurie, 
une GN devrait être suspectée et un avis néphrologique 
demandé. Il faut souligner que le patient peut se pré-
senter sans hématurie et/ou protéinurie, mais bel et bien 
sou¤rir d’une GN; ceci est surtout le cas chez les GN 
 rapidement progressives [10].
Comme mentionné précédemment, le diagnostique 
 �nal repose sur la clinique (syndrome néphrotique ou 
néphritique), les examens de laboratoire (présence 
 d’anticorps circulants, consommation du complément, 
dysglobulinémie) et en�n l’histologie (prolifération 
 cellulaire, in®ammation, dépôt immun).
Néanmoins, quelques indices à l’anamnèse peuvent 
orienter le clinicien vers la GN sous-jacente la plus 
probable. Tout d’abord, l’âge de présentation est im-
portant: la MCD, la FSGS et la GN post-infectieuse sont 
surtout rencontrées chez des patients de moins de 
40  ans, et la  GEM primaire surtout chez les plus de 
40  ans. Le contexte de présentation est également 
 important; un patient qui présente une hématurie 
macroscopique en même temps ou quelques jours 
après une infection des voies respiratoires supé-
rieures (IVRS) pourrait bien sou¤rir d’une néphropa-
thie à IgA, mais l’apparition d’une hématurie 10 jours 
à deux semaines après une IVRS ou angine oriente 
le  clinicien plutôt vers une GN post-infectieuse 
(post-streptocoques). Finalement, la présence de 
symptômes systémiques peut faire suspecter une GN 
secondaire (par exemple des arthralgies: néphropa-
thie lupique; des troubles digestifs: néphropathie à 
IgA, Hénoch Schonlein, polyangéite microscopique; 
une hémoptysie: syndrome de Good pasture, vascu-
lite à ANCA). Dans toutes les circon stances, le type et 
la dose de médicaments quotidiennement pris par le 
patient, ainsi que ceux pris hors prescription, sont à 
 véri�er.

Figure 1: Glomérulonéphrite à lésions minimes (MCD): on note l’absence de lésions 

 glomérulaires en microscopie optique expliquant la fonction rénale préservée chez 

ces patients. Le diagnostic se pose grâce à l’examen en microscopie électronique 

qui permettra de mettre en évidence l’atteinte podocytaire sous la forme de fusion 

des  pédicelles (200×; FAOG).

Figure 2: Prolifération extra-capillaire (croissant): on note une profilération cellulaire 

et un foyer de nécrose avec des cellules inflammatoires qui compriment le glomérule 

et rompent la capsule de Bowman expliquant la fonction rénale très altérée chez 

ces  patients (400x; FAOG).
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Pathophysiologie

Même si la pathologie des GN est encore mal comprise, 
un grand nombre de travaux établissent des liens directs 
entre leur apparition et des dysfonctionnements du 
système immunitaire. 
Par exemple un défaut de glycosylation de certains 
sous-types d’IgA (l’IgA1 notamment) jouerait un rôle 
dans leurs capacités à se déposer dans le rein, induisant 
ainsi la maladie de Berger. En e¤et l’altération du proces-
sus de glycosylation augmenterait la capacité des IgA à 
se polymériser (pIgA). Les pIgA ont la capacité de former 
des complexes immuns pIgA–IgG pouvant, ensuite, se 
déposer au niveau glomérulaire. Une fois déposés ces 
complexes immuns sont capables in vitro d’augmenter 
l’expression d’un récepteur mesangial. L’activation du 
récepteur engendre une production de cytokine qui à 
son tour entraine la prolifération des cellules mésan-
giales typique de la néphropathie à IgA [11].
Ces dernières années, une maladie glomérulaire en 
particulier a vu des avancées phénoménales dans la 
compréhension de sa physiopathologie; il s’agit de la 
GEM (�g. 4 A et B).

Longtemps restée de cause idiopathique, la découverte 
en 2009 par Beck et al. des anticorps dirigés contre le 
récepteur de la phospholipase A2 (un récepteur trans-
membranaire de la famille des mannoses, PLA2R) a 
permis d’expliquer le mécanisme causant de 40 à 80% 
des GEM [12–14].
Ces anticorps ont la particularité d’avoir une spéci�cité 
de quasiment 100% dans le diagnostique de la GEM. En 
e¤et, dans une étude portant sur 160 patients asiatiques, 
dont 93 atteints de GEM primaire, 41 atteints d’un autre 
type de GN et 12 sains, Kim et al ont retrouvé la présence 
des anticorps anti-PLA2R chez 44% des patients atteints 
de GEM primaire, mais pas chez les sujets sains ou avec 
un autre type de GN [15]. Cette étude a également mis en 
évidence une corrélation entre la sévérité de la clinique 
(degrés de protéinurie, altération de la fonction rénale et 
taux d’albumine sérique) et le taux d’anti-PLA2R circu-
lant. Plus les taux étaient élevés, plus la protéinurie était 
élevée, l’eGFR basse, et l’hypoalbuminémie marquée.
De plus, un taux d’anticorps élevé était associé à un 
taux de rémission plus faible [15]. Une étude similaire a 
démontré la même association dans une population 
européenne [16]. Signalons que, dans cette étude euro-

suspicion de nephropathie
(HTA nouvelle, anasarque, créatinine élevé ou à la hausse)

Examen d’urine (Stix urinaire)

Pas d’hématurie/protéinurie

Glomérulonéphrite peu probable

Hématurie/protéinurie

Suspicion de Glomérulonéphrite

Considérer cause non-néphrologique

Considérer autre cause rénale (pré/post rénale) 
et référer vers néphrologue si créatinine 
reste élevé ou urologue si cause post-rénal

Répéter examen d’urine si suspicion 
clinique de glomérulonéphrite haute

Contrôle de la créatinine à court terme 
(<1 semaine)

Créatinine à la hausse Créatinine stable

Avis néphrologique 
urgent (48 h– 72 h)

Avis néphrologique non 
urgent (1–4 semaines)

Figure 3: Algorithme de prise en charge en cas de suspicion de glomérulonéphrite.
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péenne, la proportion de patients anti-PLA2R positifs 
était de 78%, suggérant une prévalence di¤érente selon 
les populations.
Dans une autre étude, Radice et al. ont démontré que la 
disparition des anticorps anti-PLA2R («rémission im-
munologique») était associée à une haute probabilité de 
diminution de la protéinurie (rémission partielle) par 
la suite [17].
Finalement, Beck et al. ont traité 35 patients, dont 25 an-
ti-PLA2R positifs, par rituximab (un anti-CD20). Dans 
leur étude, les patients entrant en rémission immuno-
logique avaient un taux de rémission clinique à un et à 
deux ans de respectivement, 59 et 88%, contre 0 et 33% 
chez ceux qui avaient des anticorps persistants [18].
En�n la persistance des anticorps a également un im-
pact pronostique en cas de transplantation rénale. En 
e¤et, le taux des anticorps pré-transplantation est cor-
rélé au risque de récurrence de la maladie après la 
transplantation rénale [19].
En conclusion, la découverte des anti-PLA2R est en 
train de révolutionner la prise en charge des patients 
atteints de GEM. Des améliorations ont été apportées 
au diagnostic, avec la possibilité de surseoir la biopsie 
rénale dans les cas risquant des complications, au trai-
tement (monitoring de la maladie et pronostic) et en�n 
à la plani�cation de la transplantation rénale.
Le MCD et la FSGS ont également vu quelques avan-
cées dans la compréhension de leurs physiopatho-
logies respectives. En e¤et, Johnson et Ishimoto ont 
démontré qu’un récepteur podocytaire (CD80 [ou 
B7]) avait une expression augmenté dans le MCD et 
était impliqué dans les voies de signalisation entrai-
nant une augmentation de la «perméabilité podocy-
taire» [20].

De façon étonnante, l’abatacept (un bloqueur du CD80) 
a été utilisé avec succès dans une petite série de  patients 
avec FSGS exprimant de façon marquée le CD80 sur la 
surface de leurs podocytes [21]. Cependant, les résultats 
de cette série n’ont pas pu être reproduits depuis [22].

Traitement

Le traitement des GN repose en règle générale sur deux 
axes: un traitement non spéci�que et un traitement 
spéci�que. Bien que le traitement spéci�que soit du 
ressort du néphrologue et de l’immunologue, le géné-
raliste peut jouer un rôle important dans le traitement 
non-spéci�que. 

Traitement non-spéci�que
Comme toutes les maladies rénales, un contrôle opti-
mal de la pression artérielle est recommandé, avec, en 
cas d’albuminurie >30  mg/jour, une préférence pour 
les bloqueurs du système rénine angiotensine. Le cible 
de la pression artérielle est <130/80 mm Hg [23]. La pré-
sence d’œdèmes nécessite une restriction sodée modé-
rée (60–80 mmol de sodium/jour) et l’introduction de 
diurétiques, en règle générale des diurétiques de l’anse. 
Un contrôle optimal du pro�l lipidique, souvent per-
turbé dans cette catégorie de patients, est également 
important. Finalement, tous les patients avec une 
 atteinte rénale doivent être vaccinés contre les pneu-
mocoques (Prevenar-13®) et annuellement contre la 
grippe. Les vaccins vivants (rougeole, rubella, oreil-
lons, varicelle et �èvre jaune) sont contre-indiqués 
pour ceux sous traitement immunosuppresseur [24]. 
Ce traitement non-spéci�que est très important. Ceci 
est illustré par le fait que certaines GN peuvent entrer 

Figure 4: Lésions glomérulaires dans la GEM.

A) On note un épaississement de la membrane basale du à la présence de dépôts visibles à l’argentation sous forme 

de très fines projections le long de la membrane basale aussi appelées «spikes» (400×; Grocott).

B) Immunofluorescence avec Anti-PLA2R. On note la présence de dépôts granulaires fluorescents le long de la membrane 

 basale (400×).
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en rémission sous ce traitement seul (30% des GEM et 
30% des néphropathies à IgA par exemple) [25, 26]. De 
plus, ce traitement non-spéci�que par sa capacité à 
 réduire la protéinurie, diminue le risque cardiovas-
culaire des patients, celui-ci étant proportionnel au 
 degrés de protéinurie [23].

Traitement spéci�que
Le traitement spéci�que est dirigé contre les processus 
immunologiques des GN, qui varient d’un type à l’autre 
[23]. Les immunosuppresseurs les plus utilisés sont les 
corticostéroïdes, les inhibiteurs de calcineurine (ciclo-
sporine et tacrolimus), et les anti-métabolites comme 
l’azathioprine, le mycophénolate mofetil et le cyclo-
phosphamide (tab. 2).
Ces dernières années, un médicament s’est particuliè-
rement distingué. Il s’agit du rituximab, un anticorps 
chimérique dirigé contre le récepteur CD-20 à la 
 surface des pré-lymphocytes B et des lymphocytes B 
mature. Une fois lié au récepteur, celui-ci entraine leur 
apoptose par des mécanismes dépendants du complé-
ment ou médiés par des anticorps [27].

Initialement, le rituximab traitait des lymphomes B en 
hématologie. Les progrès dans la compréhension de la 
physiopathologie des GN (notamment le rôle clé des 
anticorps dans les mécanismes des lésions gloméru-
laires via la formation de complexes immuns «anti-
corps-antigènes» ou via une toxicité directe), ainsi que 
la nécessité de trouver des traitements alternatifs 
moins toxiques au cyclophosphamide, ont rapidement 
fait du rituximab un possible candidat au traitement 
de certaines GN.
Une étude a été la pierre angulaire de l’avènement du 
rituximab en néphrologie. Il s’agit de l’étude RAVE [28]. 
Cette étude de non infériorité incluait 200 patients 
 atteints de vasculites à ANCA. Le rituximab a été com-
paré au traitement classique par cyclophosphamide 
dans l’induction de rémission. A six mois, 64% des 
 patients traités par rituximab et 53% des patients sous 
cyclophosphamide avaient atteint l’«end point» pri-
maire à savoir une rémission complète et un sevrage 
complet des stéroïdes avec une puissance statistique 
su¡sante pour conclure à une non infériorité du ritu-
ximab sur le traitement conventionnel.

Tableau 2: Principaux immunosuppresseurs utilisés dans le traitement des glomérulonéphrites.

Médicament Indication Effets secondaires Interactions 

Corticoïdes –  MCD/FSGS
–  GEM
–  Membrano-proliférative
–  Nephrite lupique
–  Vasculite à ANCA
–  Syndrome de Goodpasture

–  Diabète
–  HTA
–  Ostéoporose
–  Neuropathie
–  Infections
–  Fractures
–  Hirsutisme

Tacrolimus –  MCD/FSGS cortico dépendant/récidivant
–  GEM
–  Néphrite lupique (maintien)

–  HTA
–  Diabète
–  Insuffisance rénale aigue 

(surdosage)
–  Insuffisance rénale 

 chronique
–  Chute des cheveux
–  Infections

–  Dilzem®/antiviraux:  
augmentation des taux

–  Anti fongique azolé/ 
rifampicine: diminution 
des taux

Ciclosporine Idem tacrolimus –  Idem que tacrolimus, 
mais plus d’hypertension  
et d’hirsutisme

–  Hypertrophie gingivale

Idem tacrolimus

Mycophenolate  
mofetil 

–  FSGS corticodépendante/récidivante
–  Néphrite lupiques (induction/maintien)
–  Glomérulonéphrites membrano-proliférative

–  Leucopénie
–  Anémie
–  Hypogammaglobulémie
–  Toxicité digestive (diar-

rhée, douleur abdominale, 
 ballonnement, nausée, 
 vomissement)

–  Hépatite
–  Infections
–  Cancer cutanées

Azathioprine –  Néphrite lupique (maintien)
–  Vasculite à ANCA (maintien)

–  Leucopénie
–  Pancréatite
–  Hépatite
–  Augmentation du MCV
–  Cancer cutanées

Allopurinol: risque de 
 pancytopénie sévère
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Actuellement le rituximab en raison de sa moindre 
toxicité (surtout germinale et pro-tumorale) tend à 
remplacer le cyclophosphamide dans les cas de vasculi-
tes à ANCA de sévérités limitées (créatinine <350 µmol/l, 
hémorragie alvéolaire ne nécessitant pas une intuba-
tion) dans le traitement d’induction, et l’azathioprine 
chez les patients à risque élevé de récidive (anti-pr3 
 positif, atteinte extra-rénale) dans le traitement de 
maintien. Il faut cependant mentionner que, pour le 
moment, aucune étude n’a démontré que le rituximab, 
comme induction et maintien, était supérieur au trai-
tement standard au long terme (à savoir induction par 
cyclophosphamide et maintien par azathioprine).
Ces données ont ouvert la voie à l’utilisation du rituxi-
mab dans de nombreuses autres GN (FSGS, MCD et 
GEM) dans lesquelles l’implication d’un anticorps ou 
l’activité des lymphocytes B est suspectée et les résul-
tats sont prometteurs [18,  29]. Dans la GEM, l’étude 
Gemritux de Dahan et al. a testé le rituximab comme 
traitement de première intention [26]. Une des forces 
de cette étude et qu’elle est le premier essai randomisé 
contrôlé à comparer le rituximab couplé à un traite-
ment conservateur à un traitement conservateur seul. 
Un autre point intéressant est d’étudier un traitement 
sans stéroïdes dans la GEM. De première abord, les 
 résultats semblent décevants: l’«end point» primaire 
(di¤érence signi�cative de remissions complètes entre 
les deux groupes à 6  mois) n’était pas atteint. Ce ré-
sultat doit être tempéré, en e¤et à 6  mois le taux de 
 patients Anti-PLA2R séronégatifs était plus élevé dans 
le groupe rituximab, ce qui présageait une rémission 
future plus élevée. Ceci a été con�rmé lors de période 
d’observation étendue où à 12 mois, il y avait signi�ca-
tivement plus de rémissions complètes dans le groupe 
rituximab. Cette étude démontre qu’un schéma de 
 rituximab sans stéroïdes pourrait être un traitement 
valide dans la GEM et que le taux sérique des anti-PLA2R 
pourrait être utilisé comme critère de rémission pré-
coce dans des études futures.
Le rituximab est devenu également le traitement de 
choix dans les GN sur cryoglobulinémie [30,  31]. Il a 
également une place dans le traitement de la néphrite 
lupique récidivante bien que les résultats soient contras-
tés [32]. En e¤et, l’étude Lunar (actuellement la plus 
grande étude randomisée contrôlée sur la néphrite 
 lupique) n’a pas réussi à démontrer un e¤et du rituxi-
mab dans les néphropathies lupiques de classe III et IV. 
Cependant, plusieurs critiques ont mis le doigt sur la 
grande hétérogénéité de patients, l’absence d’ANA 
 positif chez certains sujets et surtout sur l’ajout du 
 rituximab à un traitement de mycophénolate mofetil 
et de corticoïde étant déjà le «standard of care» pour 
ces patients [23].

Signalons en�n que les résultats d’une étude portant 
sur l’utilisation du rituximab dans la néphropathie à 
IgA sont très décevants [33].
La prise en charge de la néphropathie à IgA pourrait 
d’ailleurs changer dans les années à venir. En e¤et, 
l’étude Stop IgA remet en cause l’utilité d’un traitement 
immunosuppresseur (des corticoïdes ou cyclophospha-
mide/azathioprine selon la eGFR) sou¤rant de néphro-
pathie à IgA ) qui gardent une protéinurie supérieure à 
0,75 g/24 h (mais inférieure à 3 g/24 h) malgré un traite-
ment par bloqueur du système rénine angiotensine [25]. 
Pour plus de détails, nous référons les lecteurs vers une 
revue récente apparue dans ce journal [34].
L’ofatumumab, un anticorps anti-CD20 entièrement 
humanisé, se présente comme la relève du rituximab. 
Il a été testé sur quelques patients atteints de néphrite 
lupique réfractaire et de vasculites à ANCA [35, 36]. Il a 
montré un bon pro�l d’e¡cacité sur la déplétion en 
 cellule B et également une diminution des e¤ets secon-
daires lors de son administration. 
Actuellement, les résultats spectaculaires des anti-CD20 
augmentent l’intérêt porté, non seulement, aux lym-
phocytes B, mais aussi à leurs précurseurs, les plasmo-
cytes. Il n’est pas exclu que, dans les années à venir, de 
nouvelles molécules ciblant cette cellule soient utilisées 
en néphrologie avec des résultats similaires voir même 
meilleurs que le rituximab. 

Pronostique 

L’évolution des patients atteints de GN varie beaucoup 
d’un patient à l’autre et d’une GN à l’autre. Certains au-
ront une maladie stable, d’autres évolueront rapide-
ment vers une insu¡sance rénale terminale (ESRD). 
Globalement, le comportement au niveau rénal est 
 plutôt agressif et on estime que 25 à 50% des patients 
atteints de maladies glomérulaires chroniques vont 
évoluer vers une ESRD [2, 37, 38].
De nos jours, il est malheureusement très di¡cile, si-
non impossible, de prédire qui progressera vers l’ESRD. 
Certaines caractéristiques jouent un rôle, comme le 
type de maladie glomérulaire considéré, le mode de 
présentation clinique, la valeur de la fonction rénale au 
moment du diagnostique et la présence de lésions 
chroniques sur la biopsie rénale, mais ceci ne su¡t pas 
pour améliorer la prédiction. La communauté néphro-
logique est à la recherche de nouveaux marqueurs 
 cliniques, biologiques et/ou génétiques pouvant amé-
liorer la prise en charge des patients sou¤rant de GN. 
Pour cette raison, nous avons récemment créé la pre-
mière cohorte Suisse de patients atteints de GN au 
CHUV (GLOR cohorte) dont le but sera d’essayer de ré-
pondre à ces questions au niveau Suisse.

Correspondance: 
Dr méd. Matthieu Halfon 
Service de Néphrologie et 
d’Hypertension 
CHUV 
rue du Bugnon 15 
CH-1011 Lausanne 
matthieu.halfon[at]chuv.ch

SWISS MEDICAL FORUM – FORUM MÉDICAL SUISSE 2017;17(13):298–305

Published under the copyright license “Attribution – Non-Commercial – NoDerivatives 4.0”. No commercial reuse without permission. See: http://emh.ch/en/services/permissions.html



ARTICLE DE REVUE MIG 305

L’essentiel pour la pratique

• Bien que rares, les glomérulonéphrites sont responsables de 14 à 21% 

de cas d’insuffisance rénale terminale.

• Deux syndromes clinico-biologiques sont reconnus: le syndrome néphro-

tique (anasarque, hypoalbuminémie, dyslipidémie et protéinurie) et le 

syndrome néphritique (hypertension, insuffisance rénale et hématurie).

• Tout patient présentant une altération de sa fonction rénale avec une hé-

maturie et/ou une protéinurie doit être référé à un néphrologue. Une 

ponction biopsie rénale est quasiment toujours nécessaire pour confir-

mer le diagnostic.

• Les anticorps anti-PLA2R sont hautement prédictifs d’une gloméruloné-

phrite extra-membraneuse, la forme la plus prévalente chez les personnes 

âgées. Ils permettent également de prédire la réponse au traitement 

ainsi que le risque de récidive.

• Le rituximab est un anticorps monoclonal ciblant les lymphocytes B. Il a 

été utilisé avec succès dans le traitement de plusieurs glomérulonéphrites 

primaires (glomérulonéphrite à lésions minimes, glomérulonéphrite 

 extra-membraneuse, hyalinose segmentaire et focale) et secondaires 

(vasculite à ANCA).

Conclusion

Ces dernières années ont vu des avancées majeures 
dans la compréhension des GN, notamment au niveau 
de leur pathophysiologie. Celles-ci ont débouché sur de 
nouvelles possibilités de suivi et de traitement. A�n 
que le patient puisse béné�cier des progrès thérapeu-
tiques, il est important d’identi�er ces maladies le plus 
tôt possible. En cas de suspicion clinique, un examen 
urinaire doit être e¤ectué, et en cas d’anomalies, le 
 patient sera référé, à court terme, à un néphrologue. 
Une collaboration étroite entre la médecine de premier 
recours et la néphrologie, ainsi que d’autres spécialités 
comme la pathologie et l’immunologie est primordiale 
pour que le pronostic des GN s’améliore dans le futur. 
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