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Introduction

L’insuffisance rénale aiguë (IRA) est une pathologie
fréquente et sévère chez les patients admis en réanimation.
Ainsi, selon la définition choisie, sa prévalence est aux
alentours de 50 %, avec une mortalité qui ne s’est que peu
modifiée au cours de ces dernières décennies [1–7]. De
nombreuses inconnues persistent, concernant sa définition,
la compréhension des mécanismes en cause, la description
nosologique des différentes pathologies rénales aiguës, ainsi
que leur prise en charge.

Plusieurs données récentes ont modifié notre perception
de l’IRA. Ainsi, de nombreux travaux ont souligné l’impor-
tance pronostique de l’IRA, et plusieurs études suggèrent
une possible implication de l’IRA dans le développement
d’une défaillance multiviscérale. Tout d’abord, les données
épidémiologiques montrent qu’elle est associée de manière
indépendante à la mortalité, et ce, quelle que soit sa sévérité
[5,6,8,9]. Ce résultat a été de plus confirmé par plusieurs
études expérimentales qui ont également tenté d’expliquer

le rôle spécifique de l’IRA dans l’évolution défavorable
des patients [10–12]. Certains modèles animaux ont démon-
tré un rôle propre du rein dans la réaction inflammatoire et le
développement de lésions viscérales à distance [10–12]. Les
IRA ne se manifestant que par des variations minimes des
concentrations de déchets azotés sont également associées à
un pronostic péjoratif [8]. Cela pourrait suggérer que, même
lorsque le débit de filtration glomérulaire (DFG) n’est que
faiblement abaissé, l’agression rénale puisse être suffisante
pour devenir un acteur du syndrome de défaillance multi-
viscérale. Cependant, les critères diagnostiques d’IRA sont
peu sensibles et permettent probablement de ne détecter que
des formes avancées de la maladie rénale [8,9,13]. En effet,
l’évaluation de la fonction rénale repose principalement sur
l’estimation du DFG grâce au marqueur endogène qu’est la
créatinine plasmatique. Cette méthode, reposant sur l’éva-
luation de l’accumulation des déchets azotés, ne peut que
constater la réduction du DFG. Elle se situe donc nécessai-
rement « en aval » d’une éventuelle agression rénale.
L’accumulation des déchets ne survient que plusieurs heures
après la baisse du DFG et pour une réduction supérieure à
40 % [14]. De plus, cette méthode comporte des limites, la
corrélation entre clairance calculée et clairance mesurée res-
tant faible, voire mauvaise, en état non stable [15,16]. Enfin,
les données actuelles suggèrent qu’il existe un continuum
entre la survenue de l’agression, le développement d’une
IRA potentiellement réversible et l’apparition de lésions
tissulaires appelées insuffisance rénale organique.

Messages clés

L’insuffisance rénale est définie par une augmentation de la

créatinine plasmatique ou l’installation d’une oligurie

(diurése < 0,5 ml/kg par heure).

Une baisse du débit de filtration glomérulaire (DFG) profonde

(> 40 %) et prolongée (plusieurs heures) est nécessaire afin de

voir apparaître une élévation de la créatinine plasmatique. Cette

dernière est donc tardive, et des élévations, même minimes, de la

créatinine témoignent d’une baisse importante du DFG.

Les critères actuels de l’insuffisance rénale aiguë (IRA) ne sont ni

sensibles ni spécifiques, suggérant que de nouveaux outils sont

nécessaires afin d’évaluer la fonction rénale.

L’IRA est associée à un pronostic péjoratif y compris après

avoir tenu compte des facteurs confondants. Elle pourrait en

effet participer à l’apparition d’une défaillance multiviscérale.

Une fois le diagnostic d’IRA posé, il convient de préciser le

mécanisme de cette dernière : obstacle, hypoperfusion ou atteinte

organique.

En réanimation, l’IRA est en général multifactorielle. L’hypoper-

fusion rénale reste cependant la cause principale d’IRA.
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Épidémiologie et définition

L’IRA est le terme générique utilisé pour caractériser une
altération rapide de la fonction rénale aboutissant à une
accumulation des déchets azotés [17]. Par convention, sa
détection repose sur la mesure de la filtration glomérulaire,
laissant de côté l’appréciation des fonctions endocrines, para-
crines et tubulaires du rein. Une baisse brutale du DFG définit
donc l’IRA, ce qui a pour conséquence de regrouper sous une
même entité des maladies très différentes en termes de
mécanismes physiopathologiques, de lésions histologiques,
mais aussi de pronostic. Les conséquences de l’IRA sont
liées à l’incapacité du rein à maintenir l’homéostasie et
dépendent essentiellement de sa sévérité et de sa durée.

L’IRA représente un problème majeur de santé publique.
Ainsi, aux États-Unis d’Amérique, l’Institut national de la
santé évalue le nombre d’Américains qui vont développer
une IRA à environ 115 000 par an [18,19]. Au Canada,
dans la région de Calgary, une étude récente retrouvait une
incidence quasi similaire de 1,1 pour 10 000 habitants par
an [20]. Bien entendu, ces chiffres sont dépendants de la sen-
sibilité de la définition utilisée. En réanimation cependant,
l’absence de définition consensuelle explique que l’incidence
de l’IRA ait pu varier de 1 à 65 %, en fonction des critères
utilisés, mais aussi de la population étudiée [1–7,21,22].

En 1994, une revue évaluant les facteurs de risque d’IRA
postopératoire retrouvait 28 définitions pour 28 études
réalisées [23]. La première proposition d’une définition
consensuelle, faite par Bellomo et al., reposait sur l’élévation
de la créatinine et de l’urée plasmatique au-delà d’un chiffre
seuil ou sur l’apparition d’une oligurie [24]. Deux défini-
tions ultérieures ont ensuite vu le jour : la RIFLE [25] et
l’AKIN [26] (Tableau 1). L’objectif de cette dernière était
d’être plus sensible en incluant une modification minime
de créatininémie (élévation de plus de 26 µmol/l), laquelle
est associée à une surmortalité hospitalière [8].

Mécanismes

Il est usuel de distinguer les IRA en fonction du mécanisme
de ces dernières. En général, on distingue trois cadres diag-
nostiques (Fig. 1). Les causes obstructives ou postrénales
liées à un obstacle sur les voies urinaires. Si elle est réalisée

suffisamment tôt, la levée de l’obstacle est en général suffi-
sante afin de permettre une normalisation de la fonction
rénale. Les causes fonctionnelles ou prérénales sont liées à
une diminution de la perfusion glomérulaire. Elles découlent
de la déshydratation, d’une hypoperfusion dans un contexte
d’état de choc ou de l’impact direct de certains médicaments
sur la vasomotricité des capillaires glomérulaires. À ce stade,
une intervention visant à limiter l’hypoperfusion rénale suffit
le plus souvent à normaliser la fonction rénale. Enfin, les
causes intrinsèques ou organiques sont liées à l’atteinte ou
à la dysfonction des différentes structures rénales (tubules,
glomérules, interstitium ou vaisseaux). Ces dernières néces-
sitent parfois une prise en charge spécifique. La cause intrin-
sèque la plus fréquente, en réanimation, reste la nécrose
tubulaire aiguë. Elle associe une dysfonction tubulaire, éven-
tuellement associée à la présence de lésions anatomopatho-
logiques tubulaires. La dichotomie entre IRA fonctionnelle
et organique reste cependant artificielle, car il existe une pro-
gression entre ces deux extrêmes [27]. De plus, l’idée qu’en
l’absence de lésions histologiques rénales l’impact d’une
IRA soit négligeable est infirmée par les données épidémio-
logiques actuelles [28]. Il apparaît également pertinent de
pouvoir détecter précocement une agression rénale, idéale-
ment avant installation des lésions anatomopathologiques, et
ce, afin d’adapter la prise en charge du patient.

Si l’apparition de définitions consensuelles est un apport
indispensable à la recherche, plusieurs limites méritent d’être
soulignées quant à la terminologie employée et à leur
utilisation. Ces définitions reposent sur des marqueurs fonc-
tionnels plutôt que lésionnels, ce qui ne permet de préjuger
ni du mécanisme de l’agression ni d’éventuelles lésions
histologiques rénales. Il existe un continuum entre la sur-
venue de l’agression, la mise en place de mécanismes
d’adaptation à celle-ci, la baisse du DFG potentiellement
réversible et l’apparition de lésions tissulaires. Arriver à
appréhender le mécanisme et la sévérité de l’agression en
pratique clinique permettrait d’affiner sa prise en charge.

Diagnostic

Malgré les avancées récentes vers une définition consen-
suelle de l’IRA, les outils d’évaluation de la fonction rénale
à notre disposition restent soit inapplicables en pratique

Tableau 1 Définition consensuelle de l’AKIN [26]

Classification Créatinine ou clairance Diurèse

1 ↑ Créatinine > 26,4 µmol/l ou créatinine × 1,5 < 0,5 ml/kg par heure pendant 6 heures

2 ↑ Créatinine × 2 < 0,5 ml/kg par heure pendant 12 heures

3 ↑ Créatinine > 354 µmol/l ou créatinine × 3 < 0,3 ml/kg par heure pendant 24 heures

ou anurie pendant 12 heures
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quotidienne, soit très imparfaits. Une mesure fiable du DFG
nécessite l’évaluation de la clairance d’un marqueur exo-
gène, qui ne soit ni secrété ni réabsorbé par le tubule (inuline,
isotope [Cr51-EDTA ou 125I-iothalamate] ou produit de
contraste iodé [iohexol]), ainsi que des prélèvements multi-
ples. Ces méthodes ne sont pas applicables en clinique en
réanimation. La créatinine plasmatique reste donc le moyen
le plus simple d’approcher le DFG. Cependant, plusieurs
limites doivent être connues.

Le fait de définir l’insuffisance rénale par une baisse du
DFG aboutit à ne détecter que les conséquences fonction-
nelles tardives de l’agression rénale. Si l’oligurie ou l’anurie
peuvent survenir rapidement, elles témoignent aussi bien
d’une adaptation rénale à une hypovolémie que de la pré-
sence de lésions ischémiques sévères. De plus, les diuréti-
ques peuvent masquer la baisse du débit urinaire [13]. La
créatinine plasmatique est, quant à elle, un marqueur des
variations du DFG qui n’est ni sensible ni spécifique.
D’une part, les modèles expérimentaux ont démontré
qu’une augmentation de la créatinine plasmatique ne surve-
nait que pour des réductions néphroniques supérieures à
30 % (notion de « réserve rénale ») [14]. D’autre part, bien
que théoriquement uniquement filtrée, elle est en fait sécré-
tée par le tube contourné distal, sécrétion pouvant atteindre
jusqu’à 50 % de la fraction filtrée en cas d’insuffisance
rénale [29,30]. Enfin, de nombreuses molécules inter-
agissent avec la mesure de la créatinine. Ces molécules
peuvent être endogènes (protides, corps cétoniques, glucose,
bilirubine, acides gras, acide urique, paraglobulines) ou exo-
gènes (céphalosporines, penems, 5-fluoro-cytosine, alcools
toxiques, gadolinium) [31,32]. Ces interactions avec la
mesure par la méthode de Jaffé peuvent faire varier la
créatininémie de 5 à 10 µmol/l [32,33]. Enfin, cimétidine,

probénécide, triméthoprime et pyrimétamine inhibent la
sécrétion tubulaire de créatinine [29,33]. Elles augmentent
ainsi la créatinine plasmatique de 20 à 30 %, sans pour autant
modifier le DFG (133–137).

En dehors de la réanimation, plusieurs formules ont été
proposées afin d’évaluer la filtration glomérulaire à partir de
la créatinine plasmatique, de l’âge, et parfois du poids, du
sexe ou de l’origine ethnique (138–140). Elles nécessitent
cependant d’utiliser un chiffre de créatininémie à l’équilibre,
ce qui n’est que rarement le cas en réanimation [34]. Cela
explique probablement la très faible corrélation entre
clairance de la créatinine estimée par les formules précéden-
tes et clairance mesurée par le rapport ([créatinine
urinaire × volume]/créatinine plasmatique), même si ce
dernier n’est pas exempt de limites (mesure du temps de
recueil, variabilités de la fonction rénale au cours du nycthé-
mère) [16]. Enfin, même si la définition la plus récente de
l’AKIN a choisi d’inclure une élévation minime de créatini-
némie comme marqueur d’IRA, le temps nécessaire pour
observer une élévation de celle-ci reste important et variable
d’un patient à l’autre [14]. Les modèles mathématiques de
cinétique de créatinine plasmatique montrent qu’une
augmentation de 24 µmol/l peut nécessiter de 5 à plus de
100 heures [14]. Ce délai varie en fonction de l’importance
de la réduction du DFG, du taux de production de créatinine,
de son volume de distribution ou de la réserve fonctionnelle
rénale du patient [14].

Les limites à l’utilisation de la créatininémie pour l’éva-
luation du DFG concernent plus particulièrement le patient
de réanimation. Dans cette population, il a été suggéré que si
le DFG reste stable, la créatininémie doit baisser, une aug-
mentation modérée étant probablement le reflet d’une baisse
profonde du DFG avec un impact sur la mortalité [14].

Insuffisance rénale aiguë

Obstacle ?

Fon onnelle ?
Indices dérivés du ionogramme urinaire

oui
Urgence urologique 

oui
Traitement de la cause 

Non

Organique 

Nécrose tubulaire Néphropathies
intersti�elles

Néphropathies
glomérulaires

Néphropathies
Vasculaires

Non

Fig. 1 Arbre décisionnel face à une insuffisance rénale aiguë
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En effet, la fonte musculaire obligatoire liée à l’immobilisa-
tion modifie fortement la production de la créatinine, et son
volume de distribution est augmenté par l’augmentation de
l’eau corporelle totale fréquente en situation critique
(remplissage, œdème…).

L’ensemble de ces limites explique la nécessité de dispo-
ser en pratique clinique de marqueurs plus précoces et plus
fiables permettant de détecter l’existence d’une agression
rénale et sa réponse avant de pouvoir détecter une baisse
du DFG par la créatinine.

Facteurs de risque

Du fait de la gravité des pathologies observées et des
traitements nécessaires, les patients de réanimation sont
particulièrement exposés au risque d’agression rénale. Les
deux grands cadres en sont les anomalies de la perfusion et
l’exposition aux agents toxiques d’origine médicamenteuse
ou par la libération endogène de substances toxiques pro-
duites à partir d’une lyse cellulaire. Il existe en général une
interaction additive de ces différentes agressions et un rôle
tout à fait net du terrain sur lequel elles surviennent.

L’inflammation systémique et l’insuffisance circulatoire
aiguë sont les facteurs d’agression majoritairement présents
en réanimation et précéderaient le développement d’une IRA
dans deux tiers des cas [3,4,7,8,19,35]. Le facteur hémo-
dynamique systémique le plus fréquemment incriminé dans
les mécanismes de l’agression rénale est sans doute l’hypo-
volémie réelle ou relative [3,4,7,8,19,35].

Les données récentes au cours du sepsis apportent plu-
sieurs informations concernant les mécanismes physiopatho-
logiques de ce qui est habituellement appelé « hypoperfusion
rénale ». En effet, en fonction des modèles utilisés, la perfu-
sion rénale évaluée en termes de débit sanguin rénal dépend
du débit cardiaque et des résistances vasculaires rénales [36].
Elle n’est donc pas toujours diminuée. Dans un modèle de
sepsis, on retrouve volontiers une baisse du DFG, alors que
le débit sanguin rénal reste élevé [37]. De façon intéressante,
dans ce même modèle, le remplissage vasculaire améliore le
DFG, sans modification du débit sanguin rénal, suggérant
des mécanismes d’agression bien plus complexes qu’une
simple variation du débit sanguin rénal. Une baisse des
apports en O2 médullaire peut en effet survenir du fait de
la dysrégulation des perfusions locales, aussi bien corticales
que médullaires [38,39]. De plus, du fait de lésions endothé-
liales vasculaires, des anomalies de la microcirculation
rénale ont été décrites. Beaucoup de pathologies et de
thérapeutiques utilisées en réanimation peuvent altérer le
fonctionnement normal du rein. L’insuffisance respiratoire
aiguë et les conséquences de la ventilation mécanique
constituent d’autres mécanismes d’agression rénale [40].
Ainsi, les patients soumis à une ventilation mécanique en

pression positive sont particulièrement à risque de dévelop-
per une IRA [9,41]. Cette interaction entre l’insuffisance
respiratoire aiguë et le rein est illustrée par la prévalence
élevée de l’IRA au cours du syndrome de détresse respira-
toire aiguë et le rôle potentiel des réglages de la ventilation
artificielle dans la survenue d’une dysfonction rénale
[42–44]. La ventilation en pression positive peut ainsi
modifier l’hémodynamique systémique, associant diminu-
tion du débit cardiaque et du débit sanguin rénal
[40,45,46]. De plus, les conséquences humorales de la
ventilation artificielle, à savoir l’activation du système
rénine–angiotensine–aldostérone et l’inhibition du facteur
atrionatriurétique, vont aussi participer aux modifications
de la perfusion rénale [47]. Certains réglages de la ventila-
tion artificielle peuvent représenter une source d’agression
rénale. Par exemple, dans un modèle murin, l’induction de
lésions inflammatoires pulmonaires par l’utilisation d’un
volume courant élevé est associée à des phénomènes d’apop-
tose des cellules épithéliales tubulaires avec baisse du DFG
[48]. De plus, les modifications de PaO2 ou de PaCO2

peuvent induire des variations des résistances vasculaires
rénales et du métabolisme de l’eau et du sel [49–51].

Enfin, compte tenu des multiples agressions rénales
survenant lors des interventions chirurgicales (en particulier
hypovolémie ou instabilité hémodynamique), le contexte
périopératoire est un facteur de risque constamment
retrouvé. Cela explique l’incidence élevée de l’IRA chez
les patients ayant bénéficié d’une chirurgie lourde ou d’une
chirurgie cardiovasculaire [6,7,52,53].

Le terrain sur lequel survient l’agression semble jouer un
rôle déterminant dans le développement d’une IRA. Ainsi,
l’âge [3,8,19,20,54], l’existence d’une pathologie cardiovas-
culaire sous-jacente ou d’un diabète [7,8,20,55], d’une insuf-
fisance rénale chronique [8,20,55] et d’une maladie tumorale
[20,56] sont considérés comme des facteurs de risque de
développement d’une IRA. L’hypoxie médullaire et l’altéra-
tion des mécanismes de protection préexistant à l’agression y
jouent un rôle déterminant [57].

Conclusion

L’IRA est une défaillance viscérale fréquente en réanima-
tion. Elle est définie par l’accumulation de déchets azotés
(créatinine plasmatique) ou l’apparition d’une oligurie.
Ces critères ne sont cependant ni sensibles ni spécifiques.
L’élévation de la créatinine plasmatique est tardive et
témoigne d’une baisse profonde et prolongée du DFG. De
même, l’oligurie peut, théoriquement, survenir en l’absence
d’insuffisance rénale dans le cadre de l’adaptation du milieu
intérieur. L’IRA est associée à une mortalité élevée en raison
de ses conséquences métaboliques, mais aussi, et surtout, en
raison de son impact sur le fonctionnement des autres
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organes. Une fois le diagnostic d’IRA posé, reste la question
du mécanisme de cette dernière. Il est usuel de distinguer les
IRA sur obstacle, les IRA fonctionnelles et les IRA par
atteinte du parenchyme rénal (organiques). En réanimation,
les mécanismes conduisant à la survenue d’une IRA sont
cependant multiples.

Conflit d’intérêt : les auteurs déclarent ne pas avoir de
conflit d’intérêt.
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