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Résumé La défaillance rénale est fréquente chez les patients
infectés par le virus de l’immunodéficience humaine (VIH)
hospitalisés en réanimation. L’amélioration de l’espérance
de vie des malades traités par antirétroviraux (ARV) est asso-
ciée à une prévalence croissante de l’insuffisance rénale
chronique (IRC) dans cette population, compte tenu d’une
exposition plus fréquente et plus prolongée aux comorbidités
à risque rénal (notamment hépatiques et cardiovasculaires) et
de la néphrotoxicité tardive de certains ARV. L’incidence de
l’HIV-associated nephropathy (HIVAN) et des autres attein-
tes rénales directement liées au VIH ou au syndrome d’im-
munodéficience acquise (SIDA) tend parallèlement à dimi-
nuer. Par ailleurs, la survenue d’une insuffisance rénale
aiguë (IRA) à l’admission ou au cours du séjour concerne
un à deux tiers des patients et augmente significativement le
risque de décès en réanimation et d’évolution ultérieure vers
l’IRC. Le sepsis et l’administration de médicaments néphro-
toxiques sont les principales causes d’IRA dans ce contexte.
La ponction-biopsie rénale doit être discutée en cas d’IRA
organique sans étiologie confirmée par méthodes non inva-
sives, en particulier lorsque le tableau est évocateur de
néphropathie glomérulaire. Enfin, en l’absence de données,
la gestion des ARV reste problématique chez les patients de
réanimation avec fonction rénale instable : cet aspect essen-
tiel de la prise en charge doit faire l’objet de travaux pros-
pectifs spécifiques.

Mots clés VIH · Syndrome d’immunodéficience acquise ·
Traitement antirétroviral · Ténofovir · Insuffisance rénale
chronique · Insuffisance rénale aiguë · Néphropathie
associée au VIH · Réanimation · Épuration extrarénale ·
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Abstract Renal failure is common in human immunodefi-
ciency virus (HIV)-infected patients admitted to the intensive
care unit (ICU). Improved life expectancy in patients recei-
ving combination antiretroviral therapy (cART) is associated
with an increasing prevalence of chronic kidney diseases
(CKD) in this population, as a result of extended exposure
to comorbidities that may impair renal function (including
hepatic and cardiovascular diseases) and late nephrotoxic
effects of certain cART regimen. Meanwhile, a decreasing
trend is observed in the incidence of HIV-associated nephro-
pathy (HIVAN) and other kidney diseases directly related to
HIV infection or the acquired immunodeficiency syndrome.
Acute renal failure (ARF) is present upon admission or occurs
during the ICU stay in one to two-thirds of patients, and signi-
ficantly increases the risk of ICU death and subsequent pro-
gression to CKD. Sepsis and exposure to nephrotoxic drugs
are the main causes of ARF in this context. Renal biopsy
should be discussed in each ARF episode when non-
invasive methods failed to identify the underlying nephropa-
thy. Lastly, since published data are dramatically lacking, the
management of cART remains challenging in critically ill
patients with altered renal function. This crucial aspect of
intensive care in HIV-infected patients should be the focus
of further prospective works.

Keywords Acquired immunodeficiency syndrome (AIDS) ·
Antiretroviral therapy · Tenofovir · Chronic renal failure ·
Acute renal failure · HIV-associated nephropathy · Intensive
care · Renal replacement therapy · Kidney biopsy

Introduction

Les patients infectés par le virus de l’immunodéficience
humaine (VIH) représentent entre 1,5 et 3 % de l’ensemble
des malades hospitalisés en réanimation [1]. En Europe et
aux États-Unis, la proportion de patients sous traitement
antirétroviral (ARV) à l’admission a augmenté de façon
continue au cours de la dernière décennie et est actuellement
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comprise entre 40 et 70 %, avec une charge virale indétec-
table pour plus de la moitié d’entre eux [2–5]. Cette évolu-
tion s’accompagne d’une diminution nette des admissions
liées aux complications infectieuses opportunistes du syn-
drome d’immunodéficience acquise (SIDA) : celles-ci repré-
sentaient plus de 40 % des séjours au début des années 2000,
et seulement 15 à 20 % dans les séries les plus récentes [1,4].
L’allongement de l’espérance de vie des patients traités par
ARV s’accompagne d’une augmentation de la fréquence des
pathologies liées à l’âge (diabète et hypertension artérielle en
particulier), aux éventuelles co-infections par les virus des
hépatites B et C et aux complications tardives de l’infection
par le VIH, notamment l’artériosclérose et les cancers autres
que ceux définissant le SIDA [6–8] : ces différents facteurs
contribuent à l’augmentation de la prévalence des maladies
rénales chroniques chez les patients séropositifs admis en
réanimation [9]. Les complications du SIDA, celles du trai-
tement ARV, et l’infection par le VIH en elle-même peuvent
également être impliquées dans le développement de certai-
nes pathologies rénales [10]. Par ailleurs, la survenue d’une
défaillance rénale aiguë est une complication fréquente chez
ces patients, à l’admission ou au cours du séjour en réanima-
tion, a fortiori en cas de néphropathie chronique sous-
jacente, de sepsis bactérien ou d’exposition à des médica-
ments néphrotoxiques autres que les ARV [11,12]. L’objectif
de cette mise au point est de synthétiser les données disponi-
bles sur l’épidémiologie, la présentation clinique et la prise
en charge des défaillances rénales chez les patients infectés
par le VIH hospitalisés en réanimation.

Données épidémiologiques

Néphropathies chroniques

Le risque rénal est particulièrement élevé chez les patients
infectés par le VIH [13]. Dans les pays occidentaux, la pré-
valence des néphropathies chroniques (définies par un débit
de filtration glomérulaire [DFG] inférieur à 60 ml/min par
1,73 m2 et/ou une protéinurie supérieure à 1 g/l depuis au
moins trois mois) dans cette population est actuellement
comprise entre 4 et 15 % [14–16] : les valeurs les plus éle-
vées sont rapportées dans les séries nord-américaines, en rai-
son d’une surreprésentation des sujets originaires d’Afrique
subsaharienne et des Antilles, particulièrement à risque de
développement de maladies rénales [9,14]. Dans les séries
longitudinales européennes, l’incidence globale des néphro-
pathies chroniques est de l’ordre d’un nouveau cas pour
100 années-patients, donc largement supérieure à celle
observée chez les sujets séronégatifs [15,16]. L’âge, le dia-
bète, l’hypertension artérielle (HTA), une co-infection par le
virus de l’hépatite C (VHC), une charge virale VIH élevée,
un taux de lymphocytes T CD4+ inférieur à 200/mm3,

l’exposition à certains ARV (en particulier ténofovir, ataza-
navir et indinavir) et un antécédent d’IRA augmentent signi-
ficativement la probabilité de survenue d’une néphropathie
chronique chez ces patients [15,17]. Un diagnostic de
néphropathie associée au VIH (HIV-associated nephropathy
[HIVAN]), un débit de protéinurie élevé et une immunodé-
pression profonde sont associés à une progression plus fré-
quente et plus rapide vers l’insuffisance rénale chronique
terminale (IRCT) [9]. En Europe, la prévalence de l’IRCT
(dialyse chronique ou transplantation rénale) dans cette
population est estimée à 0,5 % [15].

L’existence d’une comorbidité rénale chez un patient
séropositif est associée à une augmentation de la probabilité
d’hospitalisation en réanimation. Dans une cohorte nord-
américaine incluant 3 410 patients (dont 73 % traités par
ARVet 50 % avec charge virale indétectable), 6 % des mala-
des ont été admis au moins une fois en réanimation dans les
deux ans suivant l’inclusion : le DFG basal était inférieur à
60 ml/min par 1,73 m2 pour 27 % des patients admis en
réanimation (< 30 ml/min par 1,73 m2 pour 40 % d’entre
eux), versus 9 % pour ceux hospitalisés dans d’autres servi-
ces et 5 % pour ceux non hospitalisés sur la période de suivi
[18]. La prévalence des néphropathies chroniques à l’admis-
sion semble par ailleurs augmenter rapidement. Dans une
série de 6 373 patients séropositifs hospitalisés dans 34 ser-
vices de réanimation d’Île-de-France entre 1999 et 2010, un
diagnostic de néphropathie chronique était associé à 4 % des
séjours sur la période 1999–2001, versus 11 % des séjours
sur la période 2008–2010, la proportion de patients en hémo-
dialyse chronique à l’admission augmentant parallèlement
de 0,2 à 1,5 % [1].

Insuffisances rénales aiguës (IRA)

Le développement d’une IRA est une complication fréquente
chez ces patients [10]. Dans une étude prospective incluant
754 patients suivis dans un service de maladies infectieuses
nord-américain sur une période de deux ans, 111 cas d’IRA
sont survenus chez 71 sujets, correspondant à un taux d’inci-
dence de six pour 100 années-patients [19]. Dans un autre
travail incluant 489 patients admis dans le service de maladies
infectieuses d’un hôpital de Lisbonne entre 2005 et 2007,
18 % des malades ont présenté un épisode de défaillance
rénale aiguë au cours de leur hospitalisation [12]. La fré-
quence élevée des lésions rénales chroniques asymptoma-
tiques (glomérulopathies ou néphroangiosclérose) mise en
évidence dans les séries autopsiques [20] pourrait contribuer
à expliquer la susceptibilité particulière de ces malades au
développement d’une défaillance rénale aiguë. L’existence
d’une insuffisance rénale chronique (IRC), une immunodé-
pression profonde, une co-infection par le VHC (avec ou
sans cirrhose), le sepsis et l’exposition à des médicaments

Réanimation (2015) 24:636-647 637



néphrotoxiques sont des facteurs de risque indépendants de
survenue d’une IRA dans cette population [12,19,21,22].

Les données disponibles sur l’épidémiologie des IRA
chez les patients séropositifs hospitalisés en soins intensifs
restent limitées, compte tenu du caractère émergent de cette
problématique, et doivent être interprétées en tenant compte
de l’absence de définition consensuelle de la défaillance
rénale dans ces différents travaux (Tableau 1) [1–4,11,23–
26]. Dans les séries multicentriques récentes, l’IRA consti-
tuait le diagnostic principal du séjour en réanimation pour
5 % des patients, sans évolution notable depuis le début
des années 2000 [1,4]. La défaillance rénale représente donc
un motif d’admission relativement rare par comparaison aux
insuffisances respiratoires aiguës (35 à 50 % des admis-
sions), au sepsis (15 à 35 %) et aux défaillances neurolo-
giques (10 à 30 %) [1,3,4,24]. La survenue d’une IRA à
l’admission ou au cours du séjour en réanimation semble
cependant très fréquente. Dans une étude conduite dans un
service londonien entre 1999 et 2012, 66 % des 223 patients
admis ont présenté une défaillance rénale aiguë (définie
selon les critères de l’Acute Kidney Injury Network) : parmi
eux, 53 % ont développé une défaillance de grade 3 [11].
D’autres travaux ont rapporté le développement d’une IRA
chez 32 à 46 % des patients pendant leur séjour en réanima-
tion [12,26].

Diversité des atteintes rénales au cours
de l’infection par le VIH

La présentation clinique et histopathologique des maladies
rénales est extrêmement diversifiée chez les patients séro-
positifs : néphropathies directement liées à l’infection par
le VIH ou aux complications du SIDA, néphrotoxicité des
traitements ARV, néphropathies liées à l’âge et aux com-
orbidités, mais dont la progression peut être impactée par
le VIH (Tableau 2). Le sepsis et l’administration de médi-
caments néphrotoxiques représentent les causes d’IRA les
plus fréquentes.

Néphropathies glomérulaires

Les premières descriptions d’HIVAN ont été publiées dans
les années 1980, peu après le début de l’épidémie du VIH.
Seuls les malades infectés par le VIH-1 sont concernés. Le
tableau classique est celui d’une insuffisance rénale rapide-
ment progressive dans un contexte de protéinurie de débit
néphrotique chez un patient avec charge virale élevée,
lymphocytes T CD4+ inférieurs à 200/mm3, le plus souvent
naïf de traitement ARVet originaire d’Afrique subsaharienne
dans la quasi-totalité des cas [10]. La ponction-biopsie
rénale (PBR) met en évidence des lésions essentielle-
ment glomérulaires à type d’hyalinose segmentaire et focale

(HSF) avec collapsus du flocculus, associées à un aspect de
dilatation tubulaire kystique et à des lésions inflammatoires
et fibrosantes de l’interstitium (Fig. 1). L’HIVAN résulte
d’une infection directe des podocytes, des cellules pariéta-
les glomérulaires et de celles de l’épithélium tubulaire par
le VIH. Le risque d’HIVAN est en partie conditionné par
le polymorphisme du gène codant l’apolipoprotéine L1
(APOL1) exprimée dans le parenchyme rénal, mais dont
le rôle physiopathologique n’est pas élucidé. La préva-
lence élevée des allèles à risque chez les sujets originaires
d’Afrique subsaharienne (30 versus 1 % chez ceux d’ethnie
caucasienne) contribue à expliquer leur susceptibilité parti-
culière au développement d’une HIVAN [27]. Si cette patho-
logie reste une cause majeure d’IRCT chez les patients séro-
positifs dans les pays émergents, son incidence a fortement
diminué dans les pays occidentaux depuis l’avènement des
ARV [28,29]. Dans une série française de 88 patients séro-
positifs explorés par PBR pour un tableau de néphropathie
glomérulaire entre 1995 et 2007, une HIVAN était diagnos-
tiquée dans 35 % des cas sur la période 1995–1999 et seule-
ment 18 % des cas sur la période 2004–2007 [30]. Dans le
même temps, la proportion des HSF « classiques » — sans
collapsus du flocculus — a augmenté de 10 à 47 %. Par
comparaison avec les patients présentant une HIVAN, ceux
avec HSF non collapsantes étaient caractérisés par un âge
plus élevé, une prévalence accrue de facteurs de risque car-
diovasculaire et de co-infection par le VHC, un traitement
par ARV plus fréquent et une réplication virale mieux
contrôlée avec lymphocytes T CD4+ le plus souvent supé-
rieurs à 200/mm3 [30]. Dans cette série, les glomérulopathies
à dépôts d’immuns complexes représentaient l’essentiel des
autres néphropathies glomérulaires diagnostiquées, certaines
étant directement induites par l’infection par le VIH (glomé-
rulonéphrites à dépôts d’IgA ou de complexes Ig-VIH) [9].

L’espérance de vie des patients avec réplication virale
durablement contrôlée par le traitement ARV se rapproche
désormais de celle de la population générale [31]. Ce vieil-
lissement progressif implique une réduction du capital
néphronique liée à l’âge et favorise le développement de
comorbidités à risque rénal comme le diabète, l’HTA ou
les cirrhoses virales [7]. L’infection par le VIH pourrait accé-
lérer la progression de certaines glomérulopathies chroni-
ques vers l’IRCT, en particulier la néphropathie diabétique
et les atteintes rénales observées chez les patients co-infectés
par le VHC [32,33]. Dans ce dernier groupe, les glomérulo-
néphrites membranoprolifératives et les HSF non spéci-
fiques sont les glomérulopathies les plus fréquentes [34].

Néphrotoxicité aiguë et chronique des ARV

Le ténofovir, un inhibiteur nucléotidique de la transcriptase
inverse du VIH, est le principal ARV concerné et cause jus-
qu’à 70 % des tubulopathies médicamenteuses observées
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Tableau 1 Défaillance rénale chez les patients infectés par le VIH hospitalisés en réanimation : données épidémiologiques disponi-

bles dans la littérature

Étude [référence] Caractéristiques

de l’étude

Patients, n Défaillance rénale : données disponibles

Coquet et al. [2] France, 1996–2005,

monocentrique

284 (ARV, 53 %) Néphropathie chronique à l’admission : 7 %

Insuffisance rénale comme diagnostic principal du séjour

en réanimation : 16,5 %

EER : 11 % des patients admis

Mortalité en réanimation si insuffisance rénale chronique :

5 %

Mortalité en réanimation si admission pour défaillance

rénale : 32 %

Mortalité en réanimation si EER : 48 %

(Mortalité globale en réanimation : 14 %)

Insuffisance rénale aiguë : facteur de risque indépendant

de décès en réanimation (OR = 4,2, IC 95 % [1,6–10,9])

Morquin et al. [23] France, 1997–2008,

bicentrique

98 (ARV, 45 %) SHU/MAT : 5 patients, tubulopathie au ténofovir : 1 patient

EER : 15 % des patients admis (durée : 1,7 ± 6,4)

Dickson et al. [24] Royaume-Uni, 1999–2005,

monocentrique

102 (ARV, 37 %) EER : 19 % des patients admis

Barbier et al. [1] France, 1999–2010,

multicentrique

(34 réanimations)

6 373 Néphropathie chronique à l’admission : 7 %

Insuffisance rénale comme diagnostic principal du séjour

en réanimation : 5,5 %

Sur l’ensemble de la période : 13 % des patients admis

(augmentation de 10 à 17 % entre 1999–2000 et 2008–

2010)

Mortalité en réanimation si EER : 42 % (mortalité globale :

17 %)

EER : facteur de risque indépendant de décès

en réanimation (OR = 2,1, IC 95 % [1,7–2,5])

Randal et al. [11] Royaume-Uni, 1999–2012,

monocentrique

223 (ARV, 56 %) Défaillance rénale définie selon les critères de l’Acute Kidney

Injury (AKI) Network : 66 % (AKI de stade 3 : 35 %)

EER : 21 % des patients admis (32 % si AKI, 60 % si AKI

stade 3)

Mortalité à J90 si AKI de stade 3 : 59 %

Chez les survivants d’AKI de stade 3 : retour à une fonction

rénale normale dans seulement 74 %, des cas

Meybeck et al. [25] France, 2000–2009,

monocentrique

91 (ARV, 35 %) EER : 8 % des patients admis

Chiang et al. [3] Taïwan, 2001–2010,

monocentrique

135 (ARV, 36 %) EER : 8 % des patients admis

Akgün et al. [4] États-Unis, 2002–2010,

multicentrique

(8 réanimations)

539 (ARV, 71 %) Insuffisance rénale comme diagnostic principal du séjour

en réanimation : 5 %

Insuffisance rénale comme cause principale de décès : <1 %

(mortalité globale à J30 : 19 %)

Medrano et al. [26] Espagne, 2005–2010,

multicentrique (nationale)

1 891 Défaillance rénale au cours du séjour : 32 %

ARV : traitement antirétroviral (à l’admission en réanimation) ; EER : épuration extrarénale ; OR : odds ratio ; IC 95 % : intervalle

de confiance à 95 % ; SHU : syndrome hémolytique et urémique ; MAT : microangiopathie thrombotique ; SIDA : syndrome d’immu-

nodéficience acquise.
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chez ces patients [35]. Cette molécule peut être responsable
de lésions tubulaires proximales avec atteinte mitochondriale
se traduisant, dans les formes complètes, par un syndrome de
Fanconi avec acidose métabolique, hypophosphorémie par
hyperphosphaturie, hypokaliémie par hyperkaliurèse, hypo-
uricémie, protéinurie de profil tubulaire (< 1 g/l), glycosurie

normoglycémique et diminution progressive du DFG [36,37].
Des stigmates de tubulopathie proximale sont observés chez
7 à 22 % des patients traités par ténofovir, en général dans les
12 à 18 mois suivant l’introduction du traitement, et régres-
sent le plus souvent dans les semaines suivant son arrêt. Le
risque de néphrotoxicité du ténofovir est plus élevé chez les
patients âgés, chez ceux avec néphropathie préexistante
(HIVAN en particulier) et en cas d’association avec un inhi-
biteur de la protéase virale « boosté » par le ritonavir (aug-
mentation des concentrations plasmatiques de ténofovir).
L’IRA est un mode de révélation possible d’une toxicité tubu-
laire du ténofovir, notamment quand d’autres facteurs
d’agression rénale sont présents (sepsis, hypovolémie, admi-
nistration concomitante de médicaments néphrotoxiques). Le
ténofovir reste cependant une cause rare d’IRA [38]. Par ail-
leurs, des néphrites interstitielles immunoallergiques ont été
décrites avec l’abacavir (inhibiteur nucléosidique de la tran-
scriptase inverse) et l’éfavirenz (inhibiteur non nucléosique de
la transcriptase inverse) : elles surviennent en général dans les
premières semaines de traitement, régressent à l’arrêt de celui-
ci et en contre-indiquent la réintroduction. Enfin, certains
inhibiteurs de la protéase du VIH (en particulier l’indinavir
et l’atazanavir) peuvent être à l’origine d’IRA par précipita-
tion intrarénale (cristallurie avec néphrite tubulo-interstitielle)
et de lithiases récidivantes des voies excrétrices [35–37].

Tableau 2 Principales causes d’insuffisance rénale chez le

patient infecté par le VIH (étiologies fonctionnelles et obstructi-

ves exclues)

Néphropathies directement liées au VIH

Néphropathie associée au VIH (HIV-associated nephropathy

[HIVAN])

Microangiopathie thrombotique

Glomérulonéphrite à dépôts de complexes immuns Ig-VIH

Glomérulonéphrite à dépôts d’IgA

Glomérulonéphrite lupus-like

Néphropathies en rapport avec une toxicité du traitement

antirétroviral

Tubulopathie proximale par toxicité directe : ténofovir,

didanosine

Tubulopathie sur précipitation intratubulaire : indinavir,

atazanavir, saquinavir, lopinavir, darunavir

Néphrite interstitielle aiguë : éfavirenz, névirapine, abacavir,

indinavir, atazanavir, ténofovir

Insuffisance rénale aiguë (autres mécanismes) : ténofovir,

atazanavir

Néphropathies en rapport avec le déficit immunitaire

Syndrome de lyse tumorale sur hémopathie lymphoïde

Syndrome d’activation lymphohistiocytaire en rapport

avec une hémopathie lymphoïde ou une infection opportuniste

(tuberculose, histoplasmose, autres)

Lymphocytose CD8 infiltrative diffuse (diffuse infiltrative

lymphocytic syndrome [DILS])

Néphrite interstitielle granulomateuse (mycobactérioses

disséminées)

Syndrome de restauration immunitaire sous traitement

antirétroviral

Néphropathies sans lien direct avec l’infection par le VIH

Hyalinose segmentaire et focale classique

Néphropathie diabétique

Néphroangiosclérose (hypertension artérielle)

Glomérulonéphrites extramembraneuses

et membranoprolifératives

Toxicité tubulaire médicamenteuse (hors traitement

antirétroviral) : aminosides, glycopeptides, amphotéricine B,

foscarnet, produits de contraste iodés

Néphrite interstitielle aiguë médicamenteuse (hors traitement

antirétroviral)

Défaillance rénale aiguë dans le cadre d’un sepsis sévère

ou d’un choc septique

Fig. 1 Données de la ponction-biopsie rénale chez les patients

infectés par le VIH avec insuffisance rénale aiguë ou rapidement

progressive. A. Nécrose tubulaire aiguë (trichrome de Masson,

× 200) : nécrose des cellules de l’épithélium tubulaire avec dénude-

ment focal de la membrane basale. B. Néphropathie associée

au VIH (HIVAN) [PAS, × 400] : glomérulosclérose focale avec col-

lapsus du flocculus, associée à une dilatation pseudokystique

des tubules. C. Microangiopathie thrombotique (trichrome de Mas-

son, × 400) : occlusion thrombotique de l’artériole glomérulaire

afférente. D. Glomérulonéphrite membranoproliférative associée

à une co-infection par le virus de l’hépatite C (imprégnation argen-

tique de Jones, × 400) : prolifération endocapillaire avec aspect

dédoublé de la membrane basale glomérulaire (dépôts endomem-

braneux d’immunoglobulines et de fractions du complément)
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Complications rénales spécifiques du SIDA

La tuberculose est la principale infection opportuniste res-
ponsable d’atteintes rénales au cours du SIDA. Cette locali-
sation est le plus souvent observée chez des sujets avec défi-
cit immunitaire profond (lymphocytes T CD4+ < 200/mm3),
comme pour les autres formes extrapulmonaires de la
maladie [39]. Le tableau est celui d’une néphrite intersti-
tielle granulomateuse pouvant se présenter comme une
IRA [40]. L’incidence de cette complication est élevée dans
les pays émergents [41], mais elle semble très faible dans les
pays occidentaux. Cependant, elle est probablement sous-
estimée dans les infections disséminées à Mycobacte-
rium tuberculosis, qui représentent jusqu’à 20 % des tuber-
culoses prises en charge en réanimation chez les patients
séropositifs [42]. Des néphrites interstitielles sont occasion-
nellement documentées au cours des infections disséminées
à Mycobacterium avium [35].

Des IRA ont été rapportées dans le cadre de la lympho-
cytose CD8 infiltrative diffuse (diffuse infiltrative lymphocy-
tic syndrome [DILS]), une complication systémique rare de
l’infection par le VIH [43]. Elles résultent d’une infiltration
lymphocytaire massive de l’interstitium rénal. Les stigmates
de tubulopathie aiguë sont au premier plan. Une néphromé-
galie bilatérale est classiquement observée. L’atteinte rénale
est le plus souvent associée aux autres manifestations de la
maladie (syndrome Sjögren-like) : pneumopathie intersti-
tielle diffuse, neuropathie périphérique, atteinte infiltrative
du foie et des glandes salivaires.

Le syndrome de restauration immunitaire (immune
reconstitution inflammatory syndrome [IRIS]) est une cause
exceptionnelle d’IRA, mais doit être évoqué devant un
tableau de néphrite tubulo-interstitielle aiguë s’installant
dans les semaines suivant l’introduction d’un traitement
ARV. La PBR montre un infiltrat lymphocytaire de l’inter-
stitium, éventuellement associé à des lésions granulomateu-
ses. Une infection sous-jacente à M. tuberculosis (plus rare-
ment àM. avium) était présente dans la quasi-totalité des cas
rapportés [44–47].

Enfin, l’atteinte rénale est fréquente dans le syndrome
d’activation lymphohistiocytaire (SALH) et peut comporter
des lésions glomérulaires avec syndrome néphrotique (glo-
mérulopathies à lésions glomérulaires minimes ou avec col-
lapsus du flocculus), une néphrite tubulo-interstitielle, voire
une nécrose tubulaire aiguë [48]. Les patients infectés par le
VIH sont particulièrement exposés à la survenue de certaines
pathologies responsables de SALH secondaires : lym-
phomes B, maladie de Castelman, infections opportunistes
(tuberculose, toxoplasmose disséminée, infection à cytomé-
galovirus), infections bactériennes graves [49]. Le SALH
doit donc être évoqué en cas d’IRA chez un patient séropo-
sitif lorsque le contexte est compatible avec ce diagnostic.
Dans une série monocentrique incluant 95 patients de réani-

mation avec SALH secondaire, dont 36 (38 %) infectés par
le VIH, une défaillance rénale aiguë est survenue chez 59
malades (66 %), dont 35 (59 %) ont nécessité un recours à
l’épuration extrarénale (EER) au cours du séjour [50].

Autres causes d’IRA

Dans une série de 111 cas d’IRA survenus chez 71 patients,
le mécanisme était prérénal pour 38 % des patients (sepsis,
déshydratation sur pertes digestives ou syndrome hépatoré-
nal sur cirrhose dans la majorité des cas), rénal pour 46 %
(essentiellement nécrose tubulaire ischémique ou par toxi-
cité médicamenteuse, plus rarement néphrite interstitielle
ou microangiopathie thrombotique), postrénal pour 7 %
(lithiases obstructives dans deux tiers des cas), et inconnu
pour 9 % des patients. Tous mécanismes confondus, le sepsis
(52 %) et l’iatrogénie (36 %) étaient les deux principales
causes d’IRA dans cette cohorte [19]. Un autre travail
incluant 88 patients avec IRA (multifactorielle dans 49 %
des cas) a confirmé le rôle essentiel du sepsis et de l’admin-
istration de médicaments néphrotoxiques autres que les ARV
(respectivement 59 et 37 % des cas) [12]. Des résultats com-
parables ont été rapportés chez les patients admis en réani-
mation [11]. Les IRA toxiques liées au traitement de certai-
nes infections opportunistes (foscarnet ou amphotéricine B
notamment) sont probablement amenées à se raréfier à l’ère
des ARV. L’augmentation de la prévalence des comorbidités
néoplasiques dans cette population doit également être men-
tionnée : les patients avec cancers solides ou hémopathies
malignes semblent en effet avoir un risque accru de dévelop-
per une IRA au cours du séjour en réanimation [1], possible-
ment en raison de facteurs d’agression rénale spécifiques
(chimiothérapies néphrotoxiques, syndrome de lyse tumo-
rale, compression des voies excrétrices). Enfin, il convient
de souligner la fréquence des IRA liées à certaines patho-
logies infectieuses (notamment dengue, leptospirose et leish-
maniose viscérale) dans les études réalisées en régions inter-
tropicales [41].

Aspects spécifiques de la prise en charge
en réanimation

Démarche diagnostique devant une IRA chez un patient
infecté par le VIH

La prise en charge diagnostique d’une IRA chez un patient
séropositif est complexe compte tenu de la multiplicité des
étiologies possibles (Fig. 2). Indépendamment de l’exis-
tence ou non d’une néphropathie chronique sous-jacente, la
démarche sera fondée sur la recherche d’éléments d’orienta-
tion spécifiques et non spécifiques de l’infection par le VIH :
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• éléments non spécifiques : rapidité de l’installation de la
défaillance rénale, tableau orientant vers une IRA fonc-
tionnelle, recherche systématique d’une obstruction des
voies excrétrices (notamment lithiasique ou tumorale),
sepsis, administration de produits de contraste ou d’autres
médicaments néphrotoxiques (hors ARV), rhabdomyo-
lyse, contexte compatible avec une néphrite interstitielle
immunoallergique (exposition récente à un médicament
incriminable, fièvre, hyperéosinophilie), syndrome de
microangiopathie thrombotique (MAT), présence de
comorbidités à risque rénal (notamment hépatique, vascu-
laire ou néoplasique). La recherche d’une protéinurie et sa
caractérisation (profil glomérulaire ou tubulaire) sont
essentielles à l’orientation diagnostique en cas d’IRA
organique ;

• éléments spécifiques : ancienneté de l’infection par le
VIH, charge virale, profondeur du déficit immunitaire
(évalué par le taux de lymphocytes T CD4+), complica-
tions infectieuses ou tumorales du SIDA, traitement par
ARV (molécules et dates d’introduction) et arguments

pour une néphrotoxicité des ARV. L’échographie rénale
peut également apporter des éléments d’orientation
(hyperéchogénicité classique au cours de l’HIVAN).

La détection d’autoanticorps circulants (notamment
ANCA, anticorps antimembrane basale glomérulaire et cryo-
globulinémie) est extrêmement fréquente chez les patients
séropositifs en l’absence de maladie auto-immune évolutive
et reflète les phénomènes dysimmunitaires induits par l’in-
fection par le VIH [51]. Ces marqueurs d’auto-immunité
peuvent donc manquer de spécificité chez les patients pré-
sentant un tableau compatible avec une glomérulonéphrite
extracapillaire.

Il n’existe pas à notre connaissance de recommandation
spécifique sur les indications de la PBR dans l’IRA du
patient infecté par le VIH. La diversité des étiologies possi-
bles, leur intrication éventuelle et leurs spécificités thérapeu-
tiques incitent cependant à établir un diagnostic histolo-
gique précoce. En dehors des situations où les explorations
non invasives orientent fortement vers l’étiologie en cause

Fig. 2 Insuffisances rénales aiguës chez le patient infecté par le VIH. IRA : insuffisance rénale aiguë ; ARV : médicament antirétroviral ;

DILS : diffuse infiltrative lymphocytic syndrome ; IRIS : immune reconstitution inflammatory syndrome ; HIVAN : HIV-associated

nephropathy
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(syndrome de Fanconi sous ténofovir par exemple), la réali-
sation d’une PBR au cours du séjour en réanimation devra
donc être discutée avec l’équipe de néphrologie devant toute
IRA organique, que le profil soit celui d’une néphropathie
aiguë glomérulaire (protéinurie > 1 g/l, hématurie microsco-
pique, syndrome néphrotique impur, syndrome néphritique)
ou tubulaire. Les données sur le rapport bénéfice/risque de la
PBR chez les malades de soins intensifs sont actuellement
rares [52,53]. Dans la seule série publiée d’IRA chez des
patients séropositifs hospitalisés en réanimation, six des
147 malades inclus ont été biopsiés au cours de leur séjour :
la PBR a permis de diagnostiquer une nécrose tubulaire
aiguë chez deux patients, une HIVAN méconnue avant l’ad-
mission chez deux autres, un cas d’amylose AA et un cas de
glomérulonéphrite à dépôts de complexes immuns [11].

Traitements spécifiques

Le traitement de l’HIVAN prouvée histologiquement repose
sur les ARV, le contrôle de la réplication virale intrarénale
permettant de stabiliser, voire de faire partiellement régresser
les lésions [13]. Les inhibiteurs de l’enzyme de conversion ou
ceux du récepteur de l’angiotensine II sont habituellement
prescrits à visée néphroprotectrice. Les autres glomérulopa-
thies liées à l’infection par le VIH (Tableau 1) et, d’une
manière générale, l’existence d’une néphropathie chronique
chez un patient séropositif sont des indications aux ARV,
dans le but de ralentir la progression vers l’IRCT [13].

La réalisation d’une PBR permettra de documenter les
étiologies d’IRA ou d’insuffisance rénale subaiguë relevant
d’une corticothérapie, essentiellement la lymphocytose CD8
infiltrative diffuse, le syndrome de restauration immunitaire
en rapport avec une tuberculose rénale méconnue ou insuf-
fisamment traitée (en association avec le traitement antitu-
berculeux et sans nécessité d’interrompre les ARV, sauf cas
particulier) et les néphrites interstitielles aiguës immunoal-
lergiques (éviction définitive du médicament en cause). Le
traitement des autres atteintes rénales spécifiques (MAT,
SALH graves, glomérulopathies liées à la co-infection
VHC, hémopathies malignes) ne sera pas abordé dans cette
mise au point.

Gestion du traitement ARV

La gestion des ARV chez un patient avec insuffisance rénale
impose une collaboration étroite entre réanimateurs et infec-
tiologues en raison de la diversité des situations rencontrées,
des multiples interactions médicamenteuses potentielles, de la
variabilité de l’absorption après administration par voie enté-
rale et de la fréquence des défaillances hépatiques aiguës ou
chroniques associées [54]. Trois situations peuvent être sché-
matiquement distinguées en cas de défaillance rénale, en sou-
lignant l’absence de recommandations des sociétés savantes

sur la conduite du traitement ARV dans le contexte spécifique
de la réanimation.

Patient non traité par ARV avant l’admission
en réanimation

Hors réanimation, la mise en route d’un traitement ARV est
actuellement recommandée par le groupe d’experts CNS–
ANRS pour tout patient séropositif, quel que soit le taux de
lymphocytes T CD4+ [55]. En réanimation, les très rares
travaux publiés suggèrent un bénéfice de l’introduction pré-
coce des ARV sur le pronostic à moyen terme en cas d’in-
fection opportuniste évolutive [23,56]. Cependant, en l’ab-
sence de données spécifiques et de recommandations, la
mise en route d’un traitement ARV doit rester exceptionnelle
chez le patient avec IRA.

Patient avec IRA en rapport avec la néphrotoxicité
des ARV

Le traitement par ténofovir devra être définitivement inter-
rompu en cas de syndrome de Fanconi ou d’IRA imputable à
ce médicament [13] : l’avis de l’infectiologue sera indispen-
sable pour le choix de la molécule de remplacement et
l’adaptation des posologies des autres ARV si leur poursuite
en réanimation est décidée. Les rares cas de néphrite inter-
stitielle aux ARV impliqueront également une modification
de la thérapie ARV.

Patient préalablement traité et développant une IRA non
liée aux ARV

L’arrêt non programmé d’un traitement ARVexpose aux ris-
ques d’émergence de souches virales résistantes et de reprise
de la réplication virale, bien que ceux-ci semblent faibles si
l’interruption est limitée à quelques jours chez un patient
avec virémie indétectable [54]. En cas d’IRA, la poursuite
ou la réintroduction rapide des ARV devra être discutée
chaque fois que possible, y compris en cas de recours à
l’EER. Une adaptation posologique des inhibiteurs nucléo-
sidiques de la transcriptase inverse (hormis l’abacavir) est
nécessaire lorsque le DFG est inférieur à 60 ml/min par
1,73 m2. Les inhibiteurs de la protéase, les inhibiteurs non
nucléosidiques de la transcriptase inverse (éfavirenz, névira-
pine, étravirine) et le raltégravir, dont le métabolisme est
hépatique, ne nécessitent pas d’adaptation posologique en
cas d’insuffisance rénale. Les ARV dialysables doivent être
administrés en fin de séance. Les dosages plasmatiques peu-
vent être nécessaires à l’adaptation des posologies sous EER
continue. Le Tableau 3 indique les posologies recomman-
dées des principaux ARV selon le degré d’insuffisance
rénale.
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Épuration extrarénale

Entre 8 et 20 % de l’ensemble des patients vont être traités
par EER au cours de leur séjour en réanimation [3,11,23] :
cette proportion atteint 32 % chez les malades avec défail-
lance rénale aiguë, tous stades confondus [11]. La fréquence
du recours à l’EER semble en augmentation : dans les servi-
ces participant au réseau CUB-Réa, celle-ci a évolué de 9 %
pour la période 1999–2001 à 17 % pour la période 2008–
2010 [1]. Cette tendance est probablement liée à la plus
grande prévalence de l’IRC, facteur de risque de recours à
l’EER en cas d’IRA [21], mais aussi aux modifications des
pratiques des réanimateurs, l’amélioration du pronostic à
long terme de ces patients les incitant à majorer le niveau
de soins.

Pronostic

La mortalité hospitalière des patients infectés par le VIH
admis en réanimation est actuellement de l’ordre de 25 %,

donc comparable à celle des malades séronégatifs [1,4] : elle
est comprise entre 45 et 60 % en cas de défaillance rénale
aiguë, les taux les plus élevés étant observés chez les patients
nécessitant un recours à l’EER [2,11,12,57]. Le pronostic
associé aux IRA dialysées s’est cependant amélioré au cours
de la dernière décennie. Dans l’étude multicentrique fran-
çaise, la mortalité en réanimation des patients traités par
EER a globalement diminué de 50 à 35 % entre 1999 et
2010, et de 80 à 62 % chez les malades avec défaillance
multiviscérale (traitement par EER, ventilation mécanique
et vasopresseurs au cours du séjour) [1]. Cette évolution
est comparable à celle observée dans la population générale
des malades de soins intensifs et reflète probablement une
amélioration des pratiques de réanimation non spécifiques
à l’infection par le VIH, dont les caractéristiques propres
(taux de lymphocytes T CD4+, charge virale, ancienneté
de l’infection, traitement par ARV, admission pour une com-
plication du SIDA) n’ont que peu d’impact sur le pronostic
immédiat [58].

La survenue d’une IRA impacte également le pronostic à
moyen et à long terme de ces patients, comme dans la

Tableau 3 Adaptation posologique des principaux antirétroviraux à élimination urinaire chez les patients avec défaillance rénale

(d’après la référence [55])

Molécule Clairance de la créatinine (ml/min) Hémodialyse HFVVC

> 50 30–49 10–29 < 10

Didanosine ≥ 60 kg 400 mg/24 h 200 mg/24 h 150 mg/24 h 100 mg/24 h 100 mg/24 h 100 mg/24 h

Didanosine < 60 kg 250 mg/24 h 150 mg/24 h 100 mg/24 h 75 mg/24 h 75 mg/24 h 75 mg/24 h

Emtricitabine 200 mg/24 h 200 mg/48 h 200 mg/72 h 200 mg/96 h 200 mg NE

Lamivudine 150 mg/12 h

ou 300 mg/

24 h

150 mg/24 h Dose de charge de 150 mg

puis 50 mg/24 h

50 mg/24 h 50 à 150 mg/

24 h

Zidovudine 300 mg/12 h 300 mg/12 h 150 mg/12 h 150 mg/12h 150 mg/12 h 100 mg/8 h

Ténofovir 300 mg/24 h 300 mg/48 h 300 mg 2 fois

par semaine

300 mg

par semaine

300 mg

par semaine

ND

Coformulations

Zidovudine + lamivudine

ou zidovudine + lamivudine + abacavir

ou abacavir + lamivudine

1 cp/24 h Non recommandé. Administrer séparément les molécules

(voir ci-dessus)

N

Ténofovir + emtricitabine 1 cp/24 h 1 cp/48 h Non recommandé. Administrer séparément

les molécules (voir ci-dessus)

NE

Éfavirenz + ténofovir + emtrictabine 1 cp/24 h Non recommandé NE

Maraviroc + IP/r 150 mg

× 2/24 h

150 mg

× 2/24 h

NE NE

Maraviroc + autres ARV 300 mg

× 2/24 h

300 mg

× 2/24 h

300 mg

× 2/24 h

300 mg

× 2/24 h

300 mg

× 2/24 h

NE

Maraviroc + inducteur CYP3A 600 mg

× 2/24 h

600 mg

× 2/24 h

NE NE

HFVVC : hémofiltration veinoveineuse continue ; IP/r : inhibiteur de protéase « boosté » par le ritonavir ; ARV : médicament anti-

rétroviral ; NE : non évalué.
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population générale des malades de réanimation. Dans une
série longitudinale incluant 17 325 patients séropositifs, les
3 060 malades ayant survécu à un épisode d’IRA (stade 1 :
80 %, stade 2 et stade 3 sans recours à l’EER : 9 %, recours à
l’EER : 11 %) avaient un risque accru de développer une
insuffisance cardiaque (16 versus 3 nouveaux cas pour
1 000 années-patients) ou une pathologie vasculaire (17 ver-
sus 9 nouveaux cas pour 1 000 années-patients) et une pro-
babilité de décès plus élevée (188 versus 88 décès pour
1 000 années-patients) que ceux sans antécédent d’IRA
(durée moyenne du suivi : 5,7 ± 4,8 ans) [57]. Ce travail a
par ailleurs montré un risque de progression vers l’IRCT 16
fois supérieur chez les patients avec antécédent d’IRA traitée
par EER par comparaison avec ceux n’ayant jamais déve-
loppé de défaillance rénale aiguë (56 versus 4 nouveaux
cas d’IRCT pour 1 000 années-patients). Le poids des com-
orbidités à risque rénal et la non-récupération ad integrum de
la fonction rénale à distance de l’épisode d’IRA pourraient
expliquer cet effet pronostique à long terme. En réanimation,
environ 25 % des patients survivant à un épisode d’IRA gar-
dent une insuffisance rénale séquellaire, avec dépendance
chronique à l’EER dans la moitié des cas [11].

Transplantation rénale chez les patients
infectés par le VIH

Les premières transplantations rénales réalisées chez des
patients séropositifs ont été rapportées au début des années
2000 [59]. Dans une série incluant 150 patients transplantés
entre 2003 et 2009 (lymphocytes T CD4+ > 200/mm3 et
charge virale indétectable sous ARV), les taux de survie à
un et à trois ans étaient de 96 et 88 %, respectivement, avec
des taux correspondants de survie du greffon de 90 et 74 %
[60]. Des taux de survie similaires ont récemment été rap-
portés chez 27 patients infectés par le VIH recevant des gref-
fons de donneurs séropositifs [61]. Ces résultats sont com-
parables à ceux observés chez les patients séronégatifs, en
dépit d’une fréquence des rejets aigus plus élevée [60]. Cer-
tains ARV inhibiteurs (ritonavir) ou inducteurs (névirapine,
éfavirenz) du cytochrome P450 peuvent modifier le métabo-
lisme des anticalcineurines. Le contrôle de la réplication
VIH par les ARV ne semble pas altéré par le traitement
immunosuppresseur. L’allongement de l’espérance de vie
des patients équilibrés par le traitement ARVet la prévalence
croissante de l’IRCT vont probablement conduire à élargir
les indications de la transplantation dans cette population.

Conclusion

La défaillance rénale est fréquente chez les patients infectés
par le VIH hospitalisés en réanimation. La prévalence des

néphropathies chroniques à l’admission varie actuellement
entre 10 et 25 % : elle devrait augmenter dans les années à
venir, compte tenu de l’évolution épidémiologique induite
par les ARV, avec une progression des pathologies liées à
l’âge, aux comorbidités et à la toxicité chronique de certaines
molécules ARV, et une raréfaction progressive des atteintes
rénales directement en rapport avec les complications du
SIDA. Par ailleurs, la survenue d’une IRA concerne un à
deux tiers des patients au cours de leur séjour en réanimation
et aggrave lourdement leur pronostic : la protection rénale
dans les situations à risque (sepsis, néphrotoxicité poten-
tielle) doit être un objectif essentiel chez ces malades.
L’amélioration spectaculaire de la survie à long terme des
patients traités par ARV incite probablement les réanima-
teurs à élargir les indications de l’EER dans les IRA graves.
En l’absence de données, la gestion des ARV reste une pro-
blématique majeure chez ces malades, en particulier lorsque
l’IRA s’intègre dans un syndrome de défaillance multiviscé-
rale et impose une collaboration étroite entre infectiologues
et réanimateurs.
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