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Utilisfes dans le texte, les tableoux cu les fisguves.

LD adéneceine di phosgdhaote
LTS fLetivité plaguett-dire du ssrum
AT e Adéncsine tri phosphate
B : Biologisue
C : Clinmicue
C.Fes Congormetion de FProthriombine
Hmx e Blesticité maxime (comstonte thromboelag=
tographigue). :
P30 Focteur 3 Plagueturire
™ II: Fecteur II @ wrothrombine
v o Focteux V ¢ prooccélérine
F OVIT = Fpecteur VII: prouconvertine
F VIIT: Facteuwr VIII:facteur antihdimorphiligue A
T IX : Factew: antihémophilicue B
P X e Facteur STULRT
Ht @ Hématocrite
A Insguffisance réncle aigud
IRC = Inguffigance rinale chronisue
K Comstonte thromboelagtograrhigue
ML Mier scoupie <Clectronigue
meq 3 Milldidguivalent
um Hg s Filliwdétre de mercure
P D3P Plasmo privé de ses plaguettes
R N Plagma riche en plaguettern
RN T "Plotelel thrembonlastic function®

r : constante thrembélastozraphique




Temps de coagul ition

Q

B G : Thromboelagtograamne
T G T : Test de génération de lo thromboplasgtine
MR : Tempe de grisnencnt

: delta Grodient de consoumotion de wrothrombine

vesurd por la diffdreonce enitre les bemns
de prothrombine risiduelle a la guoatriéme

et 1o sixiéme nminute (test A'A,P.3.)

WeB, Lo nicesggitd de cundenser les tableouwr d'observations
nous o obligé & ne foire ficurer pour l!'épreuve de concentrom
tion que los deux dernierg chiffres deg densités urinaires

minima et moxilmo .




INTRODUCTTION

Les urémigues ont une tendance nette au saignement.

LATOUR, cité par LAUNOIS dans sa thése (78) signale
en 1815 la coincidence d'épistaxis el aubtres hémorragies

avec lesg hydropigies.

BRIGHT (19) considére comme purement accidentcols
ceg salgnements gqu'il signale pourtant parmi les gynptdmes

de le maladie qu'il avait décrite.

RAYER (115) dans son trsité des maladies des reine
ntose affirmer "si les hémorragics ont été vues par accident
ou i elles ont été en partie le réeultat d'une altération
du sang congécutive au dérangement de lo sécrétion de l'uriné.

Plugicurs théses on 1864 (FBLIHGRINO-ILIVY, Paris),-
1670 (“UVEHE;_PiriB)\, 1886 (78) confirment 1'importance
pratique de cce hémorrogics dont on commence & remarguer lao

fréguence a une période avencée de la molodie.




La causc en est mal &lucidée ot déja L UOIE cat
froppé de ne découvrir & l'outopsie de son malade hydropigue

mort d'hémorvogiecs digestives, cucune lészion macroscopique,

On parle dl'altération des veilsseaux par lzs toxiques

non éliminés.

Une période dlexplorations poraclinigques simples
commence avec CARNOT (23) qui en 1912 note l'allongement

du tewups de soignement chez certaing urémigues.

Lo notion de fragilité vasculaoire depuls longtemps
dvoquée est reprise par WIZER (138), PISEBIERG (43) et bien

d'autres outeurs.

BiLZ (12) en 1922 pense que log fluctuations du

taux des plaguettass peuvent &tre tenues pour resononsables

des hémorragics,

En 1937 DOENZCES (36) note le caractdre arrondi,
irrégulier et volumineux des plaguestes et soullgne l'abaiz-
gement de leur taoux au stade ultime de 1l'urémic chronigue.
Il précise que lo correction d'une poussée d'hyperazotémie

slaccompogne d'une ougmentation du nombre des ploaguettes.

On confirmo par lo guite gue cette hypothrombocyté-
mie étoit inconstante. DAVIDSON (32) ; LOBPER (85) ; LAVIN
(82) soulignent cque le nombre de plagueties est trds souventd
normal.

L'époque woderne de l'explorantion de lL'hémostase
chez log uréniquos commence avec HARSIANT et SHERRAVALLI (89)

qui dés 1954 observent chez ces malades un déficit de la

conpommaotion de prothrombine, Ils rattachent ce déficit &

un trouble ploguettaire grice au test de "thromboplastine

réchauffée" trég proche du test de BIGGEES et DOUGLLS,




Le nombre des plaguettes ébtant normel, la notion
de trouble "fonctionnel" plaguettalire au cours de L'insuf-

fimance rdénole foit son apporition.

De nombreuzx suteurs ont depuis rapporté la m8me
déficience de lo consommation de prothrombinc (113, 141, 76,

107) .
LEWIS, ZUCKER et PERGUSON (83) en 1956 ont ropporté

explicitement le déficit A un défsut d'utilisation ou de

production du facteur 3 plaguettaire prothromboplastinigue o

chez 7 de leurs 10 urémigues chronigues. Préciser le r»8le
du facteur 3 ploguettaire étadlt possible grice au test de
génération de la thromboplastine (21, 60, 65, 4). lais
CHENEY et BONNIN (28) ont considérablement Tait progresser

la guestion en étudiont un test trés spécifigue de lo throme-

boplastinoformation plagquettaire, le "Platelet thromboplastic

e e T R e e T e

une relation entre le degré de fonction thromborlastique et ;
le degrd de 1l'omotémie ainsi gqu'il est explicité sur lo

courbe que nous reproduisons ici (schéme no 1)

Fenction thrombeplastigue plaguettsire
' (% de la normale

9 ¥ @ #
80 4
%
40 ?:rﬁhmwijwﬁPﬁémﬁﬁ ’
o | g aiﬁ ﬂhﬂ?ﬁMHf%ﬁf“?;%@

20 60 . 100 140 180 220 260
Arotémle

Schéme ®° 1 d'aprés CHENBY et BONNIN {(17)
Reppert entre ila fonction thromboplastioue pleacuettaire et

Liamotémie. ;




Tls démontrent égalercnt que l'altération de cette

fonction est parallédle a 1'étot hénorregique du malade étudié.

L'activité plaguettaire Ju gérum (A.P.S.) Corouvie
par ALALGILLE et SOULIDR en 1957 (2) et depuis lors en pra-

tigue courante dans un grznd nombre de laborotoires d'hé-

mogtase est donpidérie par ces outeurs comme identigue au

fTacteur 3 plaguettaire.

L notre connaissance, ce test n'e pratiquencent pos

été utilisé chez des molades atteints de néphropathies. Seul

2
it

Joss0 (61) a trouvé une diminution de plus de 50 % de 1rA.PuSa

por ropport & ls normale chez 4 sujets atteints d'insuffi-

sance rénale chronique

Ce test dont nous ferons plus tord lo critigque nous
parait avoir un avontage majeuf ; il permet une uesure guan-
titetive de llactivité plaguettaire sérigue., Il nous a donc
paru possible grfice 4 lui de confirmer ou dl'infirmer les
conagtatations clinicues enpirigues et les résultats de CHENBEY

et BONNIN, & sovoelir gue les troubles de l'hémogtose s'aggro-

vent au fur et & mesurc qgue l'insuffisance rénanle chronigue

PrOgresse .

Lvont d'eborder notre sujet, 1l nous regie & attirer

L

L'attention sur les altérabtions de 1l'ndhégivité plaguettaoire

guli depuis DEL BONO en 1957 (33) cnt St8 ddaontrées par de
nombreux outeurs (37, 91, 50, 24, 55). SALZIAN (120) a clai-

reuent rnontré por une megure guantitative de ltedhégivité




gulelle était d'auvtant plus altérée que l'insuffisance ré-~

nale chronigque &tait plus avancée.

L'altération de 1'i:réegabilité est plus diversement
aupréiciée ; reconnue par Lo plupart des auteurs (57, 37, 91,

50), elle est niée par SALZILAN,

Noeus nltavone pas étudié ces deux Tfonctions dans le
présent travail mois avong centré notre é&tude sur la forma-

tion de lo prothrombinase.

Cette étude comporterse 7 chapitres

I1 nous a paru nécessaire, dang un premier chaopitre
de faire un roppel trégschémotique de lo concepition actuelle
gue lL'on a de la coagulation du sang et spécianlement du

r&8le des pl-gquettes sanguineg dans ce domaine.

Au second chapitre, nous exposerons les raigons qui
ont guidé notre choix des malodes et der tests d'exploro-
tion néphrologigue et hématologigue. Les observations seront

réaunéoeg gous la forme d'un tableau.

I'histoire clinique des hémorragics des urénmiques

sern énoncée au troisiéme chapitre.

Au quatriéme chapitre seront exposés les résultats

des teste protiqués.

Le cingquiéne chapitre sera consacré a lo critique
de ceg réagultote et & 1'étude des diffirents parandtres

guscepitibles de les avolr modifiés.

De cette critique Ffaite & la luniére des travaux

i
!
!




antérieurs et actuels nous déduircns dons un sixiéme chapitre
gquelgues hypothéses d'explication et deg projets de travaux

ultérieurs.,

Le geptiéme et dermier chapitre sera consacré a la

thérapeutique de ces hénovrragies.




CHALAPTITTRE I

CONCEPTION ACTUBLLE DE L'HZ.O0STASE BT DE Li COLGULATICN

"ItHémostase biclogigue est un phénoméne de défense
gui in vivo s'oppose a btoubte hinmorragie provoguée paxr lao

rupture ou une altération de la paroi vasculaire".

"La cosgulation, que l'on peut observer in vitro
egt la prigse en masse du sang a la suite de la transforma-~
tion du fibrinogéne soluble en Tibrine ingoluble enserrant

dans ges mnailles les ¢léments Ffigurés pour former un caillot,

Olest su livre de RABY (112) utilisé par nous dés
le début de ce traveil que nous empruntons ces définitions
aingsi gque lL'esgsentiel de ce qui va suivre dans ce chapitre.
Les schémas sont également empruntis L non livres, parfois

un peu modifiés, plus précisément regroupés en 1 geul ta-—

bleau global.




Nous n'ignorcons pos qu'un schéma expose en simplifiant,
parfois en déformant,et que citor unce phr ..o hors d'un comtexte
entrainer une interprétation ecrrondée de la pensée de l’a&%gﬁi;
Noug avons cependant tenu a ne faidre que citer et & ne citer
gue cet auteur. Car s'il est vraei qu'il est autant de schémas
de la coagulation gu'il y a de'coogulationistes!, nous pré~-
Tférons nous ré&Tférer a4 un seul quitte & roapvorter donsg le tex-

te ultérieur llopinion difflrente d'un. autrse auteur sur un

point précis.

Aprés ll'exposé des 3 temps gue nécegeite la forma-
tion du caillot,nous ferons un bref rappel des diverses
fonctions plaguettaires et du rble du caleiuwm, puis un com-
mentonire chronoleogigque du gehima d'ensemble de Ll'hénostose
et de 1o coagulation. Enfin ne pouvant aborder dans le détail
chacun des différents temps de ce nrocessus complexe, nous
reviendrons sur l'exploration pratique de la thromboplastino-
formation endogéne sur laguelle repose la portie essentielle

de notre sujet.

Il est commode de grouper les phénoménes de diverses
natured gui régissent hémostose et coagulation , en trois
tenps principsux suivant qu'ile apparaiseent avant, pendant,

ou aprés lo formation de 1o fibrine.




T— LI TEMPS PARIETAL egt la zli-lisction dos conditions nécege

gaires ou favorables a 1l'éleboration du caillot

IT- LB TENPS PLSr TTUE (formation proprement dite du cail~ .

lot) comporte trois étapes
a) fornmation de la thromboplastine
b) foruation de le throwbine
c) formation de la fibrine

qui correspondent aux trois étapes classiques du schéma de

MOR:WIEZ : (voir schéma n®2)

ITIT~ LE 00 PS THROUIBODYNLANIAUL explore 1'évolution du caillot

en deux phasies 3
a) l'une constructive (synerése - r&traction)

aw cours de laguelle le cailllot acquiert une solidité qui le
rend efficace.;
b) 1l'auvtre destructive (fibrinolyse) pendant
aguelle aprés avoir joué son vdle, le caillot devient inu-

tile et est élimindé.

Tout aou long de ceg trols étopes, les plaguettes san-
guines Jouent un rdle de prendler plan por leurs nultiples

et diverses fonctions.

Le calcium ionisé (Ca++ indispensable a4 la coagula-
tion propreuwent dite, intervient oussi dans les premier: et
troisiéme tenps, done directement ou indirectenent a tous
les gtades des procecsus coogulant et lytique., La permanence

de son activité est ausel coaractéristique.




Thromboplastine%

Sohéma n® 2

Les différentas Stapesm de la coagulation selon MORAWITZ

Prothrombine
I
ca’t
b
¥
Theonhine
Piveinogéne
Fdbrina

{in. RABY loc.ocit.112)
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LBS PLAQUETTES

Fornées dansg la noelle osseuge par fragunentationdes mém-
¢ coryocytes cllee deneurent 7 a 10 jours dans le sang cir-
culant ovant d'é&tre détruites dane le systéme yéticulo-endo-
»vient un processus

thélicl ou acecidentellement lorsgue ix

hémogtatique.

M

dig sgelon leur état fonetiomnel ont 2 & 3 microns de diamé-

tre et sont constitués de troie mones 3

Iin membrane, double, est perméable aux sécrétions

-— [a8

du ecytonlasme.
- Le hyzlongre, périphérigue, renferime dos vacuoles

ineg aux octivitds spéeifiques.

v

et des proté
« Le graonulomére, plus central, couporte 2 sortes
d'élérments arrondis ! les granules K denses, support de l'ac-
tivité thromboplastigue (facteur 3 phospholipidique) et les
granules 5 , clairs qui sont des nitochondries, gunpor do
corteiris enzyned. celluloires.
I1 fautbt ojouter & lo périvhérie de la plaguette une

zone d'ectivités physiologicsues qui constitue ce gue ROSKANM

a appelé "1L'atmosphére périplaguettaire",




Schéma de la morphologie d'une plaquette songuine

Granulomdre _
g.djgranulesd, denses = Ffacteur 3 plagquettaire f

m: mitechondries
g: glycogéne N

R T,

Atmopphdre plasmaticue” - iﬁﬁ;;iggm?zzzrbéa
périplaguatiaslrae Qéraméﬁiﬁé “
fibrincgenel “ v
facteur satihdmophiligque & {VIIT)
proacedlérine (V




N

En dehorse des activités qutelles ont en commun avec

les zutres cellules, les plagueties poangulnes nossédent un

1-- Absorption et adsurpition:

T

Les plaoaguettes ont lao propriété dlintégorer dons leur cytoplos-

me des subsvoncss plasmatigques golubles @ ce gont des amines
pressives et du fibrinogéne.,

D'autres protéines gont simplement adsorbéecs gur lo membrane

et constiiuent "L'otinvephere périplioguettaire”. Ce sont
l'accélerine (V), la prothrombine (II), les Tacteurs anti- |

hémophiliques A (VIII) et B (IX), le facteur Stunrt (X)

2- LAdhégivité
In vitroe, loeg ploguettes sont capableg de se fixer sux parois
mouillables et méue hydrofugées et de g'éinler, ocugmentant
ainsi leur surface et noedifiant leurs contours gui devicn-—

nent dendritigques. !

In vive cette propriété se monifeste esgentiellenent vie 2

vis d'un endothélium altérl. I1 est vredgemblable cqu'a un i
bien moindre degré les plaguettes colmatent les lacunes en- §

dothéliales normales. [
1

S Agrépgabilité

Leg &¢lénents figuris sonye capables de Tornmer des onas dons
des circonstonces particuliédres que sont L'altératicn Jdu
vaisseou ou lo nodification du wilieu ambiont por des produlte
tel gyue L'adénosgine dinhousvhate.

_

Ces petits awes en ge fusicnnent constituercient le "elou

hénostatigque " qutavait déerit HLEI. Des troces de thrombine

i

gont nécegsoalrea & cetbte agrigabilité.

e T 1aftonorphose vigoueuse

Les plaquetties oinsi agrigies sublissent de profondes traonse

foruotiong. Leurs membrones renduecs pDernidoblzs prr 1o throme-
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bir. loizment expulser log substonces golubles et une partie
du fibrinogéne hors des ploguettes. '

Pormi les substances sclubles se trouvent les fac—

ocuzcuels on o astribud ”Oﬁ

nunérog d'ordre en chiffres srobes § coux ol permettent de
lesg différencier des nundrog en chiffres romains attribués

aux facteurs plosnotigues de 1w cuongulation.

Le facteur ploguethalre 1 a été reconnu comne iden-

e e o i ot b e ok ot A e o S R et e o

tique a l'accelerine (V).

Le facveur_ plogucttaire 2 (F2P) localisé dons le hya-~

4

lomére ge cosnorte covrmie un accelernteur de lo Fibrinoforna-

i,

tiemn en activent la polinérisatiuvn des wononéres de fibrine
et en faverisoent 1'élab.ration des structures prioires

(aynérése).

Lo fkcueuw ol%q ttaire 3 (H BP) clegt le plus inpor-

— i s e - mn e hw . . (o ki i oy o Fopi e e

tant des focteurs plaguettoires car il constitue une molécule

eggenticlls de lao thromboplogtine plassmatigue (ou prothrom-

bincse endcgéne). De noture lividique (oproche de la céphaling)

il o pour cunrort lee gronules denses du groanulomdre.

Le facteur »logquettaire 4 (F4P) ou facteur anti-

I e e et Bk W e B o it e it S s panh e et e B st et o

héparine est leecalisé su hyzlonéro,

La thr\,bosth 1ne,nrnog1n“ controctile gpéecifiquenent

ploguetteire. So contraction induite por 1L1AT.P. et provo-
quie por des traoces de thrombine gerait & L'origine de la

nétanorohoge visgqueuse et de 1o rétraction du caillot.

Le proactivateur du plasminogeéne enfin, ne se nani-

feste gu'en cas dl'altéretion profonde de la plaguette.

Les_facteurs d'emprunt sont soit pénétrents : =auines

pressives ( sérotonine, nuradrénaline), fibrinogéne, facteur
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stabilisant de le fibrine (XIIT) ecit adscrbés dans 1'strios-

phére périnlequetiaire (r1I, v VIII, IX, X)

LE CLLCTIUL

. . . . .. o+
Clest sous 1L'ét-4 diffusible, ionisd (Cn' ) que ce

nétal prend tocute son lrmortence biclogigue en cosgulation,

I1 guffit de décalcifier un sang natii pour le ren-
dire incceoguloble. Mais le x¥0le du caleiun n'est pos univogue..
Aa tenms peridétal 1l contribuc au naintien de l'étanchdéité

norriele deg parois vasculoires.

Tl narticipe aux sctivités plaguettaoires en LTavori-
sont 1'adhisivité, lL'agrégation puis la nmétanorphcse visgueu-
ge. 11 est indissensable dans la throuboplaosgtinoformation
endogéne et daong L'hydr:lyese de lo prothrombine en throwombine
rar les prothroubinases, Il accélére 1o trongiormeabtion du

fibrincogéne en fibrine.

TTOUULS nous ne dirons gqu'un mot. Ils

sont synthétisig nar le foie ; seuls la prothrobine (II),
la convertine (VII), le facteur antihdmuophilique B (IX) et
le Tacteur STU/RT (X), sont synthétisés avec utilisation de
Vitturine K. Ces dernicres Tfacteurs sont renrésentés cen grisé
sur lo gehéna dlengenble. Avec L'aide de ce schéin, nous
pouvong oointenant enviseger les faite d'une fagun chronclo-

giguc.
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CHRONOLOGLE DIS

UNZ HBEIIORRAGIE

Une lamne tranchante, wor exeinle, entamne la penu,
le tissu cellulaire soug-cutoné, et ouvie un vaissgeau de
petit calibre. Instontanéuent, une vasoce .nstriction réflexe
réduit le courant sanguin, Lo légion des tigsus et de lo
parol vasculoire libére une pelite guantité de thromboplasti-
ne exogdne tigeulaire, gui g'active en nrésence de facteurs
plasuaticues (V, VII, X) et »nroduit, en guelgues secondes,
des traces de throbibine; bien insuffisantes pour trensfor-
ner le fibrinogéne en fibrine, mois capablos néancoins de
catalyser leg réaoctions guili vent suivre. Le valsseau endihie
mogd congtitue une "zmone contact® (surface devenue nouille-
ble) sur laguelle viennent s'agréger les plaquettes (thrombus
blanc) en concentrant & ce niveau les facteurs gu'elles
transportent, Les éléments figurés spubissent, sous 1'influ-
ence de lo throwbine, uvne "nétawmorphose visgueuse” et expul-
sent leuiw @ sobours Hropred. Lu nombre des facteurs trans-
portés, des produiits vasuconstricteurs, comie la sérotonine
et l'adréinaline, vont relayveyr la vasoconstriction réflexe,
Porni les Tacteurs libérés, le facteur 3 constitue la froc-—
ticn linidique de la thromboplastine plasmatigue. Sinulto-
nément, au contact des surfaces hydrophiles, s'est lentenent
activé le facteur Hageresn (XII) qui o contribué 3 1'agréga-—

(xT

).

tion des plaoguettes et & L'ectivation du focteur P.T.A.
Le couple de produits contacts (XI, XII) ardne a 1l'activité
le focteur ontihénophiligue B (IX) en présgence de calcium.
Le facteur antihémophilicgue A (VIII), directemnent sectif dans
le plasme, réagit avec son honologue du type B pour Furmer
une rolécule protidigue couplexe, dont 1l'association avec le
lirvide plaguettaire (F. 1n°3) consititue 1a thromnboplastine
endogeéne ou plasnatique. Celle-ci, pour devenir un enmyne
gpéecifigue de Jla nrothrombine (prothrambin&se), a besoin

de deux facteurs plesuatiguss ¢ l'aceédlirine (V) et le
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facteur Stuort (X), a qui certains font jouer un rdle pré-
pondérant dans lo Fformetion des prothrombinssces. Compléto,

la throwboplastine plasmaticue dégrade la prothrombine (ITI)

en throubine, cette riactiovn étant favorisée prr l'accélérine,

1o convertine (VII) etv la throwbine elle-néne. Lo nroduction

de thronbine, t.oujouvs plus ioportonte qgqu'il n'est besoin, se
trocuve linitée por llentithrombine directe dlaction im:édiate
(hiparine + cofacteur). Il en subsiste une qurntité trés lor-
genent suffigeante pHour produire un caillot de fibrine en hy-
dr:lysant les molécules de fibrinogéne (I). Les mresidres qui
tuihy soumises &4 1l'acticn de la thrcocubine scnt celles gui
exisgtent & 1lo surface des plaguettes 3 pour cetie raison, ces
dernidéres se trouvent incornorédes oau coasgulum,. La throonbine

en excés esgt retenue par la fibrine gui livdite ainsi une
extension de la coogulation 3 celle gul contasine le sérua

eat définitivenent npeutralisde nar l'antithrovbine progressive
ou indirecte, Dlaboxd lache et ou, le résenu de fibrine
Spalssit ses gtructures avece unce participation setive des
plaguettes vivantes et de leur foctour protidigue no2 (poly—
nérisoiion, synirése, fibre primsire, feiscenux secondoires)

du facteur gtobilisant de la fibrine (F.S.F.) et du caleiun,

Puig le caillcv se rétracte, obture m-lidnent 1la bréche vosg-
culeire et en frvorige la cicotriscition. Aprés un délai de
plusieurs jours, devenu un véritable corps étranger sans i
utilité, il ge lyee et disporalit sous l'oction protéolytique
de 1o plesnine, Cet enpyie est nreduit nar Llactivatiovn du
plrosuinogéne nloasmetigue soug 1l'effet de fibvrinokinoses tig-
sulaires ou d'un Droactivateur plasnatidue amend lul-néne

1 du e e S en . T S T
a l'activité .. i dep lysokin-pes cetivotrices igsues des

3 S

parcis vegculoires. Le systéne dl'activativn se triuve déplo-
cé de sges dinhibiteurs per la fibrine, et peut »rogregsivement |
transforner le plosninogéne en ensyne protéolytique dont lL'ef-
fet en dehors du caillot est neutraligé par les antiplasnines.
Dans cet enchainenent enzynatique, gqu'un ou plusicus waeillons
viennent & wuanguer ou & perdre le leur activité, 1l en rigul-

te un trouble de lo coagulation, golt par défaut (hémorragie)
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gi les facteurs en cause sont des activateurs, scit par
excés (throubose) atil sglegit d'inhibiteurs naturels,

Dons le sysiénme lytique, clest le contraire qui se produit ;
un excén dlactivateurs cu un défaut d'inhibiteurs déclenche
une lyse précr.ce (eyndromes fibrinclytiques) alors gqu'un
exceés d'inhibiteurs cu une insuffisonce dl'activateurs ern-
p8chant uns protéolyse nuornale mointient lé caillot en place
et favorise l'exbtengicn du processus coagulont (throubose

extensive).

PRINCIPES D'BXPLORMTION ANMTYLTQUD DE Lo THROMBOPL: STINO-

e

TORILLTION.

Ll'activis. de la nrothroubine endogéne fonection
elle méue de Ll'acvivitdé propre deg focteurs gui participent

3 sa formation, weut 8tre évalule indirectement en mesurant

dans le sérun 1o gquantité de prothroubine gui n'a pas &ts
transforiée en throobine au cuvrs de la ccagulation (prothror-
bine sérique résiduelle) : clest ce gque l'on mesure par le

test de crunsonmation de 1o wrothroobine .

L'activitéd de Lo thronbovlastine endoezéne peut éga-
lement &tre évaluée directersnt en la falgont cgir périodi-
gueiieni (au fur et & nmesure de so formation) sur la prothron-
bine d'un téroin, On nesure alors son antitude & transformer
celle—ci en thronbine., Cl'lest le »rincine du tesgt de géniérsa-—

tion de la thromboplastine,

Noug nous y arrétons guelgue nmeu car un grand nomnbre

dl'auteurs qui ont étudié les héuorragices des urémiques 1'ont
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utiligé, Nous ne l'avong pratigué gque dans un tTrep petit

nowbre de cas pour en tirer orgunent.

Principe du test do lo la’x dn do 1o thromb claistine

BIiS ot DOUCT O )
(. U )

e o -

On rernplace dong le test de QUICK la thrombeplasgtine
tissuleire (gui est un extroit de tissu cérébral) par le ou
les focteurs prothremboplasticues que l'on veut Studier.

I1 fout done apporter :

~ d'une port un plosna déplaoguetté (PDP) normal gul
apporte la prothrembine (subetrmt de 1. thronbcplastine a
étudier) et le fibrinogéne (substrat de 1~ thrcoubine formée)

- d'autre part

- golit un PDFP adsorbé gqui apporte les
facteurs V, VIII, XI, XIT.

- 80lt un sérun dépruthronbiné gul
apporte lee facteurs IX, X, XI, XIT

- 801t encore une gusnension de nlo-

quettes qui anpurte le FL.3.F7,

- et doang tous les cos du chlorure de

Les &léments du srng nornal téucoin sont successivement

Sprouver.

H
o
kel
E_!
)
o
1
»
3
5
].S
Q
®
c
M
oy
<]
?
o}
o
2
s

Selcocn gue le tenpe de congulation egt allongl dons
le test plesmstigue =érique ou plaguetteire et par compa-
raison avec le tenps de QUICK on peut déduire quel est le

faocteur déficient,
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Enfin aprés cette mesure globale directe ouv indirecte

l'activité cde chacun des facteurs gui entrent en jeu dans la

formation de 1o thromboplastine peut &tre mesurée sénarément,
11 en esgt ainsi dans notre étude de l'activité du facteur
antihémophiligue /., de la proaccélérine, du fecteur 3TULRT,

et du facteur 3 ploguetiaoire HTT

L'activité du P3P neut 8tre wesurée par une gquoantité de
teate ocgsoz dimportante puiscue VERITLRTE (136) enn a dénombré
6. Le test dlactivité plagueitrire du sérum (LPS) de ALAGILLE

et SOULIER (2) en est un sentiénc.

Sa valeur est sazasg doute discutée puimgue VIERIT.ZBIE
ne le cite pas. !ledisg s'lil est cerltain que dans -do. c.o rorig-
gines s (en particulier chez de grands hémophiles, il s'est
trouvé en défaut, nous nous rangerons 2 L'avie de ces autours

et d'un bon nombre d'hématologigtes Ffranceis vour reconnaitre

Bon principe gersn exnosé avece sa méthode au chapitre

guivant,
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CHAPITRE IT

CHOIX DES M.LADES
METHODES

Adinsi que 1'a gouligné MLRCUS (88), Ll'interprétation
des travaux jusqu'ici consacrés & L'étude de 1'héuostase
des maladeg urénmigques rencontre deux difficultés nmajeures.
Flles donnent & ce »Hrobléne une aprnarence cunplexe et malaif

gde gue de gimples précautions de néthodologie permettraient

de dissiper.

L wreniére de cesg difficultés concerne le recrutem-

nent des malades.

a geconde a trait aux méthodes exXanen.
I nd + thod A'exar

i
i
|
1
i
|
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I1 est habituel d'obgerver dans la littérature une
confugicn entre insuffisence rénale aigué et insuiligance
rénale chronigue rassenbldcs trég souvent sous le seul terne
d'urénie.

Or, s'il est vrsi que l'une et 1l'autre neuvent se
chevaucher et gue leurs linites respectives sont parfois Jdé-
licates a dlfinir, il nten reste nasg molns que la vultipli-
cité des agregsione norbides de certaines insuffisances rino-
lon aigués singulidrenemt onurigues, rend l'interpritation

des troublesg de 1l'hé.cstage sofcialecent arduo,.

Clest ainsi gue L'in peut rencontrer sou crurs de 1'in-
guffisance rénsle aigud des »nrotéolyses (57) ou des syndromes
de congulation intravasculaire (68).

Ern second liew, l'exisgience de nalodies asmsociles a
le, néphopathie, hivcrragipares - . L .gon variable est
souvent nigligle dons 1o littérature. L'éveolution sioultande
d'une cirrhoge hépatigue, noar exenple, et d'une insuffisence
rénale nous parelisgant suscenitibles de rendre complexe 1'étu~

de d'un syndrone hiécorragigue.

En troisgiéwe lieu la noture de lo ninhropsthie doit
enbrer en ligne de coupte et comuie le pensge JOSI0 (62), il
est pesgsible gue les hénorragies diétendent moins le 1'insuf -
figance rénale que de sa caouse, Un syndrome hérorragique ¢bm
servé ou cours de la nmaladie Je K HLER cu d'une lupce-erythdmno-
to-vigcérite ne sour~it €tre rativoché a Ylinguffisance ré-
nale prége tée par le Detient sans le trés grandes riserves.
Nuusg savong, en effet, que le facteur 3 plaguetioir-e jpeut &tre
altiré por des drotéines anormales telles que celles obser=

vées dans les plasmccytoses malignes (709)
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Bnfin le nombre de cas étudiés nous parait trés im-
vwortant & comsidérer, Certain-i publications (133 bis-27)
ne concerrent gu'lune seule observation; elles sont alors

tayées par une étude biologigue poﬁssée et ont paru & leur
cutour agsesz particuliéres pour éclairer la physiologie pPaw
thologigue des faits ocbuoervés.

Les travaux gul comnmortent plug de 40 cas gont rares
A plus forte raison g'ils pont comsacréis A l'étude exelusive
de l'inpuffisance rénsale chronicue.

Noug avons tenté d'éviter chacun de ces écueils.

10) Afin gque la comparaison entre leg différentes
publications soit possible, nous avons volontalrement isgolé
des divers traveux ayant trait a"l'urémie" en général, les
observations gui ont raprnort précigément & 1'inpuffisance ré-
nale chronigue ; chegque fols gue le diagnostic était précisé,

20).Nuus avons ¢liminé de notre étude les cas d'inguf-
figonce rénale aigué.

Notre but a été d'examiner des patients & tous les
staduysde ls constitution de l'inguffigance rdinale chronigue.,.
Augei avons npus 21¢ omendés & vérifier l'hemostase de sujets
atteintes de néphropathies diverses au début de leur &évolution
elors aqu'ils ﬂ;avaient aucun gigne d'insufficance rénale,
seuleg les &hreuves Tonctionuelles nermettaient de montrer
1l'sbeaisscement des clearances, le toaux d'urée genguine étont
cncore normal . 4 L'oprosé, noue avouns exawind des patients
arrivég au stade terminel de leur évolution ob dont l'azotémie
dépassait 5 g. por litre. Entre ces deux catégories se situai-
ant tous les intermédiailress

Notre désir dl'avoir une vue en quelcue sorte dynomique
de lt'inpuffisance rénole chronique, nous a amené & cffcectuer
doas examens répetés dans le temps chem certaing malades.

30) Nous avens écarté de notre étude les patients
prégentonts des gignes patonts de cirrhose hépatigue ou de

toute auvitre affection réputie hémorragipaore.

i
1
|
i
i
i
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40)) De 1lo mEnme faocon avons nous retronché de nos 80
dossilerg trpois d'éntre eux : chez ces trois nalndes, 1L'inguf-
figonce réncle &toit Jle & uwne affection gul &toid res—-

pongable d'une tendance héoorragique

- ll'insuifisonce rénole du presier an'était qu'un
¢liment dl'une naladie générale qui évogua longtemps une lupo-
erythenato~-vigeérite et fubL tardivement ralsportie & une boxo-

plagmoge zrice au test de lyse de SLBIN,

- le gecond avait un syndruia: néphrotigue pur, aais
un aalgrissenent inportint ot une hdpstondgalie nous Tirent
découvrir unce vlasmocytese rnnligne.,

- le dernier, invoxiqud nar le »nlomb, avait égo-
lenent une insuffisance médullaire ..o jeure Hortont pur les

troeis lignées rouge, blanche et plaguettaire.

50) Le criffre de 100 exanens quuicue faible neruet
cependant une é&étude stotictigue velable en clinicue et nous
a paru satisfeire aux dxigences de 1l'étude préliminaire que

nous dégirvions entroprendre.

ranligés chez 25 fenmes et

68
o
[

Ces 100 pilang oni
55 hommes dont 1'Age varie entre 16 et 86 ans (@uyenne 4.8 ans).
Ile se répartissent come sult :n function 2 1o névhropathie

causale.

NEPHROPLTHIGS GLOMBERULLTRSS

Gleoenérulonéphrites subaiguée ou chronicues
A = hypertensives S
B =« non hypertensives 15
- 8yndrones néphrotigues isulis
- Purpurs rhunoctoide 3

- Néphroprthies gy vidicues 2
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NEPHROP.THIES TUBULO~IN-BERSTITTELLAS

- Néphritves intverstitielles chronidues |
biletéreles d'origine asgcendante ou noen 1

- Polyvkystoge rénole bilatérale
- Pyilenéphrites

- Urétéro hydrondévhrosge

- Tuberculouse rénale

- Niphrononrhthise

- Rein grutteux

Néphropathic par abus de Vitamine D 1

NOFHROPATHT S VASCULLIRIS

-~ Néphroangiocsclérose bénigno 7
Nishr o soelirooe nadione 5

~ Hypertension due & un petit rein
unilatéral 3

INSUPITSANCE RIN.ALE CHRONIQUE  dont

Lo cause n'a pu &tre déterninde 2

ONT &té RELTINES de L'ZTUDE

- Meladie de KA N révélée »nor un
gyndrone nivhroticue 1
A - 4 TR - Ry TS PR - £, 5

- Jotuvraicre acsccell & une poaneytopénie 1

- Inmguffigonce rénale chezm un sujelt atteint

de toxoplassosa,. 1

Lo meconde difficultdé dlinterprétation et de cor-
neraigon des troveux et due a la divergité des ndéthodes
enpleyfes et 2 lo veriebilité des norues accenties dons les
divers lﬂbdratoires. Pour fviter cet éecunil ncus nous sonnes

efforcés
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- de n'utiliper gue des tests trés siunles o uni-
versellenent recumnus

- o dl'utiliser des tesus dont L'arpliceation est
répandue en Fronce. Dons ce cas noug noug appligucns & done-
ner le .omitan de détails technigues et log c¢hiffres consi-

Sirds culle wormasr ar obeorosolne

L) Bxolorction de 1'hécetase :

Heus dnunirens iei les teste »raoticuis au

loboretode d'hénctologic du CUH.U le GRENODLT.

Nous donneng ici selon les cos ¢
- geit lo technicur in exvenso
- @molt 1 référence bhibliogravhigne gui

-}

permes do »Aféror & 1o Jdescrinbtion

PTincens.

- golt sceulerent le titre du test ou le
nom e Eem autour, On teut slors en
trouver lo technigue dansg le livre de

RLBY (117).,

Log valeurs norucles Jdes risulitats de cer=
1

toins de ces teste sonl tirfes de 1o thése de L. X0ropra (71)
80).

ot du btravail de C.

U
JOTL G

- Tencg de grdgnen : teelmicue do DUKE & L'oreille.

. noertnialeaent infiévicur & 5 ninutes
» un weu allongd entre 3 et § uninutes

. pothologicus ou Jdela de 5 adinuces

~ Blude de 1o fregilit. copilleoire =or

cornill wo

-

oialirie (Ven'tf.uuse) s codeculd

de "l'indice de frogilitd vasculaire" (112)
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- Rétractivn du erillet @ normale ou non.

~ Tempg de congul viion @ wéthoede de L7 i et WHITE !
0 dndtdinl : b a 7 winutes
UC torodinnl s 6 & 12 ainvies

de seerleificention plopnaticue @ (HOVELL

nornd entre 2' =t 2' 30¢

- Thrombo= l-stcarophie de HARTBRT (112)

o

de Quicl :

N

pernevtant lo nwooure du tnux de orothroubine.

v cofacteurs de le prothroubine

- Dogooe d

par lo néthode le SOULIER et LADDIZU (128).

- Dogoge du fibrincgéne @

néthode de vesée (FPLVAB.GILLY)

-

dont les valeurs normales au lL-boratoire (sur

} . . + ) .
50 suaeta) gonit de 2,9 = 0,43 graiasg per litre, :

(veldeuwis extréues 1,8 et 3,9 grawes). (71)

- Nunmdératicn des ploguottes @ |
néthede de CoZlil et TZLERN ;
leg valeurs nororles auw loborotoirs (50 Sujets)

. . . + e , '
gsons de 190 000 - 2 X 53 000 ¢lénemcs ponr mile

lir@tre cube de seng.

(valeurs cxtbrénes 120 000 et 300 000). (71)

~ Congenlantison de mrothrconbine

QUICE et FAVRB-GILLY

Technigue on un to.ow

i

Selon le tenps de couagulotion du sérum éprouvé,

on Gigbtingue au loborstiire trois sorites de rde-

sgultotes ¢
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~1 oou sunérieur & 25 seconles @ test normal

i
=
(T

|

H

o Q
[6R

Spel ou dnférisur & 20 gecondes @ nauvoise con-
goma~ticn le
Ao wrothrome
bine.

-~entre les deux 0 teslth duuteux.

~Paurog de thir. abino (?12)

La throubine utilisgée est Jde Ll throuboage

ROUHSEHL, Blle cest diluce de tello facgon gue le

prig entye 15 et 20 se-

temps du win gcic co
corulast .
Un werns Jde thronbine nornzsl ost égal ou suniérieur

de b secundes ou plusg & celul Jdu véacin.

-L'étude de 1o Fibrinolyse : cet falte sur

- Lo valeur du tTeups de lyso des ocugl o

bulines (Ven RiULL .)gui est subdricure

u
& 3 heures dons une nopulaticon de 50

gujets nox

- lee rigultnts de 1 Ixripnle pesée de

PANVEE-GTLLY

Le deuxiéme poids est nornclenent su-

plérievr au preniev o ds 1o différence

cntie leg deux est au plus ggole & 0,55 I

~Le_test d'octivit? plocuettoire du gorum

Principe : Il s'ogit d'govelcien & différents noments, onrds

recalcification, la congomisbion do orethroabine 1'une mixtu-

re de plosis noynal dénlaguettd et de gdrwu & tester. IBn 1ll'ab-
sence de séruw (esolution saline tomponnie ojeutéc aw pl-sne
dﬁpl;quetté), lo congonmuntion de 1o prothrowcbine leosuwre pro-
tiguenent nulle, apr?s recalcification du substroat. Bn pré-
sence d'un séruws nortinl Drélevé quatre heurcs onrds Lo con-

gulaticn du sz, on obgerve une consouanticn ronide dons la




mizture recolceifile. Lis scixuws nothulogicues vonh g2 CoOnle
porter, les wid cu.dde JE8 §LI0NNS noyhioux (A.P.8. no: mel), les

oles gilutions golines dénudes de pou-

d

de =i

. -
outros, o

o

volilr correcteur (A.f.m, pacthclogique

-
ol

e s de thronbo-

?jnie).

T ECHNT QU

servarnt de substrat.

gont recueillies

dens un rlicipien’

gur une
censrifugation & 4 000 tours

gilicond, fAuréds une Tre.idye
pendont 30 minutes) & + 4°, le plesnn surnageant est dicantd
et recentrifugé (4 000 tours penldeont 30 wminutes) & + 4° en i
verrarie_silicunée. Lo plagan surnogeoot c.oguls oprés rew-

21 e CclLBoll=~

coleificnbion en gus minutes environ,

B -

ment cu'uns infilse partie de o or ol

ré&iootif & 209 grrég LVivedir »dporti por netites quontités

en tubes 3 hémolysc. On 1o déc.ngile & uesure des bescins

car le riaciif ne peus &tie o ousilisd ~orés une deuxidine

! LR

crngélovicn. Le réoetid déconzelé JLoiv 8tre widlied ropidenent.

'erbﬁt“uDJﬂ.Hu‘C mvelrtiné", ~Neuid por-

Sieg de sang bevin sont recuelllies sur une pariie de solu-
ticn onticuogulonte de dWintrocbe, Aprés cenvyifugnticon ronide
(3 000 + urs pendont 10 Jnuius), le pleens déenté est ad-
sorbé guxr SO4Ba dens 1o prooorsdion de 10 g pour 100 omj. Cal=
te odscrntion est foite a la teupfrature du lobourotoire pen- ;

dont gquinze ninutes avee ogiitoticon ermatonte. On centirifuge

(3 600 toure pendent 10 minutes) et le ploems obtonu doit

ovoir un temps de Quick conpris entre dleur et gualre ndinutes.

On stocke le réac:if bar petites queoncitém o 200,
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b) Bérum "¢ nvertini? Jywﬁaig.— Une série de wvubes

ant dons chacun

4 hémolyse est préporie. On rdportit directen
e

dleur 4 en environ do canz numein et cn ajoute ropidement 1

a 2 geouites de throiboplostine Cilude ou I/IO de fogon & obe-

tenir une cusgulation en 30 & 45 gecondan gul agoure une

crmecmnaticn totale de Lo L throwbdine. Il egt indisoensable

de retourner lenicient mcis cuntinucellewent le tube jusgu'a

1l forncticon du endllet, pour peruaectre le nélonge intine de

1o throoboplagtine et du sensg. Les tubes sont plocés ou baine-

morie & 37° pendant guosye heures, puls centrifugés (
To

OrE o

tours pendant 1CG minutes). surnngeant east o
- . 5
1etd donas Lo criion de 5] cn3 de gérur pour 1 exn” de @olu~

tiom desséchée le Wintrube, puls stockdé & 209,

d&nas Lhzvlblnwuséruu "econvertiné!

. i i Bt e Sk e R i e e W W e, o i i s St el

L deux voelunics de »logne bovin odecrbé onr Oqﬁw,cn aj.ute
un v luno de géerun ¢ nverting oxalaté et on lLlodisse ge otobi-
limer 1o mélnngs quinze dinutos & lo teléroture du laboro-
ToLra.

20) Pré&léveent lu song & tester.

les conditvions du vrolévesent dolveat 8tre toujours vigou-
reugenont identiques, car elles peuvent wodifier les résul-
tots de fagen dinpertonie 0 On préldve 2 cw” de sang dans un
tube & hénclyse préaloblenent rincé au sdrun physiologigue
1l'on surveille so crogulaticn ou bain-norie & 37° (comme pour
une congomation de prothranbina). On laisese cnsuite le tube
quatre heures A 37° et 1'un ceuntrifuge dix uadinutes & 3 600
toure, sang géporovion préalable du coillot, 8Si L'im né neut
foire le test Luwéddintesens aprés cetlice centrifugation, on
doit congeler le gdrua & -20° et ne le déc.ngeler gu'ou no-

ment du test.

30) Yechnicue prunreent dite.

Dong un tube & hénolyse, nloceé a 37°, on met 3
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in

Pi&sma normal déEnlagqueti@ secenrossenessoaas0,15 cin

Sérurl & te8TeY wr.ecsserascoscnonsrsanasusssaa0,10 cm

Puis avec incubation de une ninute :

3

C1,Ce préalablemeny chauffd & 37°......4.....0,15 cm

On déelenche un chronoudtre au moment de 1l'addition
du 0120a et L'on surveille la coagulation du mélanze ; on
exprine et on élimine le caillot 30 sgecondes oirés celle~ci,
A le gquatriéne, puls & 1o sixiénme minute aprés l'addition de
Ol?Ca, on préléve 0,1 OHS de mixture, sur laguelle on fait
imnmédistenent un dosoge de Dprothronbine vraie. On utilise

pour ce dosage lo technique d'Qwren :

Mixture diluéde au 1/10 en solution saline 0,1 043
Mélange pPloosma bovin SO4Ba + sérum
3

humain convertind oxalaté (....cvvvoveeeers 0,1 om

Thrombonlagtine calcigUe c.ccovitassscecess 0,2 cm

On obtient une cuvagulation d'autant plus ropide que

1o mizxture est plus riche en prothrombine régiduelle.

4°) Bxpression des résultats (Schéma n4)

Le test doit toujours 8tre felt couparctivenent avec
a) un sgérun normel, renouveld chague jour

b) une solution saline tamponnée (pour vérifier que le plas-
ma dépleduesté ne consommce pas apontanément, a pd 7,35, sa

prothrombine en 1l'abmence de sérun oorrecteuz%

S8i Ll'on étudie la cinétigue de 1o congommotion de la »rothron=-

bine dens une mixture de plosme déplaguetté recalcifié et de
gérun normnl, on obtisnt une courbe en 3 du type de celle

représentie dens lao figure (temps de prothrombine régiduelle
de lo mixture, en fonction du ftenpes s'!'éeoulont onrés 1l re-—

calcification).
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On observe que la porticn de courbe Sdtule entre lo quatri-
érnie ot la gixiéme ninute o llagnect d'unc droite dont la
pente est noximo & ce niveouw, ce gqul explique 1o cholx cone-
venvicnnel de ces deux temnpe. e gradient de consommation
de mrothrowbiane megurdé par Lo différence entre les tompe de
prothrombine résiduelle & 1~ quatridne et Lo gixidne minute
permet aingi d'exprimer de facon trés sensible le pouvoir
correcteur du gérum 3 tester. Lu laboratoire d'hématologie
du C.H.U de Grenoble, la moyennc du b 6 - 4 pour 48 sujets
normaux de 20 A 30 ans (29 hommes, 19 femmes) cst de 51 se-
condes & 2 X 16. Donc 95 % deep individus normoux ont une APS

comprise entre 19 et 83 (80),

Wbt

Temps de prothrembine résiduells du sérum

& (en seceondes) ,
P

100 !

s b séram neried
75
50 P

i aérun Porombepénioue

b Mm:‘:‘:’:‘:@u»m-,..uaouﬁtg.m-pQm

0 ] A, i Ly s 4. 2 2 T

T2 % 4 0% 6 7T & 9 10 .
Temps dtincubation {en minutes)

Sehéme n® 4 dlaprés ADAGILLE et SOULIER (loejeit. 2)
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B) Bxploration de 1- fonectin rénole :

. ek e oy [ U 70 g 8 S T R mm

Dogage de l'nzmctéuie (autonslyseur TTCINIC Jl\T)

~ Lonogramniie
-~ uvicéunie

- nuérotion foroule songuins
- cléaronce de l'ur.e

~ eléarence de lo craéatinine
- &preuve de traversde de la Phéncl Sulfomne phianleine 5
- Spreuve de corncentrotison de VOILILOD
- coipne AVADDIE - OLiBURG

- &étude brctiériclogigue Ju culct urinaire

Tics déteile des vechnicues desg explorations fonetdon- f

nelles peuvent &tre trouvig dons le troité de néphrologie !

AtHTAURGER (48) !

gont tirés du livre de
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NEPHROPATHIE £ g " I i) 5 = EE Ak j gg.aw » g
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RIC| 1 | M| 68 |Néphro-angiosclérose [22/133 (0|0 (1,3 | 2 2 b,11123 | 17 19|Néant . 3,8]3 |0 |1s0| R|43|11] 42| 3}4,8| 17 | 4 |377 [100 172
Jea bénigne, : '
cuc|2 [ M|49 klomérulo-néphrite  l16/10 |0 [0 [2,7 Imacrod2,5 25 | 5 106 |14 Néant. 2,4|4. | 0 180 29| 25,416 | 3 1222195
Fer [sub-aigu®. ' ' . ' '
Idem, 2%me bilan 17/10 0 |0 ]0,5 fmacral1,5 92 14 o9 |12 [Néant. 2,412 |0 120 | 30| B| 9] 34| 0 4,2 | 24 10 |133 100 148
4 mois apréds le ler. _ |
ZAM|3 [ M|55 [N, interstitielle 18/11(2 |o [0 0,3 | 10 | 10 |4,1] 250 | 10 o709 {19|Néant. 2,83 | 050 _ 4,5 87
Zac avec perte de sel -
compensée, -
Idem. 2bme bilan 16/11 o |o 10 | 10 [3,3} 490 115 10 |Néant. 313 oo {2224 2] 28) sls,7|17 | 5 |377| 95 | 100} 100100100 | 168
2 mois aprds le fler, ' |
Idem. 3bme bilan 22/12] 4 |+ |7 4,8 Néant. 35 |0feoo 36 |47p11] 32 12 151 5 [245) 63 |
10 mois apres le ler.
Idem. 4dme bilan 535 14 [Néant. 3,516 |0 25ps |27] 2] 38] 11(2,5( 14 | 4 [156] 51 |62 | 40( 84) &0 |
11 mois aprds le ter. : o
REP|4 |F|53|Rein diabétique com=- [15/8 |20 |0 |1,5 10 | 1000 30 6 |Néant. 3,7 100
Geo plexe. K.W initial. :
Nécrose papillaire
ultérieure. . _ . :
Idem, 2dme bilan , 18/913[ofolo,2| 2 | 2 | % %o 17 |[Néant., 2,912 | 0f280 |35 | 4914 30| 6 [7,2 |17 | 5 |37 | 83 288
2 ang aprés le ler, : : ' '
AIT|5 | M|23|Néphro-angiosclérose |22/19f N[O |0 0,8 O | 0 R, 7060 f 30 | 70 | . i47]29|23|Néant. 4,911 |0 300 Be Bo 3 | 27| 1 |6,5] 16 | 3 |355| 87 '_'15Q
Oua maligne. ; - _
RIC|6 [F | 44( Néphropathie gravidi-] . ofof 14 ROO0 | 3 f325 3 20| Néant. 2,713 [o] sopopt |1 | 22] 3 B75[ 27 [10 ]300 75 - |140
Ang que évoluéde. ‘ : ) | '
PHI|7 M [22|Glomérulo~néphrite 13/9|IN | 0f0 |7 4 O |4 30 70 | 112 21128 | 20| Néant. 4,88 |0 |140 (64 [128]64 |29 [ 5 |4,8 20| 4 |284] 95 2
And post-angineuse.
- [MEZ|8 | M|33|Glomérulo~néphrite [22/u| 1|00 |1 [1000| ? k4,5 J210 : 11|Epistaxis, [3,3[10[0 | 95[27(34] 7 |27 [ 1 |2,9] 27 8[150} 78 74
PMoug chr, lithiase urété- : ’ , ' '
rale gauche surajou-
tée. : '
Idem. 28me bilan of?2| 7 ? ? P8 f440 ' 11 |Néant. = . R, 3 o[130j40 b4 1a | 36| 7[2,5| 13| 5 p27 | 51 |56 |52 [ 62[100
11 mois aprds le ter. ;
|
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PUL |9 | M| 54 ngin-goutte’ux. 20/14) |0 |0 [1,3 ] 15| 10 120 108 | Néant. 2| 2|ol3%0]|36 54 | 18131 | 1 [4,3[19 | e {170 |100
[Fra _ ; : - | _
Idem. 2%me bilan  |20/11)2 |0 |O |1 0| 0,6 290 Epistaxis. = [2,9/10| 0[190|24 5 | 1]20 | 3 |5 [14 | 4 |270]100} 82 | 82| 90 [100 |
13 mois aprds le ler. I} B : . '
[DEL | 10| F|63|Polykystose rénale. {15/10 0 |0 |1 10 40 5 | 225 6% 11 [Epistaxis 3,3] 3]0 |260]24 Ré | 2119 | 2 16,315 5 2451100 | 80 | 66| 88 1322 .'
mé ’ Purpura. A : : . .
GRA| 11| M|54 |Glomérulo-néphrite  [21/9 |2 |+ [+ [1 22 |[32]30| 5 110 {12 |12 [Rectorragies [3,3] 9|0 (140(23p5 | 2|21 |5 8,620 | 5 [377 (100
évoluant depuis 14 | Epistaxis. :
ans. .
Idem, 23me bilan 350 Néant. 3,8 6021 p2 | 1]22
3 mois aprés le ler, |
ENfi2 | M | 42 |Néphro-angiosclérose [25/14] 4 | + [+ |1 100 (10 [3,9] 105 | 20 | 22 105 [15 |19 |Néant. 6 | 1]olao0lss h1g|3alas | 3 |10 po |10 |317] 83 300
es maligne. - . | .
DUC|13 | M|58|Glomérulo~néphrite  [19/11 2|0 |0 |1 13] 2 |a,7] 138 | 25 [27,5 13 15 Epistaxis. 3,2| 7{0O180|36 [47]11§34 |2 [5,9]16 | 3 [245]| 9B {190
Luc chronique évoluant ] N
depuis 40 ans. !
War|14 | F| 16 |Néphronophtise avee [10/7| N[0 |0 |1 ol o l|4,4] 225 10[13 [Néant. 3,1 150 3,5 70
Ann| perte de sel. _
Idem. 23me bilan 10/7{N]O O |1 0] 0o |4,4] 19 23 Métrorragies. 3,4 3]0 |150 37 |0 |3,8]21 | 8 |150] 59
8 mois aprds le ler, '
Idem. 3%me bilan 1/7|Nfo [0 |1 0] 0 (5,6} 210 23 |Néant. 3,1 2|0 160 RS |30 5311 3,212 |5 R2R([75 160
17 mois aprés le ler. ' |
Idem. 4dme bilan 12/9 | N 5,6} 275 Néant. 2,6/10 |0 |120132 | 39]7 | 30] 1 |4,4]| 26 | 8 |233] 75| 80| 45| 8|50 |
2 ans aprés le ler. | A
DAS|15| M| 16 |Glomérul o=néphrite o fo 1 100 [100 [4,3] 60 | 35 | 80 24 |Néant. 4,8 21+ [170144 1 631191 291 0 13,5113 | 5 [2331 &7 R
Jac évoluant depuis 1 an. - : - | ]
quI|1e|M 36| Néphr. interstitielle|16/10] [0 |0 ‘ 4,7] 216 24 |Néant, 2,7 2| oRoo|31 |39 8] 42| 9 [4,2] 18 | 3 |300| 75 | 75| 80| 70| 100|148
Jea chronique. : Sl _
Idem. Aprds épuration|16/10] |0 |0 3,2 2 27|Néant., 3,2] 2|of70|3% |50}12] 36| 4 |3,8] 30 |10 |122{100 1136
extra=rénale (Pr TRAES '. -
GER) . ‘ r .
SAR|18| M| 62| Néphr. interstitielle [25/16[2 [0 |O |>1 | 10| 2 [4,6] 170 Néant’ 5,3|2 |0 [260 38 48!10;| 5115 9,4 |20 | & [400| 83 200
A rm| chronique, g . -
[LED|19] M| 62| Néphro-angiosclérose |18/12] |0 |0 D1 5,2] 370 10 [Néant. 3,1[10 |0 [t160 R1 |24 3?" 246 8,120 | & l400] 75 {210
Geo| | bénigne, | 1 : -
I_ 1 I
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GUH19| M| 45 Néphropathie inters- [16/10| N| o o<1 | 2 | 2 | 5 J170 23 [Néant., 3,4| 3 [0 f220| 33| 441129 | 03,4 [21 | 15|22 100 i
Al titielle chronique
avec perte de sel : _ :
compensée, : J ali7e | el 100|100 o2 fr2 |
Idem. 2¥me bilan 17/121 [o P (<1 | 4 [ 11 |53 180 23[Néant. 2,9| 2 [0f265] 41| 60f 1932 | O 13,7 _1? | !
1 an aprds le ter, ;
SCA| 20|F | 44| Glomérulo-néphrite PO/11|4f0 | +|< 1| 10 | 0 |53 ]4%0 12| Purpura 3p1 1] +[120 23 112 15,1 |24 | 9 (312 94
Luc] évoluant depuis 1 an. ' ecchymoses.
' | 88
SCI21|F | 34| Néphropathie gravidi-{14/8 [2] 0 [+[<1 | 2 [10 40 | 50 13| 17| |Epistaxis. [3,6] 10175 58 | 1 4,4 119 8 (170188
Fil que. Protéinurie ré- '
siduelle.
CAM[22| M |51 [Glomérulo-néphrite  [21/12/4 |0 [0 [Y1 {100 [10 [4,6 300 15| Hématémeses |2,4[10 |0 | 53 2 |9 17,825 | 7 1245 | &7
Pau chronique évoluant Hématurie '
depuis 10 ans. Epistaxis
Purpura. _
. . 212 | 104
FRA 23# 42 |Glomérulo=-néphrite 17/12} 1| 0 |+ <‘1 1000 | 2 ]3,9] 70 40 63 | 150 | 19|22 |17 Hématurie. 4,51 2|0}160 3» |1 §3,9117 | 8 |21
And évoluant depuis 1 an :
Goutte secondaire,
' 4 |245| 95
DUF|24 (F (76 [Néphropathie intere- [17/10[1]0 [0 [%1 | 10 100 0 | 15 | 15 Néant. 5 1 2] 0[15049 [ 75126136 | 4 15,1 | 15
ar titielle chronique. \ ' ' |
BEN|25| F(69 |Gl omérul o~-néphrite 16/10[2 | + |+ 6 14 9 |5,242%0 [ 4 Weber positif |[1,9]3 500 (24 2% 4149 | 3 |5,6 |22 | & |270| 75
Est sub-aigué avec syn= : '
drome néphrotique. o0
Idem. 2&me bilan 13/8 (2 |0 |+ >1 o ) L(,’j' 450 21| Néant. 2,51 2|0 [230]25 R7 |2 24 | 4 |4,1 3 4 | 317 {1
2 mois aprés le ler, : r
: ' - 6 (212 [100
CHA|26| F (42 [Pyélonéphrite atro~ [19/11]2 [0 0| © ol ol 50 | 30 1221 |  Néant. 3,3/100 200 3 |1 12,5010
Jac phique, H.T.A. .
] e _ ; - 203 100
ﬂOR 27| F|57 [Néphropathie inters- |15/9 |3 |0 |0 | 2 o025 p,3fax | ¢« | 5 05 |07 | 7 Méloenas et  [3,3|21 [Of120p8 [3B] TR7 |2 |3,1 12| 8 i
ar itielle chronique. . * ectorragies. :
«T.A. secondaire.
fREMQS F |41 Pyélonéphrite chro- [20/12 0|0 j> 1 10 |100 |[4,3] 180 . 13Fendance hémor] 3 |3 [0[210[21 k2 |1 | 2413 |8,4 117 | 5 335 100
Luc ique (urétéro-hydro- agique non
éphrose) . récisée.
Idem. 2&me bilan 17/19 {0 |0 [ >1 | 10 [s00 |e,3] 430 13 [Néant . 2,93 [0 [160{25 (28] 3 |17 [ 2 |5,8| 19| 5 |317[100
9 mois aprés le ler. : '
BAR[29I M 49 [Tubsrculose rénale  [20/13 3 [0 [o [S1 | 100 [100 [4,8] 75 28 1024| | néant. 13,62 [0 [190]35 50| 15137 | 2 }7,1] 18| 4 | 317/100 |
auches H.T.A, Né- A ok
hrectomie., Persig- i
ance de 1'I.R.C, et 1 |
- V0T A '
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NATURE DE LA 2 1o ?‘I{gﬂe ty = 5 |o g |G| CLIMAWUE o6 Sl, b [AISHE & [ o « [om 5
| = x 11} w wl _ = 8+ | W -~ ol of
= O o b E R Y Q ) Q e I N [ ol o <2 o H <N
NEPHROPATHIE S g™ g slsolaml| 218 g2 g2 . ° |w " HI IR EEN S & x -
B | 7 Slulc b |ES|ES B BB o|ESIES|BS T ] & =12 |5i57) 5| 5| |85% |ES 2R
=2 x| w W, | Q E Eé'x %3 < 218 8 SRS 2R E gl x| glEl=12x ¢f 8 2ol | @ 9 =
2126 < & |k o, XA S12 °lg |8 |5 gl 2| & I|eliEm | 6] @ ool | R
FER| 30 M[70| Néphropathie inters- R2/11 ofo|<1 |3,5(6,5 |5 | & 43 30[Rectorragies.| 3 |2 | +[250(29(38 | 9|39 | 6 |4,8]| 10| 2 (270] 83|72 | 80| 70140 [240 |
fe| titielle chronique. Aspirine la
Adénome prostatique. veille,
PLA | 31| M |33 Polykystese vénale. [14/8 [N|O O | O |1 1 3,31 20 | 22| 36 e |10]20 Néant. 3,25 | +[190]e0 {100} 40}60 | 3 |5,8| 15| 3 |222] 87| 70| 90| 80[100 | 180
PUL | 32| F [21| Abus de calcamine  J11/7 [N|o fo [(1 |1 |1 W6 o7 | 15| 20 | 45 |08[12 | 21|Mé1oenas (2,56 |0 [160]42| 891720 | 4 |2,6] 12 3 |194/100 {100 | 100|100 100
Thé pour tétanie hypo- ' ' (syndrome ul-|
calcémique. Polyurie. céreux ancien) 5
. l . .
FEN|33| F [57 | Polykystose xénale [14/10| |0 o |1 |3  [100 [5,5} 330 2 [ 17| Néant. 3,47 |+ |210{30(32 |2 |25 | 1 |6,5] 12| 3 [317] 95{100:| 100}100 {100 0O
Yvor hi-latérale. T : ;
PET | 34| F |20 | Glomérulo-néphrite 14/8 o lo :>1 300 | 10 285 21 % 10132 | 17 Néant. 4,93 |+ [160]62182 RO |52 | 4 15,5] 10] 2 |245(100
Gis subaigué évoluant : :
depuis un an. _
HOU | 35| M [16 | Glomérulo-néphrite [14/10] |0 [0 ()1 25 | 300 285 Néant . 3,2|2 |o[|180|30[36 | 6 |28 | O (5,4 17| 5 |355[100 100 { 100{100 | 70 |280
Mic| - subaigué (lobulaire), -
FRE| 3| M[31] Glomérulo-néphrite |[18/10| N “0 0 |0,10] 17 4 33 51 | 127 105 16 Néant. 6,41 |+ 13062 |90 (2844 | 1 [4,7| 22| 8 | 9% [100 F‘IOO 100|100 | 90
"|Ros aigué avec s néphro=- ' :
tigue. Vue a la pha-
ge de guérison.
BOR| 37| M [16| Glomérulo-néphrite [13/7 0o | 2 2 R Néant. 4,32 [0 [260(73[87 [ 14]60 | O [3,3] 20 | 4 [203[100 | 65 | 60| 52 | %0
[Noe algué post angineuse
' vue b la phase de
guérison.
[BRE|38( M|57 Néphritg intersti~- [18/11 o |o <:1 9 2 6,6} 115 | 10] 35 {1215 Néant. 4,32 | +[180[40 |70 § 30160 | 2 | 3,5 13 | 4 {233 | 10Q +00[ 100 [100 | 100|180
Jos tielle chronique. : | .
c|39| m[54| Néphro-angiosclérose [24/14[410 (0| 1 | 5 2 |4,7] 168 | 3 ] Néant . 4 |2 |o [210{3244 [ 12036 | 3 {4,7| 11 | 2 |270| 100} 58] 601100 | 100
yl maligne. ' -
uc|40| M|19| Glomérulo-néphrite [12/7 |NjO |0 |1 |14 | 2 (3,7] 30 | 38110 13126 | 21 |Néant. 4,112 |+ [150(63194 } 31125 | 1 12,7 100 8 |
Phi aigug évoluant de- - :
puis 2 ansg. ] o h
Idem. 2%me bilan 12/7 |N [0 o 40 | 10 25 E Néant. 4 0 [315 |11q17} 60}45 | O [3,5 100| 100|100 {100 | 150
7 mois aprds le ler. E '
GAI[41]M|46| Néphro-angiosclérose [15/10[1 |0 |0 <1 2 2 |[4,41 36 § 40 {100 | 53 13|29 Néant . 4,92 +21o#@5 03 |28}48 |0 |3,7| 15 | 8 |335 |100]100]100 | 100{ 100
L.ou maligne examinée & S
une phase d'efficaci~
té des hypotenseurs.,
majeurs. T.A, habi-
tuelle 22/14.
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- MEL |42{M {30 [Glomérulo-néphrite  |16/9 0 {0 >1 2 2 32 § 24 | 100 ;oa 25| |Néant. 5 (1 |+ 20| 3m|s7|22] 314 [9,1[19 | 4 [170 | E7[100 | 100} 100} 100
P3| | | |ehronique (lobulaire). : . ! -
- [pHI [43 M|77 [1.R.C. de cause non [16/8 |30 |O T2 e | Vs V2T ! Epistaxis. 5,22 |+ {150 #1[ 55|14 26| 4 [p,4 | 16 | o |222| &7[100| 100 100 86| -
oul | ldéterminée. : : ' ' : '
| bon |46| F |72 Pyélonéphﬁﬁ:c"g;gﬁ:”]‘g?;;}ff"'3"" e <1 oo '"'"'2”"5:;; s | T 13| ematémbses, 4,6]2 [O[30| 45| 58[13] 4418 [4 [ 12| 3 |400} 100} 74 76| 76| 80
“par| | | Jque. Leucose lymphoi- . ; Méloenas.
|| | [de chronique. . i__ ; 1 _ .
COC |47| M |60 |Néphro-angiosclérose P4/14/2 [0 |o {1 |10 |23 |3,7] 3 |40 |60 | 26 19| Néant. la, g1 o170 sfio] 30| 53| 3 [5,8| 12 | 3 |455| 75 | 100| 70| 90| 88180
And| | bénigne.Evolue depuis : : |
' -1 |17 ans. . _ _ : . i , .
SAP (48 M [23 |GLomérulo-néphrite  P4/14[ 3]0 0 {>1 163 | 5 [3,9] 80 J26 |60 514 16 [21|Néant. 4,2[2 | 0[240] 41| 6524 2 (3,9] 13| 4 {270 87 | 100{100 [100 [10O | 300
Bér| | | [ehronique évoluant ¥ ‘ | '
e ~ ldepuis & ans. 5
[BER [49| M [23 |Protéinurie résiduel~ [13/8 [N |0 fo (1 | 4 2 l,2f 25 § 60 11432 Néant. 5,1 1. | o[180[13Bp2q 85| 45 O [3,2| 12 | 3 |284 1100
_ Var 1 le_(GNA 7 ans avant). | : | _ '
" [RuafsoM {27 [sromérulo-néphrite  f13/9 |2 [0 |+ |1 poo | 46 W,3] 61 30 |a 06|20 [ 22| Néant . 4,111 [ o|220[65 [11d 45| 30 2 [4,9] 22| 4 |233] 83| 100|100 [100 (100
Moh| | | - lehronique évoluant . | 1| gl ¢ : '
- [depuis 4 ans. ¢ e ) :
m,tm M |64 [Glomérulo-ncphrite  [13/8] [0 | +|( 1 P71 2 180 | o7 | Neant. 2,12 | +]1%0|25 6 |1 | 20| 2 |s,6] 15| 3400| 87 | 100|100 100 [100
Rlex | chronique. ' | ; ' .
| {Idem, 2¥me bilan | + |+ >1 1000 | 10 175 Néant. 2,72 |0 [145]32]35 | 3 | 24] 3 [4,9] 16 5 |284] 85| 100(100 100 1116
L mois aprds le ter. ' | '
COH mlvl_ 73|Gbomérulo-néphrite 16/9 + |+ <1 171 0O [5,1f 175 | 14 | Néant. 13,4 3 |+ [250|54 |75 1 | 50| 3 |5,2| 17| 4 |284]100 [ 100[100 100 100
Aug| | | ‘|chronique évoluant |
: | depuis 15 ans. . 1. | :
1PEL{53| F|66 |Glomérulo-néphrite 14/7 1 |+ |+ -<1 12 | 12 %0 | ’. Néant. - 3,11 [0 | 90[ 88150621 60|13 |3 1271 41190175 150 50|54 80
Mar| | | |chronique. Alcoolisme. - i ' '
) ”.ANNE#z'M 57 |Néphromangiosclérose R3/10[2 [+ |+ <\1 2 3 |4,28 380 j 13| Néant. 2,31 |olecol24 po |1 | 27 6 [6,5] 18| 4 |184| 52 |48 | 6852 |45
. Nes| (- bénigrie évoluant de~ - | § :
1 ~ |puis 40 ans. :
|CHA [55[ 1|66 [NSphrite interstitiel- | o| o200 5] 55 |20 L os|Néant. 3,4 3 | o|xo|79 1g29] 50| 2 13,5] 17 | 5| 1781100 | 1001100 100 | 109
Jos| | le chronique d'origi- ' 1 ! -
' - ne ascendante. ; _ s . -
Idem, 2bme bilan _ 100 § 30 |/ Néant. 3,7 3 |+ 15043 | 70| 27] 54| 1 |1,9} 12| 4 |127| 75 :
|1 mois aprés le ter. ' :
e . - " :.'
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= |215) & 18 L E = A < %o g |5 E| Rk SAEHEREE N B B EENN (NS N N G
DAN$E6 | Mf53 | Glomérulo-néphrite  [c1/12]1 [+ |+ S 1| 6 20,20 3 | ] |20 [véant. 1,53 o fzoolan | ral26) 26| 2 (4,1 16 | 4 |222 159 66[100 | 56 | 90 f
Ado | post-angineuse évow- - : : . . S _
. luant depuis 2 mois. _ _ | , o
GIR|57| M| 28| Glomérulo~néphrite  |20/12(1 [0 |+ | | 4 ols | 109 | 10| 20 Lo8[11 |20|Néant. a2 2| cleecfec | ofsofes | o 48| | | oo | 100[100[100 110G
IMie post-angineuse évow : . ' : R R o
luant cepuis 10 ans. _ |
PAL 98| F | 24| Néphro-angiosclérose (21/12]{2 0|0 |0,2 | 2 24 33 | 42| s 10|21 | 21 [Bdant., 1y clzao|1ogiog cof 6C| 1 [2,4| 14 | 4 [138] 87| 100 701100 | 68|
Dan .| bénigne. ' : | : _ _ .
BER[39 | M| 56| Néphro-angiosclérose |18/9 (1|0 [+ [> 1 0 8la,20 40 | 45| 119 1elze | 19 ntant. 28] ol alisolse oo 4s) s8] 3 (4,6 | 28 | 6 [212) 75 100 100__ 100 | 54
Luc bénigne!o - ' _ . _ . . .
$5Co[60|F | 59| Pyélonéphrite chro- [13/7 |1i|o |0 0 24,6l 165 .' Neant. 5,2 alof1acas | ad 1] 18] 4 |4,3) 13| 4 |300]100 100" 601100 10q
Blal| | | [nique athrophique bilj ‘ : : 11
_ Perte de sel.
PUGS 1]F | 26 |Glomézulo-néphrite - [13/9{1 [0 | o|2,8 | 89 0 100 | Néant. 2,5 3]olais| atleof 19 30| 2 |4,3| 18| 5 [1447110q 9 70]100 [ 100}
|Gin| | post~angineuse évo- . : - ' : : _ ) 1 o 1 : : 1
luant depuis 2 ans. | : ; _ - 1>
CAT 62| M |26 [Purpura rhumatoide. | 15/9 IN O |C < 11 2 2 25 60 | 106 ! 16| Néant. I BOS2 16 | 14] 46
Jea : : ' 1 ' i o _ : .
|t |63| M{16 |Purpura rhumatotde.GN 19/10[4 |0 | o <1 4,6 a7 _ _ _' 10 Néant., 2 10| 0160|953 14 L 19) 35] 8 |3,4| 19| 6 .203. 46 | 45| 56| 45160 -
Gil : évoluant depuis 10 ang _ f , - B ¢
GAR |64 |F |65 [Néphrite interstitielqi8/9 | |0 |C | 1|10 11000 325 REA Néant. - [1,9 |+ |240|27 30| 3] 20| 7 |5,7| 18| 4 |222f 70 T4 74| 72 )00
[Mar  |le chronique évoluant : " = - : _
depuis 15 ans. ‘ | | .
Pag|65|F |32 [Néphrite interstitiel-f13/7 [N o [o [ 1] 2 2 23 ) o | 14| Néant. 3,2 z|o|teo|3s a2 |7 {18 [ 3 [4,7] 23| 6 |150{100 | 100] 80100 {100 |
Ann ' |le chronique (reflux | - : ] | : B : :
VUsdécompensée lors | ° . ‘ : ; _ -
d'une grossesse). _ : " . _ _ _
DIR[66 M| 34 |Gl omérutomndphrite sub 13/7] |0 |+ | {1 3,91 30 | ; 21| Nant, 4,1 3 | » [160]72 {12q 45%“ 37 0 |3,1] 17| 5| 163]100]100 OO {100 116
Ldon | algué évoluant depbis v . f : 1. :
' 18 mois.
1A (67 v | 38 Néphro-angiosnlédrose. |246/18 4[0 |© (i1 macyy 40 160 § 14 Hématurie. 3,40 10| +| LOJe6 290 3 2| 0|6 an| 92451 B2
N 34 ' . ' . : i 4 1 o R
' Idem, -dnie bilan 10 [18/10 oo <1 2,5 40,00 13 Y : Néant. 3,0 13 +[1eo|30(3afa |l 17|
jours aprés le lec. i - . S _ o S - o |
|raen. dine bitan rait |13/8 3o o [ (1} ol o lz2,9] 100 | _ | leofveant. o [3,7 3|+ |360]59|en] 39| 26| © |5,6f 16| & | 194 951100 | 100110011201
-6 aemaines apres le ‘e L S S . B 1 : _ _ B i ) R _l _ j ] SR e e f"_ [ RO T |
nique), _ , _ _ o S r A - o N | | R I IR T O I e
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FPREQUENCE BT LIHU D3
HEMORRAGTIES

La Préquence est diversement appréciée comue 1'in-

digue le tobleou Al, puisgue WURZEL (141) a noté des héror-
rogics chez 40 de ses paticnts alors cue BLLLERINI (9) n'en
trouve que 15 chez 88 de ses potivnte. Il est vraisemblable
gque c'est sur l'évoluation de l'importonce des hinorragiles
mineuresg (énistoxis et purpura) gue nortent lus différenoeé
gignalées. IL est Zpalernen’ vrai gque les autours qui étudient
ce gujet recherchent porticuliérenent les troubles hémorra -

giguoe de leurs paticents.

Noug nous sonnes aottachds & no tenir compie gque des
héncrrogies évidentes & un clinicien nen prévenu et n'avons

pos recherché apéecinleoment les naledesz gui saignaient.

Ceci explicue peut &tre que nous ne twrouvions de
troubleg hémorragiques gu's un quort des patients alors gque

sur le chiffre globhal des patients &tudiés par 17 ~uteurs, un
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de L'insuffi=
sance rénale..

A1 -
EVALUATION de lo FREQUENCE des HEMORRAGIES
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ticres seuleient avaient saigné. ilais cette différence repose

e réslité sur le feit gque nos 80 sujets ne gsont pas tous

insuffisants winaux.
Le lieu est également diversement adprécid,

RAYER (115) avait déja souligné, il y a 130 ans 1o

grande frégquence de 1'é&uigloxig chez ces molades. Cité pax

la trée graonde nmajorité des auteurs en pPremiére place, nous
Ltavons novd 15 fois ches les 22 nalades gqui ont présenté des
- L

troubles héuoriagigues. On le trouve chesz 38 des 8% paticnts

6tudide por los 14 auteurs groupis dans le tnbleau AZ,

Le purpurs, les gcchynioses spontanées ou provogules,
trés souvent oux pointe de piglre, sont presque aussl fré-
GUCIILS .

Leg hémorrsgies du tractus digestif qu'elles solons
buccales ou héuciroidaires, gostriques ou intestinales, vien-
nent ensuitce. 4 ce propos, il convient de citer les travaux
de J.ITD (59) qui o trouvé des ulcérations de lo mugueuse ou
de 1o sous muqueuse gostrigue ou intestinale chezm 19 % des
136 sujets urdé dgues chronicues gu'lil o autopsiés 3 MASON
(90) a trouvé les mémes légions chesm 19,6 % des 262 sujets
avtopsisés par luld & la MAYO clinic et gui avaient tous plus
de 200 cg d'urée sanguine au moment de leur mort. Dans une
gérie de 100 témoins normeux, il n'a trcuvé ces lésions ule-

céreuzes ou ulcéro-nicrobtigues que chez 10 sujets.

015 (78) puis RBIS-

Corme l'avaient déja souligné LAU
MAN (119) dane leurs revues génirales, les organes gui pou-
vent 8tre abtteinte sont multivles. LOEPER (85) avait sculigné
1o posesiviliteé d'himorragies du 3NC et de la ré&tine ches des
malades non hypertendus. PASLEUR VAILRY - RADOT (134) a rap-

porté un cas d'hémorragie intrapitreuse avec paralyeiz de la




TABLEAU

A2

LOCALISATION des

HEMORRAGIES

AUTEURS

TRIANTAPHY
LOPOULGS

CONLEY

CELMAN

REISMAN

PETERMAN

FABRE GILLY

CAHALANE

LEWIS

CASTALDI

CHENEY

SALZMAN

KUMLBACK

DONKER

CAS PERSONNELS

TOTAL

Epistaxis

b

s

My

53

-3

i

P2

=

ande
(o

Purpuras
Ecchymoges

)

i)

Hématdmbses
Méloenas
Rectorragies

9

Gingivorragles

Hémoptysies

Hématuries

Méno-
métrorragies

DIVERS

jtients ayant
salgné en un
ou plugieurs
lieux.

FOIE

-:.:_.;; :._._._;-::-_..._._ S A e R e R R TS

i

T8

Nowmbre de pa-
tients insuf-
fisants rénaux
chronigques étue
diés.

10

1%

18

24

38

233
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huitiéme poire qui souligne la diversitd dee localiéatione
possibles. NAZAMOTO (104) o insisté sur lee hénorragies du
systéme nerveux cuxauclles il attribue les troubles de la
conscience et les twés goutements nerveux gui agitent los oo

lodes & 1o phese ultime

I1 souldisne aussi Lo possibilité d'hénopdéricarde dont

GULLD (47) a nar ailleurs roprorté deux cos saigissants ; il

estine gu'une grande partie des goi-disant pléricordites urs-

migues sont en fait des hénoplricnrdes.

valent &tre dues & des exulcérotions vagin-les. los deux foig
ot nous en avonsg observé, cucune couse lccale ne nous est

OOV ¢

Nous n'asvons pas notd que les troubles de 1l'héuostase
aient fovorisgé chez des urémigues L'hémorrsogie d'une lésicn

priéxistente telle gu'une tunmeur,




CHAPITRE Iv

LNALYSE DBES RBSULTATS

FRAGILITE VASCUL:AISE (schéma no 5)

Pour chague mrlade a &té mesurd 1L'Windice de fragili-
té vasculaire" (RABY). Comue on meut le voir sur lo figure)15
patients ont un I.F.V. ancrmal., On reut comstater qu'asucun

g'ontro cux n'a nlus 1o 200 cg dl'lezotémie.

TOMPS DE SATGNBMENT  (schéma no 7)

I1 est trouvé tres allongd dans 21 cag gul se répar-
tiseent assesn égaleuvent & tous les stades de 1'insuffisance

rénale chronique.

NUNERLVUION DES PLAQURTIES (schéma n® 9)

Comme on peut l'observer sur le schénma, le trés grande
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majorité des points se situe . dans la mone normale,

Dix points se situvent dens la zone des hyperthrombo-
cytémies. Ils concermnent des patients dont l'agoténie est

inférieure & 200 cg/litr@.

Six points ge sgituent dans lo zone desg hypothrombo-
cytémies. Ils concernent des patients dont 1'apzmotdémie est su-

périsure & 200 cg/litro.

CONSOMMATION DB Li PROTHROMBINE (schéma no8)

Nous ne trouvons que troie points dans la zone anore
nele. Por contre 14 points se situent dones lo zone des trou-~
bles modérés de lo consommation de prothrombine, Ces pointe
ge ripartissent asses égalenment le long de 1'échelle des azo-

témies.

ACTIVITE PLAQUET . TRE DU SBRUM

La r&éportition des patients en quatre groupes de nom-
bre gensiblement ideniigue , nous montre d'emblde gue LTAPE
va décroissant tandis que l'urde sanguine va augmentaont (sché-
me n® 13), Bn d'outres termes, les malodes dont 1tazotémie
eat besse ont une bonne activit? ploaguettaire sérique; les

malades dont llazotémie est €levée ont une mouvaise A.P.S.

Il nous a donc semblé et nous avons pu démontrer paxr
le calcul qu'il existe une relation entre le Ttoux de l'azo-

timie et le degré A'L.P.S. (schéms no 14)

In effet, si 1l'on vorte en coordonnées carhésiennes

a voleur de L'amoitdmie en Ffonction de 1'APS mesurée par le A

l_i

6 -~ 4, les points semblent se digtribuer selon une courbe

exponentielle (schéma n° 14 a)
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Si 1l'on opeére un changement de variable et cque l'on
norte en fonection du logarithme du taux de Lturée , le logo~
rithme de 1'A.P.8,, on obtient une réparitition suggéront une
linison linéaire entre cesg deux voriableg (schéma nt® 14 b).
Deux questicns se posent
-~ cetlbe liaison cst-elle gimnmificotive 7

-~ cette licison est-elle linéoire ¢

1= Cetie lialson est-elle glenificative 9

Le calcul du coefficient de corrélation apporte une

L]

réponse

34 = APP mesurde por le LY 6 - 4

x
\a azotémie

On posge ¥ = log =%

=
i

leg ¥

L'étude est faite ici sur 76 cousles de valeur (XY)

Z (y) = 156,7 £(x) = 80, 91
Y = 2,06 X = 1,06
. _-? ei.E;sohtblem:V&leurs Noyennes
o 2 L 2
= Y = 333,43 T X = 104,02
E(Y - T)? = 11,43 £(x - %)% = 17,88

<, — "
“fx - X)x b Y - 1)
r = coefficient de coriilation =

V
.J:’ bl 2
X - )5 (Y - 1)°

Or E(X ~X) (Y -« Y) = 11,09

Dcone
11,09 11,09 11,09
1‘\

= L N — ] —

V11,43 X 17,88 VEBETB7 “ 14,%
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Ta table des coefficiente de corréletion montre gque pour
75 degrés de libertéd et r;; 00,3017, le risgue cet 5;1 %

Tcdi done la liaison est trés gignificative avec un

. .
risque o ¢ 0,01,

2~ La liaison est-elle linéaire 7

La liaigcen gemble de la forme Y = a £ + b, 8i la cour-
be est effectivement une droitg la meilleure estimation que
1'cn pudisse svolir dlelle est la droite passent par le centre

de gravité des dommées (X = 10,6, Y = 2,06) et de pente D.

Ceste mente p neut s'!écrire comme sult

c?..(X - X) (Y ~ Y) 11,09
D= = —— = —0,62
- _2
< (X - X) 17,88

pour X = 0
Y=Y ~ ;}E
2,06 + 0,66 = 2,72

Cette droite est la droite de régression de Y par

ranport a X,

On peut établir de la m8me Tacgon la droite de ré-

gregsion de X par rapport a Y. Elle a la forme

X=oaot ¥ + Db!

Cette droite passe aumei nor le centre de gravité des
A

donndées et o pour pente @

E(x-X) (Y-3) 11,09
Pl o= = =20, 970

o

S (y - 1)?

11,43
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Répartition des donndes gelon les classes de valeur de llazoténie |

et de 1'4APH,
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et pour Y = 0
X =1,06 + 2,06 x 0,97 = 3,06

Le tebleau - B nmontre les données rénarties selon

des claosses de valeur de l'amotémie et de 1'APS,

Dl'eprés ces donn:es, il est possible de comparer la
variance entre leg données de 8 classee de valeurs de 1l'urde

et la variance entre ls différentes claosses,

Si ni est le nombre de mesures par classe, si Ti est
la scmme des nesures par clagse
et T =M,
e =0

Calcul des différentes variances :

T M RS e i S S S e ha R e i e S e R e b e MEa

1 —~ Analyse de 1o verisnce des donnéas

IME des CARRES [dd | VARIANCE

é_ (Ti2/ni) « 76%n

ENTRE CLASSES ) &
@ 33 = B e &
RESIDUITE ' & 69 | 0,09
é; ¥2 - T @E/n 7

TOTA L o 337

1”

ANALYSE de la VARIANCE des DONNEES
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2~ Analyse de lo voriance entve classes

SOMME desCARRES|ddl | VARIANCE

REGRESSION pe? & {x = XF
LINEAIRE » (0,62)%% 17,88 = 6,9

0,91 5 0,18

ENTRE CLASSES|S (Ti%/ni)- T6%/n = 8 é

2 « ANALYSE de lo VARIANCE enire CLASSES

On commare le rapiort des variances & F lonné nar les

tebles pour les degyrdés de liberté donndés

0,18 5
Tedi = m—ee—— = 2 comparé & F

0,9 69 - |

Lo différence de varisnce est siznificative(pour R

2,29) pour un risgus 5 % (teble des F).

Done 1o différence n'est nas significative et le test

de linéarité est possible.

Lo relaticn entre L'ascténie et LTAPS oest trdés si-

snificative et scmble &tre de type i

o
y:kx

On peut énoncer en dl'sutres termes que plus l'azotdémie

d'un molade est élevée, plus 1V'APS est altdrée,.




4

Parmi les autres tests de l'hémogstase et de lo coagu-
lation, certaing ne sont jameis ou ne sont qu'exceptionnel-
lement snormoux. Ce sont le THMNTH DE CCLGULATICN, 1o RETR..Cw
TICN DU CLILLCT, le TErSZS DI QUICK, le TEIP3 DB RBCALCIFIC.A-~
TITON DU PLASHE de HOWELL, les TRESEE DE PMIBRINCLYSE.

D'ouvtres tests nontrent deg cnonnlics d'importonce et

de Ffrécuence variables.

THROMEBILASTOGR, MUE

Il n'est jomais perturbé de Tacgon majeure. Tout au
plug note~t-on que 1!'élopticité maximale (emx) qui renrégente
1'intengité moaximnle des propridétis dynanigques du caillot est
de fagon fréguente accrue; ceci donne aux tracés une allure
hypercoaguloble sur la signification de laquelle nous revicnm

drons.

Lo PROTHROMBING BT 3EHS COFACTEUAS

Adnei que nous 1'avons dit plus hout le tempes de

QUICK gérigue est normzl,

Lt*étude différentielle des cofacteurs nous a nontré
que prothrombine vraie (focteur II) proconvertine (VII) et
facteur STULART (Ffocteur X) pont en chiffreg normoux chez la

~lupart de nos malades.

Queloues variations du toux de la prooccélérine (fac-
teur V) sont cobservés dons le sens d'une hypo (4 patients) ou
d'une hyrer-aceélérinémie (7 vpatients). Prescue toutes sont le
Tait de potients dont l'agotémie egt inférieure a 150 centi-~

granmes . (schéma ne 11)
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PACTEUR ANUIHBMOPHILIQURE & (facteur VIIT) (schéma n® 12)

i

I1 a ét& dosé 26 fois. Son toux est &levé 22 fois.
Cette &lévsticn intiéremse deg notients gituls & tous les gto-

deg de 1l'insuffissnce riénale chronique.

TLAUX DE FIBRINOGENE

Comme le montre le schéma 10, plus de la moitié des
petients ont un taux de fibrinogéne élevé, Il ne gemble pas ¥y

avolir de rounort entre lL'agobtdmie et l'hyperfibrinémis.

TEMPS DE THROMBINE (schémo n® 6)

I1 est allongé 20 fois dont 4 fois de fagon trés netie.
I1 n'arvparait pas plus allongé chem les patients dont 1'insuf-

fisance rénale est plus &voluée.
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Lo Froeilicd vaceulaire

Sur laquelle les anciens auieurs tels gue SCHORNE!LN (126) ou

(158) avoaient mis Tortement l'occent, ont vetrouvie de

asque congtonte nar les auteurs qui ont étudidéd pendant
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1o dernidre décade des séricg inmjortantes de patients, Mais
1a plupart soulignent so relavive roreté sauf CadldLLANOS (25)
gqui lo constate chem 72 sujets sur 50 urémiques chronigues.
TUHLB..CE et coll. (72) notent un test du tourniquet FTortancnt
positif chez 8 de leuw s 30 acnlades chronicucs, O0'GRADY et Coll,.
(107) 9 fois sur 102, INCEM:N (58) une fois sur 8, LEWIS et

Coll. (83) une fois sur 10.

Lo plus grande fréguence de la Ffragilitdé au stade ter-
minal de L'urémie qu's trouvdé COCCONI (29) n'a pas &¢té& notée

por dl'auvtres auteurs.

Personne cependaont n'svoeit souligné ce gque nous obser-.
vone & savoir la faible azotémie des néphropethes chronigues

gui ont une fragilité vasculaire noteble.

L'analyse du tobleou de IUHLIBACK wmonire cus olest
chez des potients dont 1'ezotinie &tanit inférieure & 120 cg
gue s'observait le fr.ogilité wvasculaire (ezception foite pour

2 dl'entre eux dont l'amotémie (t-it de 224 et 286 magh)

RATH, MAITLLI.RD et SHRBINZR (113) souligrent qu'ils
ont observé de lo frogilité vageulaire pormi des sujets ate
teints dl'affections pricisément vasculaires : néphro-angilomclé-
roge, glounirulonéphrite, et surtout amylose. purmi nos 15 po=-

tienis, 11 avaient une de ces 3 affections, 2 des 4 autres

Ay

ttaient orteurs de nolykyetose rénale.

Nous penscng, en définitive, gue 1o fragilité dénend
nlus de la nature de 1o néphropathie que du degrd dlinsuffi-

sance réncle chronigue.

Te Tenps de Saigrerment (T Sl
Son allongement déjd signalé por CARNCT (23) LOBEER et NP
N (142), LAVIN

(84) V.iIERY R.DOT (134) est inconstent; Zul
(82), HOPPER (54) notaient que le 15 de leurs potiente Ztnit

nornal malgré la diathése hé-ocrragicue,
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DONNER (37) a trouvé un T8 allongé 3 fois sur 27,
RLTH (113) 2 fois sur 15, LEWIS (83) 2 foig sur 10, LOWEBNSTEIN
(86) 7 Ffois sur 19, CHENZY (28) 4 fois sur 30. Nous le trou~
vonsg allongé ou deld de 5 nminutes chez 13 insuffisonts rénoux

gur 25 dont l'azotimie est Sgnle ou supirieure A 2 grommes.

CLSTELL.NOS (25) o dénontré que le T8 des urdmiques
chronigques étoit de 215 secondes I 65 alors que celui des tém
moins (50 pujets pour chaque population) 4tait de 160 secondes
¥ 40, différence qui est trés signirficative (P ¢ 0,001). I1
n'e pasg notd que les mnlades gud scignoaient avaient un TS plus
long que ceux qui ne saignaient pes. SALZNMAN et NERI (?2?),
WILLOUGHBY ot coll. (139), CLETALDI et coll., (24) ont eu avec
lo méthode d'Ivy des résultots comparables 4 ceux obtenus

avec lo néthode de DUKHE por les outres auteurs.

Il n'aprparait pos cue 1o noture de la néphropathie
influe sur l'allongement du TS. Pourtont sauf 2, tous nos
malades dont le TS était.long; et quelgue soit le niveau de
leur amotliuie, étaient mortewrs de glomdérulondéphrite ou d'hy-

pertension artérielle.

Contrairement & COCCONT (29) et en accord avec CiLle-
TRELLLNOS (25) nous ne hovons pas plus d'héanorragies chez nos

malades au T3 ellongé que chez les autres (% sur 21).

Le paradoxe apperent dl'un TS allongé et d'un nombre
de plaguettes novmnsl o &t exnliqudé par HELLDY gui o dénontré
gue le TS cat en relation non pas evec le nombre des plaguet-
tes normales nais avec celul des plaqueties capables d!'adhéw-
givitli. 81 ce nombre esgt infirieur & 40 000 par mmj, le T8
s'pllonge (cité por CHENEY (28),8.L7#aN (121), BAYER (11),
C.8TLIDI (24) qui ont d'ailleurs noté en paralldle l'allon-

gement du T8 et 1l'cltération de 1l'edhésivitd).
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Adngd , le T8 egt allongd chez les urdmiques
chroniquea de fagon inconstoante maie significetivement plug
frégquente qgque chezm leg sujets normoux, Cet allongement est
peut &tre 1lil & lo diminution de 1n froction "adhésive!" des
vluguettes. Il gewble s'observer nlus souvent ches leg mala-
des qui souf.ront d'affections vasculeilres. ITL ne semble pag

directement en rapplort avee lo fréquence des hénorragies.

L'étude du facteur contact:

W'e pog €18 fodte, & notre connnissonce, chez des insuffisgante.
rénaﬁx. Nous avong pratigqué 15 testes de Margolis dont 10 nous
semblent normeux chesz des sujetc dont l'azoitdénie est varioble,
Noug n'avons ceyendont poe aspes de témoins pour accorder de

1o valeur & de tels résultots.

Liadhiégivité des ploguettes
DONNER (37) puis MARX en 1963 (91) avaient notlé une altération

de cette fonebion plaguetianire. TNCEMAN (57) por contre trou-

veit une adhigivité® normale chezm ses 8 patients. SLLANMIN et
NERI (121) ont démontré que l'adhésivits de 21 de leurs 24
uréniques était déficiente, en poarticulier caem T des 8 gui

avolent
est pos étroite entre le degré d'adhigivité et le taux d'urée

présentd un syndrome hénorragigue. Lo corrélation n'

sur le sgchima suivoant cue nous leur ennruntbons.

Amotémie
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Modis dils ont virifil chez 2 potients dont le toux
d'urie ne vioriait prs, gue l'adhisivitl ne ge modifiait paos
et gqulelle s'améliorsit chez 2 autres dont l'owsctimie se nor-~
malisalt,

_ DEL BCNO (33) étudient 1'adhéeivitd des plaguettes 2
un filtre de laine de wverre, détermine un indice d'aosglutinabi-
1its qui est éignificativement meilleur chez les patiente ayant
moine de 60 cg d'urde sanguine que chez ceux qui ont entre 60
et 100, Ces derniers ont un indice nlus Slevd gue ceux dont

1L'agotémie eat sundricure & 100 Cg/litre.
CLSWAIDI o trouvd que L'adhégivitld &étonit altirée chesz
ses 7 urimigues chronigques qui soignoient alors gu'elle étodt

normale chez les 9 qui n'avaient pog saigné.

HELLEF & prdicisé que mBue en prégence d'ADP 1'adhé -

givitd 2st déficiente (50).

Ll'eagrdéeabilitd

A été également trouvie dificiente par tous les auteurs sus-ci~-

tés esouf SLLZELN et NERI gui 1o trouvent nox@pole.

-

Pn résunmé , 1'atteinte de ces 2 fonctions plaguet-
taires est certeine au cours de 1'évolution de 1l'insuffisance
rénale chronigue. Nous avong trouvs (133) chez 20 malades sou=-
mis & l'hénodislyse périodigue gue ceg fonctions étaient ex-
tr8menent mauvalses por ronpnort & celles des témoins., Il sen-
ble chez des sujets dont 1'Cvolution n'egt pag modifide por
un tel treitement gqulune adhisivite altérie corresponde & une

=lusg grende aptitude & soigner.,
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Nunmération des plaguettes

I1 est difficile de comparcr entre cux les résultnts des
nunérations donnés por les divers autecurs. Scelon les dif-
férentes techniques, ¢t pour une mbme technicuc selon les
laborantines, leg valcurs normolces différcnt. Les variatbne
gont donc grondes et la marge dl'errcur asscz vosto (20 8
40 000 6léments environ). Il eot pogeible cencndant lorsque
les auteurs communiquent et leur . technigue et leurs résul-

tats normaux, do comparcr leours diverses interprétations.

Roares sont ceux gui trouvent unc thrombocytopénie.
Beoucoup plus nombreux, ccux qui trouvent un risultat tou-~

jours normal. DLa majoritdé o une opinion nuancée.

Une thrombocytopénic cst souvent la conséguence de

la naturce particuliére de lo néphropathic. Clest ainsi gqu'un

dos malades de PAVRE GILLY et DURAND (39)7ui avoit 70 00C »nlaguet

ten était chroniguement intoxigudé por un métal lourd, que leo
scul melade de JOSS0 (62) qui avait 60 000 plaguettes était
portour d'un myélome, qu'un des deux paticnte thrombopéniques

de IEVIN (81) avait également un myélonc.

Cet abpisscment n'ecst pes constant si 1l'on obscrve
lce chiffres donnés por LOWENSTEIN et coll. (86) (11 throm-
bopénics sur 30 malades), KENDALL, LOWDNSTEIN ot MORGAN (70)
(25 thrombopénice sur 32 natients ¢t pormi ces 25, 12 sévércs)
ouw JUSKOWA (63) (7 thrombopénice inféricurern a 80 000 ¢lémento

por mmD, 1 dnflrieure a 40 000 suxr 40 patienis).

WURZEL (141) étudiant & ln fois deos urdémiques aigus
et chroniques a noté gque gur 73 patients qui scignaient, 29
avelent moins de 150 000 plaguettes, alors que seuvlement 4
pur les 20 qui n'avoicent cucun signo hémorragique;avaiont une
thrombopéniec. Cet auteur a conclu gu'il existait unc différen~

co significative de petite anplitude entre les 2 groupes.
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Clest & notre conncissaonce le geul qui odit misg en évidence
une relation entre le nombre des plaguettes et 1o tendance

ou non gux hénorrogies gque Peuvent avolir ces patients.

Un nombre de vlaguettes normal o ét& trouvé chezm leo
7 nalodes de GEIGER, R.ATH et S..NDER (44), les 8 chroniques de
INCEY:N (57), les 8 potiente de CAHALANE, JOHNSON, MONTO et
C:IDWELL (21), les 30 de DELBONO et DASERO (33), les 16 de
CAST.IDI, ROZENBIRG et STIWART (24), les 4 A4'EGEBIRG (38).

En feoit 1o plupoart dee auteurs constste gu'une grande
nartie de leure molades o un nonbre de ploguettes normel et

gu'une outre pertie moing groande o une discréte throwbopénie.

Lo plupart insiste sur le fait gque cette thrombopénie
ntest Jamoles suffimante & explijuer en elle-m8ne une tendance - ;

hémorragicue. Cette discreéte thrombopénie n &étEé observie :

por LOTPER (84) chez 4 mnlodes sur 10
" RATH et coll, (113) nooog on "5 |
" IEWIS et ZUCKER (83) mooo3 no10 |
" GROSS (46) " 30 M 90 |
" Von KoULLA (66) " 16 n30 g
"0 GRADY (107) noooz2om no102 |
" KUHLBICK (72) nmooo2% om noo30
"OPRLICT (41) noq i noo40

Soit enviren chezm un tiers des malodes.

HIROSE (5?) avelt notdé cu'uns "légére thrombopénic”

Stodit fréguente; wiur DONWE et NEUWIRTOV. (37), los noubres

opcilloient entre 90 et 150 000, —_our CASTBLLLNGS (25) un tiers

4
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des patients environ ovoient un nombre de plaguettes un pgu

bag. KiSiNET, HETKINHETIMO ot PORSSTROM tvrouvent une seule

thrombopénie notable sur 61 exmmens (78 000 /mm>). Un des
melaode de SOLZMAN et NERI (121) avedit 116 000 ploguettes,
un de COCCONI (29) 80 GO0 rl-quettes.

Quelguen auteurs ont soulign® le corctére tordif dans
le cours de 1'évelution de 1'inguffisance rénale de cette
légdre thrombonénie, DOZNECKE (36) l'avait noté&, DELBONO et
PASERO L1'ont souligné (33), Clegt surtout de la thése de
LiBNY (?3) gue ressort cette notion nuisque tous les patients
cheozm Jesquele il ovalt notd une thrombopdinie modérde (TOO 000

placuettes envivm chezm 15 de ces 45 maladee) avolent plus de

2 grommes d'urée ponguine par llt“w.

Nous renscong donc &tre en accord avec lesg données de

la littérature lorsque nous cengtotons un nombre  de plo-

At

guettes normal chez la plurn~ryt de nos potients et une baisse

modérée de ce nombre a4 la thase ovancée de 1 évolution ches

cuelgues ung d'entre eux.

Por contre, nous restons isold jour constoter le nome-
bre de ploguettes &élevé, modlirinment il est vreoi, Drisentéd nor
guelgues sujets dont l'aszotlmie est encore basse (inférieure

& 2 grammes por litre).

Cellew=ci s'explicuce peut &tre dans guntre cos. Dans
1'oboervation n®25 lr molade cvedlt été hos.italisde pour une
cnémie hypochrome hypogidérénicgue avec érythroblagtopénie et

traitie par le fer et deg tronmsfusions globuloires,

Dons un sutre crne (observation n® 46) 1 malade &tadit
corteuse ocutre sa vyélonéphrite chronigue dl'une leucose lym=
~hoide chronicgue dent le preuve ne fut foite quta lLl'autopsie.
I1 n'ést pourtont pos habituel d'observer de modifications
du nombre des plogueties dong cette molaodie non hémorragicue

en soil.

|
i
1
|
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Une foie (observotion n® 62) le maolode avoit présentd
peu de tenps ~uporo amt une moussie 4o urlurs rhu~ntoide gquel-
quea joures avoant ll'examens; cecl s'lest produit deux foie. Ia
gseconde feoig 1Y APS »ut 8tre Tfaite et fut trouvée snormalement
basse (14) pour le toaux d'omotdnie (25 cg/l). Un troligsiéme
pilan fait depuis heors de toute poussdée cutandée fut trouvé
normal. Il ntegt poas habituel d'observer de modifications du
nombre Jes plaguettes au cours de lo meleodie de HENOCH-SCHONLEIN
et nous n'avons pas connaissonce de troubles fonctionnels plo-

guettoires au cours deg poussdes algués de cette maladie.

Une outre okbeservation (n° 67) trés particuliére sero
expoalie au poragraphe concernant les factéurs ontihémophili-~
gques. Le malade aveit une hyperplaguettose modérée aprés ré-
parantion d'une thrombonénie survenue dans un tableau clinicue

et biclogigue singulier.

Chez oix autrep melndez, lo ldzdre Cldvation du
nombre des ploguettes ne nour o Tro oorbl? pouvoir 8ty

expli-ulec,. .
Nous retiendrons de tout cels gu'une hémorragie chesz
un uréuigue ne s'ex lique pas por une modification sensible

du nombre dag mloguettes songuines.

EXPLORATION DE T.. THRONBOPLASTINOFORMATION

Conpummation de Ja wwrothrembine

Trés déficiente dans trois cas, modiériment altérée dons quao-
torze coas, elle peut &tre congiddrie comme atteinte dix sent

folis chew nos potientas

Ce mombre eegt relabivement foible, comparable & celud
de JOSS30 (62) gui note une altirntion de la CP chezs gquotre
de ces 26 potients. L'ensemble des outres subteurs font &tot

de mnombre: ulusg importants.
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VTH, MAILLIZRD et SCHREINER (113) signalent une
CP dé&fectueuse chez 13 de leurs 15 malades, ALTSHULLER,
MARCUS et ULLMAN (7) chez 10 de leurs 20 malodes, LEWIS,
ZUCKER et FERGUSON (83) chez 7 de leurs 10 malades. BALLERINI,
Li PAGLIA et PUNTURIERI (9) la trouve déficiente dans 53 % |
de leur 88 cos dont 74 &étoient des chronigues. DONNER ot |
NEUWIRTOW: (37) chez 9 de leurs 24 potients, FELICI et BACHBT-
TA (41)Jchez 5 de leurg 10 enfonte urémique%‘la trouwe dgo-

lement insuffisonte.

DEL BONO et PASERO (33) LARRALIN et ADSLSON (76) HEL-
LU, ODEGAAD et SYATHEGG (50), SALZMAN et NIRT (121), INCEMAN,
UNUGUR et &RAN (57), COCCONI (29) cnt noté une déficience
de la congormmation de prothrombine "dane un grond nombre de

leuvrs cas".

WILLOUGHBY et CROUCH (139), CASTU.LDI et coll. (24),
WURZEL (141) et COCCONI (29) s'accordent & trouver la CP plus

déficiente encore chez les patiente qui présentent un syndro-~

me hémorrngizues.

HULLE (56) d'une port, DEL BONO et PASERO (33) d'au-
tre port, ont cbservé une déficience de comnsommation de 1o
vrothrombine uniquement chez des sujets dont ll'szotémie est i

trén élevée.

La comnsommotion de prothrombine, évaluaotion globale
de la thromboplagtinoformation est done 2ltérée chewm la noi-
ti&é des urémidgues, trés a vroximotivement . Nous n'avens pao
remorgué gue les sujets dont lo consoumation de prothrombine
était troublie sient une insuffisonce rénale plusg avancée

ou une tendance hérorragique plus morquie,
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Activité nleoguettaire du sérum

Nous avons coneidéré que le test de 1'APS &teoit un témoin
nratiguonent epdcificue de l'activité du faeteur 3 plaguct-
todre (chapitre II), Nous pensons done aveir démontrd gque
lorsqgue 1l'insuffignonce riénale chronigue Drosregse L'oetivité
du facteur 3 plaguettoire diminue. Lvant de chercher comment

on peut tenter dlexpliguer ce falt, il nous fout comnparer ce

rigultat aux donnfes de 1o littérature.

Parmi les auteurs gui ont noté l'altérotion de la
consomintion de prothrombine chez les urémigues guelqgues uns
tels DONNER et NEUWIRTOV.. (37), HULR (56), l'avaient rapporté
a un trouble de lo thromboplastinoformation sons plus de Dré-

clsion.,

Clest 1'utiligation du test de génération de la throm-
borlastine de BIGGS et DOUGLAS (TGT) qui permit en fait de
confirmer le déficit de la thromboplastinoformation et de

le rapporter aux plaguettes.

Pour CLSTRLLANOS (25) la thremboplastine sérique (93

+ . . . . .
~ 13 % &taiont normoles, tendie gue la thromboplastine plaguet

. f . e + ‘ P
tonire était en noyvenne diminuée (62 - 10 %) chez 1'urdmicue,

Cette altération du test plaguettaire avalt dgalenent
616 trouviée por O'GRADY et JACKSON (107), par FELICI, BACHET-
TA et GRILLI (42) chez 5 de leurs 18 patients, par INCEMAN,
UNUGUR et ARAN (58) enfin chez leurs 8 uriniques,

CLHAL.NE, JOHNSON, MONTO et CALDWHELL (21) ont promo-
8¢ de gensibiliser le test par dilution de 1o suspension pla-
guettaire. Observont que la générotion de lao thromboplagtine
gérique, plasmatigue et plaquettoire étodt normale dans un
grond nombre de cas, & condition gue le nombre des plaquettes
so0it normal (200 Q00 parx exemple), ils ont dilué la sushen-

sion pour réaliser le test avec 100 000 plaguettes seulement,
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Lorsgue les plaguettes dtelent celles d'un sujet noymal, la
génération de la thromboplagtine ge faiseit normalement; celle
étoit au contraire pe.rburbée si les plaquettces Gtnient celles

d'un urémicue.

L'altéretion du TGT o poru plus fronche ches les urdé-
migques gui saimgnent & COCCOITL (29). lcis le TGT cet prati-
quement le seuld test gui ait é1& fait chez les urdmigques pour
tenter de megurcer L'importonce de leur déficit foncitionnel

plaguetitaire.

Hormis ce test, les geules dtudes spécifiques du fao-
toeur 3 qui ajent été mendes & titre systématigue chez les urd=
migueg chronicuces eont celles de JOSSO-(62) et surtout de
CHENIY et BONNIN (28). J083S0 a étudié en narbticulicr 4 cas
d'insuffigance rdénale chronizue d'étiologile indéterminie avec
hypertension artériclle; les plaguettes étaient guantiteti-
vement normales (plus de 200 000 par mmj). Chez 3 de ces ma-
ledes on observeit une diminution sgignificative de lo consom-
mation de prothramhine. Dans les 4 cas, L'activitd plaguetioi-
re sérigue Gteit diminuée de nlus de 50 % nar reonnort a la
normale. L'un de ces 4 molades avait unme urde sanguine & b
grammes poar litre. 2 autres avaicnt une insuffigaornce rénalce
digecraete (cléarance urdéioue do 25 ml/ﬂinute).

De leur c&td, CHENEY ot BOHNNIN utilisont leour "pla~
telet thromboplactic funtion teat" (17) quec VHISTRLETE (135)
considére comme spdéeificuce de ll'activité du factour 3, trou-~
vent entre celle-ci et L'inouffigence rénoloe unc reletion gue
nousg avons nige en cxergue dég l'introduction. Cependant leour
étude portoit sur 33 maloades dont L'azotdéuic a'étageait entre
534 et 249 mg % ct sur cog 33 nmaladcee, 17 seulement acursiont
rérondu cux critvéres de sélcction que nous nous gommes fixés;
clogt-a-dire gue 17 &toient porteurs d'une ndnhronothic chrondi-
gquc, non himorrosicue cn soil.lNous pensons donce peouvoeir, a l'aide

de 75 teoto d'.P8 coafiwmer Ie donndes A6 nos prddécessours ot

aflirmer 1L'atteinte progrescive de l'octivitdé du faocteur 3 nla-
gucttiire gu cours de lo constitution do l'insuffisonce rénalc

chronicouo.,
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Nous nous proposons d'étudiecr maintonant les toux des aoutres
facteurs qui porticipent a4 lo formation de la prothrombinase :
dleg foctours antihdémophilicuces (VIII ot IX), 1o proacedlérine

(V) et lo foctour STU.RT (X)

PLACTHUR VITT

I1 n'étoit pos modifié chezm les 40 malades de JUSKOWA
(63). Cet oauteur ne précige pos combien de ses malades étoient
insuffisants rfnoux chroniques. LORIAU et MLSURE (97) le trou-
vent Gpalement normal chez 19 chronigques, LEWIS (83) Ggalement

cherz 10 chronigues.

L Llinverse, BGEBERG notait chez 3 chronigues dont
1'amotémie varianit entre 60 ot 150 ng% une franche activation
du focteur VIII dont les toux étoicnt de 350, 210 et 278 pour

cent de lo valeur du tdémoin.

J0830 (62) n attiré notre attention sur la fréguence
avee lacuelle il avedit observé l'octivation de co freteur

chez leg insuffisants rénaux.

Domg la présente &tude mous wrouvons done un taux
Elevdé du facteur VIII 22 fois sur 27 guelque soit le taux
de 1'azotdémic. Dans un autre traveil (133) les doesages Gtont
faite chez des urémiques sounig & 1'hémodialyse périodique
et réalisdée au laborcitoire d'hérmostase de 1'hdpital Bdouard
Herriot & LYON (vov.Hiis Pr. CROIZ&T) nous n'avons pos U1 COle
firmer ceotte donnée, Le toaux du foeteur VIII éteit oau con-~
tTraire normal ouw un mew bos.

I'LCTEUR IX

Hormis 1L'étude de JUSKOWA, nous nc connoigsons que

-

celle de SATLKE (122) qui o trouvé un toux cbaissé chesz




56

certains malades, et celle d'EGEBERG gui trouve au contrsire

une <¢lévation du toux de FPaceteur IX chez 2 de sem 3 potients.

Noeus n'tovong 4tuwddil 1o fretour IX gue chem un ceoul
R (=
patient. Son observati n dont le 44t 4l pers »Hublié ultérieu~

rement mérite d!'€tre contde (obz. n°® 67).

IL s'ogit 4d'un homme de 38 ans por-
teur d'une niphroangioscléroge maligne.
Trois bilonsg d'hémostane fureont pratiquds
chez luli en 6 somoines nlorse que son
czotimie ne sge modifiait pratiquement

pos (100 cg/l). i

Intre le nremier et le dernier bilaon !
Jeg chiffres tenpionnels sco modifiérent
noar contre passant do 260/180 mmHg au

moment du preuniecr bilon & 130/80 mmb e

lors du seocond. Ceoel gous L'influence de

L'acide élthacrynicuc.

ok

Uet homme présentait au départ d'im- |
portantes hémesturies. Le premier bilan E
révéla une thrombopinie a 80 000, un
temns de soignoment trés nllongdé, une
frogilitd cenillaire  aceruc et un trouble

de 1o congommation de nrothrombine:

Un mecond bilon guelques Jjours apreés i
confirmn ces anonalies, Gliminant une
angichimophilic Wi (lo taux de foacteur VIIT
Gtait normnl) et permettoit de suspocter
une angiohlémophiliec B cer cxistalt alors
un trouble du test de géndérntion de la

thiromboplaostine globel et sérigue (mam)
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Le malade traité & l'rcide cepesilon
aminocaprefque fut réexomind 40 jours anrds
en dechors de toute hémorrogiec., Il n'y avait
plug aucun trouble de 1'hémostasa; en por-
ticulier il avait 340 000 plaguettes, unc
LS A 48, un test de BIGGS ot DOUGLLS nor-
mal, un taux do factcur IX (globulino an-

-

tihdémophilique B) a 100 %. (*)

Cette diothésge hiénmorropigue &voco-
trico d'une maloadie de WILLEBR.IND acquisc

représcente un cag trég porticulicr.

MAMngdi noug ne sourions tirer actuclleomont avcunce cone

clusion sur 1'état des facteurs antihémonhiliguces auw couwrs de

1'insuffisance rénclc chronique. les voariastions de leour taux
Gtat de cousc, ne sont pos trés imvortantes.

[

on btout

Ti PROACCELERING (FPactour V)

Parait dgalement varicr peu. Sauf BGERERG (38) qui
trouve trois foig un toux & 1o limite supéricurc deo lo nor-
g'accordent & souligner

ainsi de JUSKOWLL

male chesz ges 3 paticnts, los sutours

une légére diminution de gon toux. I1 on est

(63)pour sos 40 molaodes aipus ot chronmicucs ot de CLSTILLAIICS

(25) qui trouve ches sos 50 malodes unce diminution faible
(9% % cn moyenne) non significative poar ravnort ocu boux de

proaccdlérine des témoins. LOWIS ot coll. (83) notent cette
diminution chez un scul de ses 10 moalades, DONNER et NEUWIR-

TOV.. (37) chem 6 de leurs 18 poticnte.

TLCTEUR STU.RT (Poactour X)

Des modificoations du facteur STULIT (F teur X) n'ont
at

ac
signeldes (CHBNEY BOININ : 1 abois-

proticucenent Jomads &tEé

geuent moddrdé sux 186 dosagcs).

* (Docteur NOEBL, Chamblry)
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En définitive pormi leos facteours qui participent a
la formatiorn de la »rothrosbinose un scul parait g'altdrer
au cours de la congtitution de 1l'inguffigance rénole chroni-
gue, le Tocteur 3 plaguettoire.

SUTRES EXPLORLTIONS

Lo protvhrombine vralc (facteur II) ¢t la proconvertine

e

(focteur VII) gont apparus diminués de facon significative

+- a > + ; ; 5 e i
(72 -~ 14 % pour la 1ére, 78 - @ ? pour la socondc) 4 CASTEL-

L.NOS qui étudiait 50 malades. JUSKOW.L leo a trouvio nodérd-

rient diminués chez sece 40 malades, RATH ot coll. (113) ches

6 de lecurs 15 malades.

L'étude de nog observetions nous anprend gue lorsau'on
Glimine avee goin les molades nrésentant une insuffisonce
hépatigue leo cofacteours de Lo prothrombine resteat proti-
aquement normaux au cours de lo constitution de 1L'insuffisance

rénale chroniguo.

Une oeoule observalion (n°3) noug permet A'évoguer la
posepibilitd d'une diminution modlérdéce d'ailleurs, de ces toux

a la phase termincle de 1l'urdmic chronicue. Abaigsén & 60%olors

. ~ / - . . . .
cue 1o nclade avoels 535 cz/Ll d'uris songuine, ilo Stoicent encore

normaoux aquand le molasde aquelques mois avant ovait 490 cg/l.
Lucune théraneutique mnjeusre en norticulicr aucune transfusion

PES 2

n'avait &¢t¢ entrenyice ontre cos deuz cxanens.

Le Fibrinoocéne

Lt'élévotion de son taux ou cours de 1l'insufiisance
rénale chroniguce o ¢té gignaldc rnor guelques avteurs ould
confirwent ocingdl ce que noug avong trouvdé, DELUBERG le trou-~
valt &élevé chez scp 3 paticnts, DONNLR of NEUWIRTOV. chez 11

des 20 urdmigues chronigques. LEWIS notait qu'il variazit entro
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260 et 820 mg/l chez 12 malodesdont 2 porteurs d'insuffisonce
»énale aigud. STEINGAUDR (130), VERSTRLBTE (135), BLILBRINI (10)

le trouvent également &élevdé.

COCCONI et coll. (30) trouvent unc ¢lévetion de la
fibrinémie ches leurs nmaladeg. Ils ne trouvent mas dé rapport
exact entre cette &lévoltion ot cellc de l'azmoitdmic mois prdé-
tendent cependant que le fibrindémie s'éléve avec 1L'ogegrovation
et diminue avee L'oaméliorotion de 1l'inguffisance »énole. Lo

nature de lo néphropathic ne leur senble pas influer sur ces

varictions-.

Ltaugmentotion du taux de fibrinogéne n'egt pos cons-
toante. JUSKOWLA (65) la retient chesm 2 de wses 40 urdémiques, lao
nlupart desg outres auvteurs ne mentionnent pas les résultato

qu'ils ont trouvis.

L'étude de 1la fibrinolvase

A CGtE foite por de nombreux auteurs. L'unonimité est
acguige sur le fait que L'octivité fibrinolyticuc du plosna
urémiouce cot bosse (STDINGAUIR 130), NOWAK (106). los régulitats

gtotations de nos nriédéceg-

gont cn poarfait occord ovece leog con

SOUTES .

Thrombeelastomramme

In dehors des modificationn des trociés en"bulbe d'oia
gnon', en "goulot de boutcille" ou cn "marche d'cecaliexr" que
sculs DONIER ot ITMUVIRTOWA (37) aveicnt remarqués, 1l'essenticl
des anomalies thrombodynemiques a Gtd résumd ver BALIBRINI (10).
Dans un trés wetit nombre de cas on peut obgerver un trocd
Gtroit dit de "thrombocytopénie™. Dong lo majoritd des cas,
clest un tracd trés lorge, avece unce fronche augmentation de
1L'¢lagticitd maxinma que l'on obscrve. Ce trocd cgt &vocatour

comme le remorgue cot autour)d‘unc hynercoangulobilitd et non

J
J
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d'une hypocoagulabilitd. Nous avons retrouvé avec unc grande
congtonce 1l'agpoet de ces trocés cheoz les melades que nous
avons étudid, 4 fois ceulement nous avons observd un trocdé
aplati, de fagon trép modlrd d'ailleurs. Il correspondeoit of-

fectivement & un chiffre de placucttes asscs bas (obs. n°8,

lTer bilan 95 000 ploguectics; obs. n® 53 90 000 plaguettes).

En réigumdé, los voerictions thrombodynrmigues sont mo-
- e
deastes.

Lo temps de Thrombine

Eat fréquemment allongé cn pathologic rénole. FAVRE
GILLY, THOUVIREZ ot BELLEVILLE (40) ont fait cn 1962 unc é&tude

générale sur le tomps de thrombinc.

En ¢liminont oocigncusencent leg malades soumdls aux &pu-
rations cxtrorinoles (pour éviter toute dintervention d'unc
héparinémie) ces auteurs ont trouvé un allongement du temps
de thrombine 6 foig sur 42 cas de glomérulonénhrite aiguds
(14 %), 29 fois sur 100 cas de néphrites chronicues ot nénhro-
ses (29 p) fois sur 74 ces d'anurie (39 %) avee une grande

fréiquence dong les scepticémics postabortum.

Au cours de L'inguffisance rénale chronigue, cot al-
longement a 616 noté par IBLICI et BACHEDYA (41) chez lours
10 malades por LEWIS, ZUCKHR ot FPLRGUSON (83) chez 4 de lours
10 malades, JUSKOWL (63) chez 7 de ses 40 mrlades, EENDALL
et coll. (70 ches 9 de leurs 14 maladoc)et surtout par IORIAU
et MABUIED (97-98-99-100).

Cer outcurs ont mis on exerguc (97-98) 1'allongeoment
du tomps de thrombine; ils L'ont notdé chez 23 gujete sur 30.
Sur ces 3¢ urimidgucs, 19 dtoicnt dee chroniques; dans un proe-
miocr grounc de 21 qui poignaicent au moment de L1'examcen, 20
avaient un allongoment du tempe de thrombinc. Dons le sccond
groupe de 9 qui ne poignoient pas, 3 avaicont un ollongement du

temps de thrombinc.
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Lo recherche d'un anticoagulant circulont necutraligable
por le sulfrte de protamine o &té¢ fructucuse dans 22 cas our

23. Ils oppelent hiparinoide cet anticoagulant circulont.

CETINGIL, ULUTIN ot KARACA (27) avant cux ovoient no-
t3& 1'allongcement du tomps de thrombine chez un poticont ob-
teint de glomdérulonéphrite suboipud (czotdémic 90 cg/l; cliam-
ronce de l'urée 40 % do lo normulo) et qui avait des hénorra-
cgies multiples. Le tempo de la coogulotion étoadit da 18 minutes.
Lo normalication du tenmpe de thrombine por le sulfate de pro-

tamine leur foiscit évoquer la préscunce d'un anticoagulant

"heparin = 1ilo',

CONLEY, RATIIBURM, ITORSHE ot ROBINSON (31) ont Ogaolement
rapportd un cas d'anticoagulont circulant chezm un paticnt at-

teint de glomérulonéphrite.

A 1'onposé FLLICT ot BACHRETTSA (41) EENDALL ot coll (70)
n'ont pu mettre en ¢évidence cot anticoagulont chezm los malo-
des dont le temps de thrombine éteit allongd K.N. Von XAULLL
¢t B. Von KAULLL notont (66) que L'activitd antithrombine IIT

du sCrum cst normale chesz leos urémiquos.

Nous n'avons pag clierché nersonncllcoment lo nrésenco
d'anticoogulant circulont chem les molaodeg dont le temnps de

thrombine &tait allongdé.

Finclement on peut dire qu'il n'est pas rore chez
1'urémigue chronigue de trouver un allongoment du temps de
thrombine et que celui-ci o pu &tre cxpliqué dons quelques

cas par lo préscnce d'un onticeagulont héporinoide.

i3}
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I1 nous reste & parler de 3 tests mi . nous sont ap=

porus normaux chez les molodes que nous avons exaninés:

Le temps de congulation

Son allongernent o &t¢ rapportd par DONINER ot NBUWIR-
TOVA (37) dans 4 cos sur 26, PELICI ot B.CHET'. (41) dons 5
cas sur 10, INCEM.AN, ULUTIN et ARAN (57) deng 2 cos cur 8.

En foit cce test qui fait partic deg cxplorations hé-

mostatiques les plus &¢lémentairces a ¢t¢ noté commie proatique-

nent normal por Lo majoritd des nutlours.

11 en est de méme du temng de réenlcificotion de HOWRLL

dont scul COCCONI (29) o rapportd un cllongement ghes lesg urd-

nigues gui saignent ot de lo rétroction du caillol gue scul

Jusrow'. (63) o %Lrouvé mouvaise.

Lo récapitulaticon de ce chaepitre peut sc foirce goue lao

forme d'un bilan d'hdinogtose tyme de 1L'insuffigont rdinol chro-

niguc. Ceo bilon sc détaille ained

A~ TDMPS_PLRIEFAL BT BUDOTHDLIO PLAQ_UET.:

Trogilité conillaire,

-

Bllc exipto chez un nmolade gur 10; clle diépend plus de 1o no-

ture de 1o néphropothic que du degrd d'inguffisance »énalo.

Temns de galgncnent.

11 cet plus frigquerment ollongd chez les urimiques que ches
I d. & 1 1
les sujets tdmoing; lc toaux ¢levd d'asotdmie, ou unc tendonce

oux hémorragice ne sgemblent pog fovorisger cet allongement.

Trr contre e temns de godignenent cst nlus ollongé chez los

malades dont la néphropathice cgt d'origine vasculoire.
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Nombre de placuvellico.

Hobituellenent normal, parfois un pou bao
deo 1n maladie, lec nombre dog

bas pour expliquoer 3

chroniguce.,

Adh

5 & 1o phoge avancée
plaguettes n'est jamois asoces

lui meul les hémorragices d'un urdémigue

Oopivitd — Aordéonbilitd.

Elles sont

chroniquc

HEE

altérdcs, dl'outont plus cue l'insufficance rdénolce

cot plus moraudéce.

rochtion du caillot : normolc.

Ll

Teompe de coprmulation : normal

Tomns de réealeificotion de Howell : normaol

Thromboelastogranme @ tracé habituellement

Glargl dont leg bronches rectent parnllélces.

Lepeocet dlhypercoagulabilitd.

ibrinoform

qbino et

Temps de QUICK : normal

Toux de Drothrombine : normal

PMibrinogdine : taux &élové ches un molode gsur

deux cnviron, l¢ plus souvent moddérdment .

Tomng de thrombine : ollongé chezm un melade

gur dix cnviron. Llorsque ceot ollongenent cat
important, ot gceulcnent dong ce cag il peut

&tre tonu »Hour regponsnble d'une hiémorragic.

.
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Congommation de Prothrombine altdrde choz

1/4 a 1/3 dog molades environ.

Tegts andeificucg du facteour 3 plaoguottairo

d'outant plug a2ltérd que L'ingulfilisaonce riénalce
eopt plus &levie.

Cofoctours de lo Prothrombine : toux normoux

Pactour antindémophilicug : cugnentotion incono-

toante du factour ontihémophilicuce A. Les modi-
Tications de ces toux sont incanchles d'expli-

auecr des hérorragice.

Fibrinclvoe : normale
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fu cours de la premidre partie de ce chapitre nous

nous efforcerons de voir comment on peut explicuer lesg ano- ;

malies de 1l'hémogtase et de la coagulation obgerviées ches

les nnlades atteints dlinsuffisance rénole chronique.

La smecunde partie sers consacrée & la valeur diagnog-

tigue et pronostique de ces anomnlies,




COMMENT PEUT-0N BXPLIQUIR
LES ANOMALIES DU BILAN D'HEMOSTASE DE L'UREMIQUE %

A~ LE3 TROUBLES PLAQUETTLAIRES

Le teoux de l'urée sanguine gue nous avons pris comme

critdre est un témoin sans doute acscen grossierrdo 1'insuf -

fisance rénalec mals nous avong pu volr qu'il sufiisalt pour
Fl

démontrer l'altération »nrogrescoive de l'activité du ' 3 P au

courgc de L'insuffigance rénale chronique. Il n'esgt cependant

aqu'un critére. Avant de centrer sur luil notre étude, nous vou-

driong analyser guccoggivement quelgues uns des aubres paro-—

mésres de L'inpuffisence rénale susceptibles éventuellement de

modificr les fonectiong pleogquetioires @ la nature de 1o néphro-

. r - - 0 -
pathic coausale, 2 durde e L volution, 1l'ocidome gue Pré-

sontont ces malades, leg modifications dlonicucs, le degré de

I'anénic.

1= La naturce de lo néphropathie.

e

-~
£

Tremg peu d'auteurs oo oont attoachés a étu~

troubles de 1lL'hémostase.

=L

dier l'incidence de ce faoctour sur log
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VERSTR/ BT (135) pensce que le nombre deg plaguetics cst di-
minué un peu plus nettement au courtdes glomérulonéphritcos.
JOSS0 surtout (61-62) a soulipgné l'importance qu'il y a & pré=
ciger le diagnostic de lo néphropathic pour interpréter un
bilan d'hémnostasce chezm un rénoal. Nous avons d&js smoulisndé lo
rdle des macroglobulines sur e I' 3 F au courg des plasmocytor
gepg malignes et le r8leo des anticorps cntithrombocytoires au

ai
courg de la lupo-Crythématovioeérite; nous n'y rovicndrons pas.

Cependant, gi L'on met & poart ces néphropathlics "spd-
cifigues" peut-on Lfrouver unc diffdéronce notable cntre les
grends groupeces d'alfections rinales ? Cliniquement, nous n'o-
vons paz obgervdé cotte diffdronce. Nous avons on mémoire 1'ex-
cmplec de 2 paticntemcul ovaicont & la foig un taux 4d'osoltémic
cntre 200 et 300 cg/litre et un syndrone hémorrogigue carac-—
térigd cliniauement per d'importonto éplistaxis, des ccchymosces
¢tendues et un nowoura plitéchial @ llunc (ObsorVQtion 1o 10)
ovolt unce néyphropathic intestiticlle chronicue ot unce preession
artériclle & 150/100 i Ee, Ltoutre (Obgervation no 77) unc
néphronathic hypertencive avee une prespion crtdiricelle & 200/
120 mm He. Nous svong neté une légérce prédominance des soi-
gnenments chez dee sujets hypertendus; clle ne nous parait pas

devoir 8Ure retenue cn roigon du petit nombro do potiente gul

avedieont présentdé des hiémorragics (vingt).

Afdin d'8tre plus pricisg, nous avons pris au hasard
et comparé centre clles 13 observations de néphro-ongiosclérose
ou d'hypertencions artériclles couslcutives & unc aplasic rdé-
nole wnilotérale, 13 obgervations de glomérulondphrites non
hypertonsives ot 13 observations de néphropathlces intersti-
tinllen. Ll'insufficonce »dnalc des naloades de chacun de ccs
3 groupcs sc comporte de fogon pratiquemcnt ginilaire vis & vie
de 1'APS comme on pout Lo voir sur le schiéna de lo page suivan-

o

to. Colui-ci egt 6tabli comme lo schéma n® 14 a ol doit &ire

conpardéd o lui.
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Nous nec trouvong done pas deo différence cntre los
différentes némhronathics, CHIENDY ot BCIIIIN (28) pensent com-
me nous : "It secms thet on cleovated blood urce nitrogen level
fromn whaotever crousc, if »yolonged, may be ascgociated with a
sovere coogulotion defcet, momt fregquently o nlatelot thrombo-
plostic dysfunction’. Ils discnt aillcours que la noture orgo-
nicue ou fonctiommelle, ot mdno aigué ou chronigque ne nodific
pas leg troubles de 1o coomulotion. Cos constotoabtionce gqui por-
vont sur un nombro cuncorce resgtreint de cas, niviteraient con-

Tirnmatiorn.

Un &lémont de confismoation cst fournd por SALZMIT (121)“
I1 o signoald gue lo nature de la néphropathic n'influcit pas

our L'adhésivité ploguoettaire des uwrimicgues chronigues.

Il noue reste & sigroler L'intéressonte &tude de
KOSANDIT, HRIKINHD et PORBETROM. Ces outcurc ont foit dos

bilones d'hénosta A 36 urdémiques chroniguces gul avalcent prio

Ks

de lo phénccétine en cxeés ot & 25 témoines dCgnlemont urémiques. :
Ils n'ont pas trouvé de difidronce cnire les deux populations
ni suvr lc nombre de nlaquettes, ni sur Lo congomnmation do pro-

thronbine.

2« Lo duric de 1'évolution |

Nombre d'auvteurs ont avancd gu'elle n'avait
pas d'incidence{ Tout au long dece trav.dl, nous avons ramar-
aué gue nlusgicursc &étudicicnt song distvinction dem incuffison-—
cop riéinales augsi bien alguls que chroniquos) Ceoci cot un deo
foctours copobles dl'empliquer lo relotive digwergion des points

sur 1o courbe n° 14 o

Sur ce sujot, nous avons deux riéfleoxions o
foire en rogret ant de ne pouvelr Llog Ctaoyer nor dos foito plus

déi"nOIlB Pl t.v-L:L.t =
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Premiérceneont, nous pongonsg gue le temnns depuis le-
quel ¢évoluce L'insuffisance zdnalce chronicuc ot so vitessze
dtévolution influent sur les fonctions plaguettaires. Cleost
aingi gque 1'APS d'un nalade dont 1L'insuffisonce rénale &vo-
lucredit denuis 3 molds sgerait un peu plus élovée que celle df
un autre molade dont l'insufiisance rénoalce ¢volucrait depuis

3 oans.

Deuxidémement, il nous scnmble par contre, gue ches un
malade parfoltcoment é&quilibrd dont 1l'insufifiscnce rdénalc
évolue depuis longtenps ot dont l'amotlmic ne varice pos, lo

cul factour tenps ne modifil atiguenment pas les £ ciong
-ul factour temps ne modific pratiguement pas les fonction

e

plaguettiaires. Ceoei nousn cet sugzdérd por L'obscrvotion n 19
clle concerne un homme porteour d'unce néphropathic intereti-
ticlle chronique dont 1'évolution cgt reomarcunblcoment stable
depuis qu'un 1964 o ¢4¢ mis con Cvideonce ot treitd un diabétoe
sodé. La preniére cmxnloration de l'hiémogtose dote du 10 Mars
1966 : L1l'amotdémic cot & 170 cg/litre, la prossion eriéricllo
A 1606/100 mm Heg, il a 2:0 000 plaqueites, unc APS & 11. ILa

soconde c¢xplorotion o licu le 13 Mars 1967: mSoit un an oprés
llemoténice cat & 180 cg/litro, 1o progsion ocrtérielle a 170/
120 mnm Hg, il o 265 000 plaoguettes, unce AP & 19. La diffé-
rence outre 11 et 19 ecst foible compte-tenu des varictions

des conditiong dl'explrimentation.

Cep deoux riéflexions apporamment contradictoires ont
pour soul bult de monirer gue c'ecolt la stabilitd danc lo durde
de L'évolution plus guec 1o durée cllec mbnme qui connte dans la

comparaigon de 2 bilans d'hénostosce chez un n@ne urdémique.
3- L'ocidose

Mo jonods &t¢ cccusdle d'8ire rcoponsable deos
perturbations ploguet jodireos. Lo el o wnt do »nil du milicu
poarodt pourtont pouveir &tre logigueomont un focteur de modifi-

cation des réoectvions biologiques.
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Nous regrettons de n'avoir vos pumerurer oyvotéoaticuo
ment le pil de nos nalades. L'étude de lo rioerve alealine coe-—
pendont ne nous pernet pas de penser & lo responsabilitd de 1'aei-
ke Lnorlilzve lealine oo oen offet troitlo 1 owoou'ells est in
portante et so coryvecction n'entroine pas pour asutant 1o nor-

nolisation ou l'omdélioration do 1L'APH,

4~ Leg nodifications idonicues.,

porte en parvie sur le calcium 1ié¢ aux »nrotdines plosnaticues
ot on nartic sur le caleium ionigd. Nous avons vu L'importance
nojoure du rdle de ce dermicr tout au long de la coacgulotion
et notomment dans 1o formotion de la prothrorbincse. Hois
1l'hypocalcémic de ces malades n'atteint Jjoamods un toux osscs
proche do 1o Aullitd pouxr G8tre ecapable & lui scul de modifier

lo congulation. Ceoeci o étd soullgnd poar KUHLBACK (72).

I1 est cependant 2 noter gue HOROWITZ ct
goco collaborateurso (55) normalisent, per lL'odjonction de cal-
cium ionisd, lc temps de Btypven onormalemont allongé choexz

dog malodep urémigues. Le tomng de Stypven cot une deg niéthodes

de nesgure de llaoctivitd du P35 P.

b) Lo kalidmic

jos modificotions, on noarticulier dons le
S ,
gens de 1'augmentotion,n'ooporaissent pas suscontibles de mo-

dificr les fonctions plaguettoires.

- L'ondnmic

Chem les urimiques chronigues clle cest de

-

type mormochrome normo gidéxdémicuc. KLYE-(69) o démontrd qu!
clle &toit d'outant plus prononcdée gue Ll'amotdénmice étoit pluo

Glevie 5 cecel est d'observation courante.,
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Hous avonsg cependont tenu 4 étudier cher nos nalaodes
1o relation urée-nombre d'hdématics. Lo rénartition des valeours |

sermble montror unc digtribution geclon unce courbe oxponcenticl-

le gqu'un changement de varicble (X = log x y X Ctant 1a
valeur de lL'urdo ot ¥ = vy , ¥ étent le nombre d'hémaotics

-r - - - - -
x 10 )) tronoforme on une digtributicn celon une courbe liné-

oire. (schéma 15 o-15 b).

Ln linison est gignificative puisau'icipour 71 oouplan
valeours, le coefficient de correlotion » = - 0,784. La liai-
son gemble 8tro lindaire, 1il.cst posscible de calculer 1o droi-
te do régresgion de Y var ronport & X. Cetlte droite passc por
le point (X = 2,06 Y = 37) ot o nour pente p = =20,5.(Et pour

X =0 Y = 179)

Ioc calcul ot lao comporaison deg variocnces por le teast
de linéorité o montrd gue F = 1,37, velcur gu'il fout compa-
62

ror o B 6 de lo toble dego FPo Lo lindaritd de cette linison

cat effcctivoment plousible.

od

Lo licdison urdée - hémotics cst sgignificative et cette

de

relotion scmble de type cxpononticl; elle o pour forme y = k o,

-1

Do 1o méric manié@rce nous avons pu démontrer cu'il cxiste
chez nos melodes une relaotion significotive, dont 1o lincéori-~
té¢ cet plousible ot gui semble 8tre du type cxponcntiel ontro
1'4P8 d'unc part, lo nombre d'hématies dloutre vpart. {(Schéme

16 o -~ 16 b).

Coeci Otant dénontrdé il on découle deux hypothéscs @
- 1= ou Ll'andmic -est dircctenont responsoble de L'oltirotion

du factour 3 plogueticire.

- 2= ou lco lipgndées rouges et plogueticirces scont aotteintos do

1o mBme fogon au cours do l'urdmice chronicue, 1L'otteinte

]
|
]
I
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guantitative des hémotics s'explicuant prr le falt que 1'éry-

thropoidge egt plus frogile gque leo thrombocytonoidse.

I1 faudralt pouvolir affirmer & 1'eoncontre de la pre-
migére hypothése la condition ndécesmsalre maois non suffisante
sulivantc : l'anémie quelque =oit son type n'a pas pour corryrd-
latif habituel vne 2ltdrotion de L'AP3. Cette abscnce de cor-
rélation peut poraitre dvidente & L1'hénatologiste ; nous n'a-
vong pos U rasgsembler un nombre sulfllisant de dossiers pour
le démontrer, mois il nous scnble gu'unce ocndmic de type héno-

lytigue por execnnle, ne gl'accompogne pos dl'eoltiérotion du B 3 P.

Ceo scroit donce non poa cn tant qu'ondémic gimplomonts
meis en tont gu'ondémice de type aplasique que 1'andimie de
1t'inguffignnece rénoale chronigue s'acccompognereit d'atteinte
de lo fonection F 3 P. On soit en effet gque 1L'andmic des urdmi-
gqueg chronigues cgt on poartic expligudée poar ce qu'il cst con-

la guite de J. BERN.RD (14) unc"insuffisonce

£

venu d'apnecler

médullaire relotive".

Coci nous aménc donc & la deuxiéme hypothése dont
nous discuterons plus loin moig surtout & 1o conclugion gue
1'onémic n'ecogt pos directoment reeponsoble de Lo baisse de

1TAPS.

6~ Les quelques critéres que nous ovons Gtudids jus-
gqu'ici ne pouvent &tre tenus pour responscbles de 1o dis-
fonction ploguettaire, il nous reste & congiddrer 1'urdie clle-

bl

néno .,

Tie r&letoxiquede L'urdée pour L'ensemble des fonctiong
biologigues de L'orgonismoe vient frneilement a L'esprit. RATYER
(115), TLAUNOIS (78) au sidcle dermier, RBISILI (119), BELZ (12)
ALOYANDER (4), CARNOT, RTHERY et DUMONT (23), DAVIDEON (32),

bl

PISBERG (43), RILE(111), plus pris de nous,pensaient pou-




voir rattacher & ce »8le toxicue pour lo song log hénmorragios

qu'ils observaicat ches les brightiques.

Cepondont, aucunc pricision n'détait donnde nor ces

cuteurs gur lo nmoniére dont g'exercait cette toxicitd,

Le r8le toxique de l'uréc ot du clérum ou pleoenme d'urd-

. -

mique o tudié de fogon plus pricisc, in vivo et in vitro

Oy

[ehv
depuig 195

Effete d'une cugmentontion nrtificiclle du trux de l'urdic son-

______ e e L L R w10 0 e e et o T e e o e i o
guinc ches 1'honne -

CAST.LDI, ROZZBMNSDRG ot STBWART (24) ont injeecté par
voie veincuse & deoeux cujete normaux de l'urée on quantité sufw
fisante pour obrenir un trux d'azote non protd¢ique deo 200 cg/
litre, 4 co toux, ils n'ont pas ddécelé d'anomnlic des fonce
tions ploguctindires, Ils ntont malhcurcuscment poo précisd

E

guclle avait étd lo durdo de cotte hyporgzotéimic artificielle.

é
A 1L'inversc, HELLIM, ODEG..ARD ot SKALHEGG (50) injcc-
tent 150 g. d'urée por voic veincuse & un sujet normal, ont
obscrvi un nllongemcént du temps deo soigacment ot unc altérn-
tion do 1l'eodhisivitd plaguettaire., Lo durdée de cotte expdri-
mentntion n'a égnlement pos &té pricisde, Ces mnmes outours
ont nrrosdé des ploics cutandies foites cheo des sujete normoux
cvee de L'urée cn solution soline tomponnie. Ils ont observe
allongement du tenps de soignemeont.

chez ces sujete un

Bffetes d'unce goustrrction artificiclle d'uréc cheows 1L'hommo.
Cette sougiroction cst rdolisie por leg Gpurations

oxtre réncles thérapeuticucs. Que L'on g'adrosse cux différe

modélos de roins ocrtificielo ou & lo dislyse péritondele , les

[

réoultoto sont comporablos.
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Sculs LOWENSTEIN ot sce colloborctcurs (86) qui n'détu-
dicnt d'eillecurs gue dog insuflisonic réinoux aigus, obscervent
unc aggrovation des hémorrngicso pendant L'hémeodiclyeoe., KL IT.
Von KAULLA, B. Von KAULLA, WASANTAPRUCK, MARCHIONO ct STARZL
(65) ont obscrvé unce omdlioration sonsible quoique incomnleéte
de 1r congonmation de prothrombine chem leurs 6 mulwdos. LAWSON,
CILw/ 20D, DAWSOH ot BAINEY (79) notent lo normnlicotion du

"

PET ploguoetteize chos leg 5 nmolrdens qu'ils ont dtudid. Nous

méme , dong le scrvice du Professcur TRLEGER ocvens pu étudier

lee tests d'héinostogse et de cooguleticon de 20 molodes sounmis
& L'hémodiclyoe nir 1odiquc, Noug avons conclu quc 15 molodes
gur les 20 ondliornicnt, mous 1l'offev de 1'épurotion, leur

temps de soignement, leour ndhégivitd, lour consommation do

prothrombine ou lour LAPS.

Cepondent, il n'ecet pog possible gur ces donndoes do

conclure fTormellemont 4o 1o responsablilitd do L'urlce. En cffet
i H

lo rein crtificicl nlceooite unce circulotion cxtrocorporelle.

Celle-ci comme 1L'n montrd SA4LAITLIN (1’0) cat,du goul fa'? du

nodificr lo nombre des plaguettes.

o]

trounctisne, copoble d
NAKANIOTC et KOLET (?O ) puis LAWION ¢t coll. ont notd unc di -
minuticn de ce nombre. Cogo deornicrs cutours 1o reotrouvent avece
constonce ou cours de lo preonicre moltid de I'hénedinlyse in- i
téreagscnt lo ticrs du chiflre de dénort. Cetlte diminution f£oit

vraisomblablumbnb intceryonir un f£o ur trouvmaticue dont nous '
oD C“l;TOﬁu nods cul n'oc rion de commun avee lo goustraction !

de L'urée. ,

Plus gimple dong son intecrpritotion cst L'obscrvoltion
de CASTALDI ot geog colloboranteurs. Hlle concerne un molade |
gui nvoeit 394 cg/litre d'urdée ot do odvércs hémorroglics. dAu
cours d'unce dinlyse niéritondalce, leos hiémorrogico ceosérent.
LA la Tin de 1l'opérobion, 1l n'aveit plus gque 100 cg/litrc
d'uriec songuinc ot L'on pouveit constater 1o nOThmlluwblon de

tous lecs tests fonciiomnels plaguetiaires.
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Effets de 1! Udaonctlon d'urdée in vitre & unc susncnsion de

e e e e e e R e = R

nlaguettes ou & un plasma riche on pluquotto normalos.

VERSTR.GTE (135) o montré gque 1l'adjonction d'urdc ne
nodifiait prs le nombre deg nlooucttes. .

HELIEM ot coll. (50) ont obscrvé lors dl'adjonction df
urée cn gquontitd variablc unce diminution de 1'adhésivitd ploe

quetteire prr l'adénosine di-phosphato. i

Effets d'un oxeég do ﬁlJGI ou do adrun ur Sradc ue chen 1 'hommo

Von KAULIL.. ot gos collaborstcurs (65) ont fait unc
Gtude romorguable sur Lo norﬁalisatiom conpléte de 1'hémostasce
et de Lo congulation deos uvrdnmicuces chonicucs aprés hormotrans-
plontoation, Ils ont obgervé ches leog nalodeos qui prégentaicn

dait

Q
([,‘\

des signee de rejot que 1L'élévation do L'ozmotdmic mHrd

dong le temps 1'altération du TGT plaquettaoire.

EBffets d'une adjonction de ploasmo ou do glérun urénigque & unce

TS W T T T v B T Pvn e P e I e e b Py b e e . e S e o g o PN ik AR o WA e B ik e S M i et . ik e Bk bt b i i bk i i i ey . o

sugpengion de pl wquettes ou & un plocgma ricke en plogucecttes

CASTLIDI ot coll, (24) ont obscrvé unc altdération de |
llagrégabilité de cos plaquottes on préscnce dl'adénosine di- i
phogphrte. |

Pour JOHNSON (60) desz ploguetics normeles ayont incubé

18 hourcs & 8°C dons du plaosma dl'urdmique n'activent que 200 ;

L

unités de prothreombince purifice, olors qu'ellos en activent
800 dongs les ménen conditions ol le plasmo cst ceolui d'un sujot
norimal . '

Auv controire, DEMBTRIOS et TRILNTAPHYLLOPOULOS (35) O™
tont gque L'adjoncticon de plosmo do lour poticnt & des ploaguot-
teg normolos nornclige 1o conpgonnmntion de prothrombine de co
nloomoy dls en dédudsont gu'il n'y o pag de subgtonce inhibi-
trice pour lo congommotion de nrothrombine dohs le plagme d'urdé-
migque

Souf de rores cxceoptions, leog différents outcurs s'ac—
cordent & reconnofitre & 1L'urdée un r8le toxique cur les fonctions

plaogqucttoires. LAvant d'aborder lo question de povoeixr commoent

g'exerce cotte toxicitd, nous voud¥ions pignnleor ici 1L'hypothisc

oulvonto.
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L'adénosine di-phosphate (ADP) fovorise non seulement
1'adhépivité ot 1l'ogrlignbilité meis cuspi le liblérotion du
foecteur 3 prr les pleoguettes. Celtie libération d'aprds HOROWITZ
COHEN, M. RTINIZ ot PLP.LYOLNOU (55) cot dnhibdéce cu cours de
Lltinguffigonce rinole chronigue por unce subptonce qu'ilpg pon-
gent &tre l'oeide guenidoguceinicuce. Ils ont digoll cet acide
do llurine dlurémique ° 5 uil & wid” mnorel, il inhi.. 1. 1ide.-
tion du foecteour 7 poxr LTADP. Cos outcourc peonsoent gue 1'acide

% ade

cuonidogucceinigue pourrnit S8tre le freltour reoonononble lon o u-~

Lloo s L'RE 4rocL Voo L'urénie.

wriopenece de ce corng n'o png ecncore &HE démontrlice

Tic

dong le glrum d te urdnigues .

9]
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Lo v8le toxigue de L'urde ot du slérum urdémicuc pour
leog fonctlions himos iu*lqucs nloguettaires porcit done admis.

Deoux guegtions sc posent cncore @

L’uvuo ct lo guruw wirénique sont-ilg toxiques pour 1o mombrone

ploaguctltaire acgiscont sur lo ndtamorphosce vigguouse ob poar

=otis 1ibérexr leur

1a ndme rur 1. £ ocultld cu'int Lo olouos

acteour 3 7 ou bicen sont-ils toxigues nour lo T

ovont ou opréc s~ liblrovicn 7

;
|
]
'1.

Lfin de répondre & coo quegtions nlusicurs autcurs ont
goumip des ploguettes d'urdnmicues & des Lroditements vhysiquos
tels que : conglélaotion, décongllriion puccesives , troitement
~ux ultrog. o ouw lLloction d'eou digtillleos; ces btraitcments

cyont lo propriditd de rompre lo nembrone plocueticire.

Cortoing do ceop cxplrimentatours ayont obemervé lo
normnelicotion des foncltiong hémogtatiqucocs aprés co gonre do

treoitement, cn ont ddéduit quoe 1o mombrone plogquettoire altdérde
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ibérotion d'un foectour 3 intoct.
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D'eutres & 1l'inverce, n'obtenant sucune ~nméliorstion ont

aque Lo membrance n'détoit pour ricen dons les troubles

L)

Penad
ploguetioires des urinmiquec, D'aprés cuz, le trouvble plaguet-
toire ¢t-it leo froit d'une corence ou d'une »nrofoende oltérotion

du I 3 P lui ndénme.

love allong maintoenant romportoer on leog résgunocnt loo
VT T e

cxnériconces fodites por ces deoux groupes dl'auteousrs avent d'ave

cor nougp mdnme guelquesn ¢lénents de réponss.

En faveur d'une 2ltération de la nembrance ploagucocttoirc
se situent les trovoux Jde DEMETRIOS ot TRILHTAPAYLCPOULOS
(35), de CLETAIDI ot scee colloboratours (24) ct deg différents
auteurs qui ont ¢é¢tudid l'hémostrse d'uriniques chroniques trai-
tléa  por hénodiclyse. Celleo-ci riolige con offet, outre la
soustraction des focbteurs toxiaques, un troumctisme phyesigue
pour lce ploguevtem, un peu conmprroble nux troiteonents phyesi-

guoce dont nous venons de porlor.

-

DEMEERIOS ot YRIANTAPHYLOPOULOS on 1957 ont congeld

s
A =25°C unc pucpension de ploaguetlttos d'un meolade urémique.
Aprés dice nzéletiin ils ont misc 0,2 nml de ceotte golutbion cen
préogonce de 1 ml de ploomna notif déploguettd. Lo consomnotion

o

de prothroabine &¢teit de 10 gecondes cvont ot de 50 sccondes

apréo L'oplreotion co qui réolise wre normclication compléto.

Ccg outeours ont prososé d'appeler 1r thrombocyltomathic urdmi-

auc "cocciorhectiguol (do cocclon = granuloe, nrriccectos = non
rompu).
C..87.IDI, ROZEMBERG ot STDWLRT (24) ont offcctud 1o

mérie cxpéricnce sur los plaguottes d'un de lours poticnts

W, .. In vitro digruption of plaotelet by froesing and thowing

-
£
corrcected onormel teote of plotelet foctor 3.V
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Clest & LOWSON ot scs collaborectcurs (79 que nou
devongs 1'hypothese du troumcticsme plrguetinire riéolisl por
1r circulntion cztrocorvorelle du rein cxtifieicl, Ils ont en
offeot dérmontrd ocn utiliscnt un "twin coil kidncey" chozm 30 mo=
ledos, guo ceoux ci meowdnicnt 38 % deps wlocucttos gu'ilo ovoient

cvont L'hénecdiclyre ot que cotte perte se produlsceit pendont

les prenidros heurcs de 1'exdraticn,

L desbtrucetion desg ploguettes se it dons les membro-

nee de ccellophmne du rein artificicl ot s'occompngne d'une ondé-
liorction du TGT plaguetiairce ot d'unce fronche cugneniotion
du touz de 1o slrovonine ploguetitniie dang leo song circulont.
Co dernicr point o pour intlr&t de confirmer 1n notion do
1libérotion de freteours candoplaguettoires; cn offet comme 1! o
reopeld M3, ZUCKER, lo gérotonine n'n gu'un rdle regiyreint
deng 1'himostnoe. Hous (133) n'ovons pu trouver do corrélation
cxocte entre 1'oandlioration de 1'vmotdémic ot celle de 1'hémos-
tonge ches 20 poticnts souwnis & L'hiénodirlyse plriodique. Jussi

mvong nous foit Szalenent anpel & co »8le troumnticuce des

cellonhones sur los nloguctees pour cxmplicuor 1'ecméliocr-tion pnr-

iclle de lecurs fonctions. L'interpritsrtion gue donnont HBLIAM
ODLG.LLRD ot SKOLILIGE (50) den troubles pnloguettoires deoo urd-
nigues nrésente un prond intdérdt théorique. Ils pensent quo
l'urle eosge los ponts hydrogéncs qui unissont lo portion pu-—
rigue do L'ADP néripleoguoeticire ot 1o monbrone de 1o plagucotto.

Cleost singi qu'ils cxnlicuent 1L'nlitlrotion do 1'~dhigivitd.

Contrrirenent & ceoux qui pensent cue 1o membrons trop
réglotonte cnpl@chiec 1o liblrotion d'un focteur 3 intact, il cet

dos nuteurs qui csgtineont gue lo foetour 3 ost abosont ou cst

dirccteomont olicérdé. Ceei du frit do ll'inefTicneitd dos troito-

nonts dhysiques.

Ainsi JOHNZON(60) ot CoH AT NE, JOINSCN, MONTO ot CLLD-
WELL (21) ont constntd aue le troditenent des plaquettes por leos

ultrosons n'mméliornit poa 1o comsomnmatcion de prothrombine des

i
1
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urénigucs. Ils ne nient pos un trouble de mombrone naois lui
domnent un rdle trés sccondoire. L'explricnce deo JOINTFCITT

rite dA'étre ddétndillie. Il o conmpard L'effet des ultrasons sur
les ploguetios d'un urdnidgue ot our celles d'un oujot portour
d'unc thrombooytcpathio caractirigdic por un trouble &lcectif

de 1o menbrone que JOHES0N nonpelle "threomboeytopaothic AM.

Avent troitement 1o consommaotion de protvhrombine des 2 poaticnts

Gtndt déficiente, ~prés troitoment soule celle de 1'urdimique

1'&4tedit conecoro.

Drnp le mBme sens goe dlocent leog régultotes 4A'INC LN,
UHUGUL ot RAI (58) qui n'ont obscrvé nucunc rndélioration de
1 CP et du TGT ploguettnire oprég avoir feoit incuber pondont
1 hcurec des plaocucttes d'inouffisonts rinrux chronigues dons
de 1'ecru digtillle. Do cette cxmpéricnce ils ont déduit 1'ab-
sence de frecteur D et l'ont corrigéo par L'odjonction de nlo-

qucttces normolos

Cormoent pouvongs nous répondre nux deux guestions guo
nous noup Cticns posices nnrdés L'eoxznest do risgulitats qui gom- f

blent si controdictoircs ?

IL fout csndéror gue les trovoux concernont lo P30,
chogue rande plus nombroux, poermettront diexplicucr cotte

controdiction .

VERSTR.ETE (136) dons une rovueo géndralce sgur co foo-
Ltour sicnnle que les phogpholiponretdines, supnort de l'oce-
tivitd prothromboploosticue plrouettaire, ont &UéE retrouvies
non poulcnent dong Lo gronulonére nnic ~uosi &4 Lo surfaco de
1o membronce ploguettoire. Cecl suffireit pout &tre & nous ox-
nliguer & Lo Tolig lo rigigtrnece cxaglzée do 1o nembronce nlo-
ru(iv“ﬁfg ot 1o difficults de liblr-tion d'un foctour 3 luil

méro modifid
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Que mrit-on deog modificotions du focteur 3 ploguettnire ?

i, . i o o o e o ot oy ok

— e e e S P e St S e S e s e e e M e e S e ——

Ticg nodificotions nornhologicucs sont pou importrnics

Rerom sont los cubours gui on microscopic ontiquo OV=
~ient oboowvy des anonnlics. DOBINCKE (36) trouvait que les
nloouettes de brighticucs Jtricnmt nlus grosses gque celles
de oujets normnoux ot gque lour contour irrigulicr préoentoit Jde
noetito nrolongements cytoplasnigucs en forme de duoucs ouw do

brtommets. DoAY (73) notnit égrlement lo ecoraoctdre volumincux

de cos plrauettes.

R0 encore pcont les études ultrootructur~les do

e
nlnauoiicos d'urdnmiques chronicuce. VERSTR.BTE (135) sipnclaid

deo 1958 que leg preomiérce études ou i . nteveieont nmis on
évidence ~ucune ocnonclic morphologigue. HEBUCK, DIDDLE,
JOLIFS0M, [I0IIN0 ¢t STURROCK (116) crn 1960 ont &td¢ Trapplés por
le contrrote centre ln déficicnce du Factour 3 nlrguettaire

biologsigue ot Lo remorgueble dongitd des chromoméres ou sein

does ploguettes de 4 potients uvrduaiquoes:®

BONIDCHI (16) & oronod de 10 inpulfficonts rénoux chro-
nicgues to  sirnald 1o dimdnution de 1o toedilleo des ploguetteos,
deg otypiecs des gronules denses on forme de boagucttes do
Lembour ot doo accunul~tions de glycogénce: il note d'-ubre

port un dévelovnonont anornnl du syoitome connliculoire.

Hous sommes houroux de pouvoir illustroer cette thése
aovee les photogsrophics ultrostructurales de ploguetton d'in-
puffigrnts »énoux chroniques, ¥ Bllesm concerncent deux poticonts

zominds A4 lo phoso rvencée de lour meleodic (obs. n®9, 2@me

bilrn; cbo. n°76)

B. Ceg vhotogrenhics ent 0% rdérlispdos ~u loborctolre

. : : 1 e "t . - Tree, -
dthineitolosic du Contre A'Btudos Mucllinires do Grenobloe (f;»—

1
f

et ?

fougueur <4grésé D. HOLILDR Iy, M. SUSCILLON'ct sont ducs

1'obligeonce de Hodemoiselle de VIVRY dr AVAUCOURT.
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Priélévenent @

Le soang du sujet ept prélevd sgur héporine,
Tl est immédictewment centrifuzé a 800 tours / pinute (5 minutes)

a 4°C; pour obtenir le plasma riche en plaguettes.

Fixotion 3

L PRY est ajouté de le glutaraldehyde &

3 % dens les proportions de 1/8 (vol/vol)i Cette addition est

guivie d'une cenvrifugation & 3 000 tuurs / ninute (10 minutes).

Le culot de centrifugeticn est fixé par de la gzlutaraldehyde

a3 % (30 minutes) puis por du tetroxyde dloesmium & 1 % (30

minuces ) .

Par 3 boing succesglfs doans 1'alcool &éthy-—
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Lo LLWKE.B ultrotomse I J

Coloration :

A Ltacltate 4 uranyle et aou citrate de plomb

Obhservation :
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du Philips @00, 200
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Sur les

uves, il faut notexr

i
}__l
o

ville mlueg petite de ces Sl men'ts

- lo nombre nius élevé deg gy omul itiong denses (q.d.)
- le nombre lus élevd des groine de zlyco
- 1l'abgence d'élémenig wicrofibullilres (m.f.)

Il est impossible de virer une conclusicn de 1'exouuen

de plogueites isclies. Tout au plus ces 7ho

granhies et le
trovail de BONHCHET (16) noug invitens-ils & poursuivre L'ébu-~

de ullr




Leos modificotions biologigues du focteur 3 ploguettaire

portent ceomonticlloment sur leog fonctions hémogtatigueos.

Il nmo @ pornit intléreoesront cenendont de reopporter log
Ctudes ('oultroo fonctions nloguettrires chez leoo urdénmigues
mfme o1 lour coroctére frrgmont-ire ne nermot oncore cucunc

o

conclusion.

-~ L'unc concernc 1o durlc de vie deg ploguetten ot

N T

tologuon merqulics ou chrome 51 qui r ¢45¢ Ghudide par CASTALDI
ot coll. (24) chom 7 prticento. Blle cet comprice centze T ot
13 jours. Log risultets hobituclloment ~dmig comme NOTMOUK
gont compoisz entire 7 et 10 jours. Coo cutcurs ont injectd

a b urlimiguecs leo ploguettes hiétérologucs m rouvles deo donnou
compntibloes, ches 4 de ces mnl-des 1. purvie des ¢léments

merguéo Stolt roccourcice entre 3 ot B O jours.

-~ L'outre concerne la congomnmotion d'oxygéne de cos

Eliments, con d'outres termes lo rogniretion deg ploguooios.

Ceolle-ci n Gtd étudide oxpérimontolement nor di MEZZA (95)
chez 4 leming -oorés ligeture bilatérenle des urcitdéres. Dlle o
té trouvée profondément obriocslc prr ropoort A celle deo 4
laping témoing ayont cubi une loparotomic gong ligoture urdc-
1

= S ]
erolc .

Les omomeolics chimiques du ¥ 3 P.

O
e
=
[
k4
Q
Eonat
[
[
O

Ellos ont Zts pou v

GEIGER, RLEH ot SANDIR (44) ont Foit une cnalyse chromatogro-
vhicuc des phosphotides ploguettoires choem 7 poticnte (azotd-

mic supoiricure & 85 cg/litre, plaquetics en nombro supdricur
& 160 000, congommetion défcectucuse de lo prothrombine. )

L'rnolyse o miz eon évidence un phosgnhotide cnormol., Ceo phoo
phrtide est trdés différont de lo phosthotidylesdérine ot do la

phosphotidyléthonoclamine que 1L'on trouve normolement dong 1o
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céphaline nlaguettoire. ALTSCHULLER, HMLRCUS, ULLMLN (7) chosz

20 naledes dont 1l'rsotinic étedit oux cnvirono du pgromme por C

litze ont Cgolement fodlt une Stude chromotographicue sur pa-

S R |

vicr., Medis ils ont trouvd unce réncrtition des phosphatides

o

comnpnerabls 4 colle deo gujets normoux Studids comme témoing.

Il cet vrel gue cheso leurs noticnts coo oautours avaiont trou-

bt

v¢ une concommotion doe nrothromoine ot un TG nloguottoire nor-

moo
mlxze Lo modificoations morphologiques, biologicuces ou clini-
gquez du fretour 3 plogquevtrire nous anpoarcicoont done cortodi-
neo md8me gdi elleog gont pou intonscs.

L'oemplicrntion de cep modificritions ronoce certainemoent
cn prrtic cur le r8lc teoziouoe dircet gu'exoerce lL'uric sur les
plagucttes. Nous pensons cepondent quo cobte cxplicaition eost

ingufigrnie ot gu'a 1'altlration nlérinhdrigue des plogquettes

on peoui oppoger 1o formotion ddfeetucuce de cces ¢lémenta par
log mégoeryryoeytes. IL ne o'ngit 14 que d'une hypothésce a
1'¢lrborntion de loquelle nous voudrions nous attocher moin-
tonont. I1 nous paroit pour ccole indiguenooble de foire un

bref roppel de lo phyoiclogic wathologicuc de lL'andmic dog

inguffiscnts »inoux chronigues.

a Lo lumiére de ce renpel nous pourrons nlus ailoément
comprondre Lleo cncomalicos oboerviéco drmgs 1o Ligndée mlgacnryocy=
toire.

RICHEY, /0D ILLOU et NLJLLN (118) ont démontrdé quo

deadl

1'radémie de L'IRC glexpliicunit en portic par une insulfiscnce

relaotive de L'érythropcidse médullaire. Celle-ci cot cuonti-

totivemont normncloe, voire mme augmentlice modis clle reote pour-
? = L

tont dngufTficeonte & compenser L'emeds de degtruction plériphé-

rigue dog hiémotiog.

I1 eot trdos rore cue L'inoulfisonce médulleire goit
oboolue @ il eot ecncore nlus rore cuc dépagoant son but 1o
nroduction médullrire goit adeptléc ou wdne dérnogoe leg besoing

nérinhidérigquocs acorus.
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Il cgt cetucllement odmis par beouccup d'outourc queo

[

]

cetbte insufficrnee médullnire relotive pulsoe ne poas Eire
gimplement sccondoire & 1'hyperhémeclyoe mois ou controire Stre

1r prmemicdre en dote ou cours de 1o congtitution de 1'IRC

Pour RICHIET ot coll., 1l'explicntion de cotlte insuffi-

crneo pewt s'oppuyer ocur 3 hypothéses @

Promidromont, 1o dlneonstration foite por SLCHETLT (119 big)

ot MARKSON ot RIMNIZ (87 bic) que 1l'adjonction du cérum d'uré- |
|

nigue inhibe lo dévelonpement dog culturcs de moelle in vitro. |

Deouzxidmement leo foit gque cos sujets gont globaleoment carconcds I

vt - spécicloment con protéines,

Troigidmoement cnfin, on peut foire intorvernir une dinsuffiscnce

de foctouws crythropoiditicucees. Cetlte hypothése reposc sur 3

1= Un extroit d'urine d'homme andmicuc ~ugmento la
1

réticulocyiose rnres nénhrectomic bilotdérole cheszs L'oanimal (1034

s

Le geng doe 1o velne xdéncle o 1o ménce propridétd (C7) :

2~ Lo olrum 4'cninoux binephrecionmiodés n'ecxerce chown
le rot snipndé rueunc activiid Crythropoidtique ~lors auo le ;
pérum d'onimoux oyont subi une ligoture de 2 urstdres cxores ung
acctivitd Jrythropoidtique. Cetteo activitdé romgitce ndéonmoing in-

féricure & colle du slrum d'onimous normeus (74)

B— ADris néphrectonice bilotircle chez 1o rat ol auto-
grofffc plritontécle du tisgu xénnl on obsorve lo congervotion
de L'érythronoidése nlors dque prosresse l'insulfisrnce rinclce
(8). Cole dissocic de son rdlec cxeriic cur, le r8&le du rein dons 5
1o vépulition de L'¢rythropoiésc. Nous voyens désormnis quc so
fait jeur L'hypothése dont nous porlions nlus hout @ 1fTinoul-
figonce do production médulloire cxpligue cn prrtic 1'anémic
dog brightigques 3 olle neut ~usci cxpliquer leog cltérotions

nlrguett-irco de ceo melndes.
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Sur_gquelpg ocrguments unc telle hypothése nourrait-clle actuel-

o

Il frut receonnoaitre qu'ils pont tlénus @

~ DLcg Cioudes friteg jusqu'licd sur log négncaxyocytos sont
purcencent morvholopsicuzss.  FPrrmi leos ~ubtcurs gqui ont Studdid

o moello omooucc des urdimicucs chroniquos}cortnins (104 big-
105) ne montionnont mdme »ns coes Gldments. WRIGHT (140),
DOBNZCLE (36), I.7.AY (73) disaiont avoir observd dos cnoma-

lics do 1r fromentotion des mégoceryoeyitoes d'une nort, unc
1

-

diminution du nombroe deo mégacoryocytes "TfTonevionmnoelg", c'lest

A dire copoble de Touwrnir des plnquo‘tcs A'rutre port.

C.oHATALD (21) n'a pog trouvd d'onomalics des mégaco-
ryocytes pur les 5 $tolements do moclle gu'il o &tudids,
PRINDLP TLOPOULOS (35) sur un Stnloment, LEVIN ot GREGORY
(82) sur 20 étolemente, CLLLEN ot LIILR%T (22) discont avoir
notd unoe cupnmentotion du nombre des mipgrnenryocytes dens 1o
noclle des insufficonto rinoux,

do

L'obsence O'étude fonctionnelle ot d'explricnces

compornbles & cellos gqui ont ¢té mendcs pour cxnliguer 1'ondé-

L)

mnic dog urdnicues cot duc csconticllerment & 1'impossikilitd on
Ll'en &t-it Jumqu'd ccos dernidres rmnéeos do moncer & bicen unc

Gtude pousaic des fonetions pleoguettaires.

Leos goulp ocrguments que L'on pudsse wetendir Jincle-
ment sont lep cxpéricrmceesn biologsicucs nrouvent l'atbeinte du

grenuloncre au'il n'teot pre poszible do rotitocher simploment

& 1o tomicité de L'urde (JOHNSON (60), COAHLLLEE (21) ot coll. )
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Y~a—t il dec wrgumontﬁ cllnlouﬁs ou cxpcrlnoni VST qu1 seroicont

conables d'conortor l“ preuve @'uno insuffisonce de 1o pro-

duction »

Soesuments cliniloucs

I3 fowdredit viérificr que 1o notion d'inguffi-
grnce nidullrire rolotive o'opnhlicuoe non sculcmont oux Cyrythro-

blrogtes mais cnerre nux ndgrenryocyies @0 un nombre obsolu nor-

mnnl, volre m8moe nodlérément cugmentd de mépoeonryvocytes cot ine-
pulficont oi 1 fonetion hiémostoitigque deg ploguettes n'dst pos
ooouréo,

Lsrouments exnirinentoux

1) Il frudwreit observer 1l'offet de l'urice
gur leg mlgoerryocytens d'une culture de moclle. 81 lour ap-

titude & formor des ploguetteos était diminule on retrorddée, on

ser-it alors cn droit do penser cue log megnenryocytes deo moala-

des sont otteinta.

2) 11 Feoudrait applicucer & la ligndée ploguet-
todre L'explricnce foite por JEDLTLLOU, NAJ LN, ALTMAN ot

RICHET pour lo lignéc wouge.

wiser e W G

Cette exnirience cunsisterndt & népnrect:
dont on fernit 2 lots. Le premier sersit uvniguzment néhhrecto-
migd, Le second subiradit en vubtre une sreffe intro-péritonicle
du tisgu enlevd., Bi leg Ffonctionsg hémostoaticues placuvettoires
Staient ~ltiries dang le prewier et normales dnne le second,
on pourrolt cunclure & L'exigtence d'un focteur rénal rigula

" -

Teur de Lo fovmation plaguettoive hiéccstaticue.

Lo négativitd de cog orguments nous roménerait au cone-

troaite A la notion Jde toxicité de lL'urde pour les seuls E1i-

ments périvhériques.
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Quoiqu'il con sclt nous cstimonc que mour faire pro-
croscer co problinme toutes les cxplorotions des ploguettes au
cours de 1l'inguffisonce rinalc chronicue devroicont &tre non

poralldélonont sur doux Cchontillong de plogucttoo.

D'unce port 1'étude des pleagueottes dlun malade, d'autro
part 1'étude de plogueottes d'un sujel normal mises cn suspon-

RN

glion dong une seolution d'urlico.

Cette Ctude comporotive devent Cixe mende sussi bien
pour lecs coxnlorations mornhologiguos (étudo deg plogueties au
microscope oloc“ronlouh) quoe fonctionnelle (APS ot nutres tests
d'hincstoge - weospirotion ploguotteire (52) durice de vie y ou

chimicucs (conccrnqnt leo phosphol'pidos).

L'intér8t de ces cxplornticons scerait doe prrvenir & in-—-

firmer ou & priciscr lo nobtion de "»8le du rein normel dons lo

résuloation de 1o thrombeeytopoidce", que 1l'on nc peout monguer

d'¢voguer & 1o fin de co troveil gur Jos ploaguettes altlérdes do

moladeos domt log reins sont insuffiscnte.

L]

Ce »8le g'intligsrorcit dons celuil nlus voste de "répu-
letion de 1'hinn uOﬁOlL%L’ tryptigue dont un ¢liment cot désor-
modis cequis sinon pricigd dons le détadl, celui du rein nor-
mel dons lo régulotion de 1'érythronofdse (118-87-8-102-108-
T4=103=69) .

auos nous scorons brefs. Ile cont on effet 4 1o limite de notro
asujoet.

1 LB1dvetion du teus du fibrinosdne

Auecune exnlication n'en o G446 nropocsdée por

les ~utours qui ze sont contontés de 1o constoter. Il wo do
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goi cue lo ecousc hebituclle de lL'hynerfibrindmice, 1'inflom -
ma%ion cot morfois en couse, on porticuliecr ocu cours de 1'évow

lution de cortnines clendrulonéphrites subniguls. Moils il cet

ou il n'y o acucun signe clinique

£
[o¢]

inconteootoblonent des ¢

-

AVinfla ﬁﬁ ot Lo vitemspoe de sélimentotion globulaodire cogt
.

normalc, le toun des alphe deoux gilchbulines géricuce ézolenent

ot ou cxiste unc fronche cugmenteotion du toux du fibrinogine.

2h§&llonﬁomunt du tomns de thrombine

i

Hornis los cos ol lo melade avent 1'oxomen
o regu de IThéparine 1l'interpriétontion d'un allongement du tembns
de thrombine cst Jdélicnt.

- I1 ecot n xfois nossible de mettre cn Cvi-
dence un onticoagulant circulont du tyse de L'héparince, ou
cntithrenbine III. Von RAJT*45~66~67), CETINGIL (27), COWLEY
(3), IORILU ot 1L.8ULRE (97-98-99-100-101) ont pu motire cn Cvi-

-

dence une ccetivitd "hiénorinoide" chesm leos nnlrdez ou les ani-

nmeux dl'empéricnee gqu'tils é¢tudiaicnt.

Lorsque cot manticoogulant circulant n'coot i

pog retrouvd, lo toux du fibrinogdéne &tont normal ouw Clevd il !

-~

fout neonger poit comme le Priscicent LALAGILILD ot SCULIER & nro-

(3) 4 uno corcnce on un hypoethétigue

08 do malndes hépatigues

cofnctour de la thrombine poil surtout & unce altlrstion quo~

itetive du fibrinogdéne chen leog urdmigues. On pneul concore imn-
gincr du feit du r»8le nocid de 1L'uric nour log nonondres de fi-
brinc que 1'¢loborntion de lo fibrine est altirice (75).

3) Lo coroctore normal cdu toux des cofoctours de l1a

Lo b

»rothrombino

IMeoest vom abscluncont constont mdme chew
dop nmolndeg dindeomnes do toute affcection hépantigue. On nout ox-
Hlicquer de 2 fogong 1l'ebolsgorment moddrd gqu'il cast posoible

d'oboorver @
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PRONOSLIOQUM™

ATHUR DIAGLIOS.T

T

L VALmUR DLAGNOS.INUS DY VERTURBALIONS OBSHUVIEES

Cem troubles functiomnels ploguetiaires, cette "thron-
boeytonathie acgquipe" ont suffisnm oot de corncetlire Douvry oveir

une voleur dinsmosticue, ;

Quoe le tebleou biologigue soit comntlet (allungement i
du temps de salgnenent, trouble de L'odbhlgivit. ou de l'ogr -
pablilitl, altérotion de lo comsommation de prothr mbing, al-
lonsenent du tenng de thrombine, Elévotion du fibrinogéne et

du focteur VIII) o gu'il se risunce 4 une otrteince iscolice de
Lractivitd du facteur 3 ploguetiaire il prend toute sa valeur
lersew! n le place dong le contexte cliniue @ glngliv rrosiesm ou
ecclyinsen chez un malode ntteint d'une nérhrepothie urdémi-

N .
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I1 genmble m8me possible guzr la econmbtoatotion d'un tel
toblecu biclogicue fosse rechercher une inguffisance réncle.
Cette onportunitl ot cepoendont trés rore.

I'intlrdt diagnostigque de ces porturbovicns est sur-
tout de dermettre lo rénonse gux guestions suivantes @

.

- Un uréaisue shisne, Wast-co uniguenent gon affectic

rénnle guli eat Lo couse des hénorragies 7 ou une auitre &tic-—
logie peubt-elle &tre retrouvie °

A o titre d'exweoml: un tous: de prothroobine infériecur a
50 % vpermet A tout coup dillindiner 1o respoeneobilitd de la

néphronathic; deag sisnes de Librinclyoe, dzalenent.

~ Ches un urdnique, le bilinm d'hénostase e rnmot-il
Morienter le dingnostice de lo ndphropathie 2

In dehors des nénhronathice splcificuse, il n'est que

s qud pourroient 8tre reconnues

les néphropethics vagculair

3}

grfice & L'ellongenent du temmns Jde saismement o A uwae Frogd-
1is¢ vasgculaire., Nous oveome vu gue ceci est loin d!'@tre coté-

Ly doue .

= el melsde porteur d'unce néhhropothie Deut-il su-
biyx unc bicpesie rinnle, une interventicon chirurgiccole si nini-
ri: solt-elle (umygdalectomie; extraction den%mire) ou un trai-
toement o ticoogulont ?

TLa csnsta@atiun.d’uno LE8 bosgse n'est pos une contrin-
dicaticn formelle, Blle permet cepvendont de prendre leg moyens
thirepeuticues préventifs ot de roggemblor & lL'svance leg &1é-

ments de troitement d'une Sventuelle hiémorragice,

U TRONGSTIGU.

News cveong vu quo L'exiestonce d'une anetivitd plaguet-
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taire du sérum abaissle témoligne d'une azotdémie éleviée; mais
ausal que les polnts sont digpersls sur la courbe et gue pour

un ndme toux dl'urée, 1'4APS peut &tre plus ouw moing hauvte.

Bn proticue nous cvong obscrvé guc 1o gurvie desg mo-
ledles downt 1'APS est inférieure 3 10 me couipte en semaines,
voire en jours. wlors gu'avec une LPS sundriecure & 10, méne
gl l'amoténmie est Clevée el A condition que l'insulfiscnce
réinnle scit stabillisdée, le malade peut survivre pluzieurs mois

ou anndes.

Un duportant allongement du tenmns de solgnement, un
fert indice de Lfrogilitse capillidire, un grand allongement Jdu
tenps de thr-ombine, sont avee L'cltération de 1'..7% les trois
gignes biclogisues gui nous ont p-ru avoeir lo valeur Hrones-—

tigue lo plus défavorable.
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L T TRENENT DRSS

DL0MIL GIDD DI L'INZURIIS. IICH LEN.LW CHRONIOUE

LS MOYENS

lioroent L'activi

1) Les itronsfusions de vlaguettcs froiches

sont dAncontest blemont dl'une trég zrande efficneité, Celtte ef-

v ORTU (101). Madis

3

té démontrie biclogicuement p

L%

Fficneitd o &

ellea sont d'une efficacitd peu durable, eft purtout elles né-
cessitont une priparcotion oscez longue A o tir de 2 livreos de
sony frois. On ne saurcit y avolr recours erng owvelr & foirve

= 1

A une vhromborndinie mojeures .

2) Los tr-nsfusicvns de saong frais Hrdlevd

gur motéricl gilicon. semblent avelir un effet pratiguement

comprroble et tout oussl durecble, Hlles apnovtent des plaguet-
toes dntoectus encore cosableg dl'odhisgiviid mols surtout du fac-—-

teur 3. Hlles on® en oubtre lL'avonmtage de compensger la spolin-
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tion ganguine ¢ elles ont zcurtont 1'ineonvéniecent de nécessiter
wlusicurs heures pour leur obtenticn puiscue lo nrilévemens
doit &tre de trdés peu antiricur & 1o troncfugiocn. Nous avons
vbtenu ovece le snng préileve de cebtte moanidre des résulibobe
sxcelleonts volre spectoculnirze  chezm une potiente gu'ovcun

) : L - o P W o . L -y ] - T
mouyon médienl ov chirurgicnl ne porvint A4 zudrir de ses hinar-
rogies, Celles-—ci ne cesgsiéirent su'en cours de lerfusion de

grpng froads priéilevi sur motliriel siliconé.

3) L'ACTH et les Jdrivés de lo cortis.ns .

N

Aémontrd qu'ils IJicient cornables d'ougmenter 1'oc-

(A
o

I1L =
Livitl du B3 T, sons acdifier le nombre des loguetltoes (136).

Le mécaonisne n'est posg wricied. Lo dese de prednisuvne prescrite

|
par CIESEY ot BONMNIN (28) est de 40 mg vor jour. Les inconvé- |

nivnte de ces médicnments s.nt les mBnes gu'ailleurs. L'inswf-

figonece rincle gui est en principe une contrindicention & leur 5
1
I
|
|

nanse, pogse worfois ou gecond plan asnrds une hénmorragie grave.

4) Coleivm
Si 1l'on se r féve au btroveil de HCOVIEY et coll.(55) 1'adjone—

Sicen de COn devroit nodlicrer 1o fenetion T 35 2. !

Les cuteurs qgui ont déerdit L'exiguence d'un snticun-

gulont circulent ont vrouposd lorsqu'il existe 1'adivinistro~
tion de sulfote de protomnine ofin de le neutr-liser. La doge

A utiliser n'est précisde par persinne. 11l est roiscnnable de

(Y

penger gu'il faut cumnencer pory dinjecter o, wie veine o 1 ml

-

de pulfeote de protoamine ;3 cette doge pourvons 8tre rencvuvelde
song ocucun donger 30 minutes avrds en cas de persigtonce des

hémorengies.

C- ligyens_the

rloguettc




Ce =ont @

- 1o vitonaine PP
*
-~ le 141 1D (Dicynone ) dont le nouveir de regtaur:

ticn copillsrire est bien conau. MIGNE ..oet RABY

(Xému congres de 1o Soveldcd Eurcp@enne 1td naﬁoloyie) ont dé-

nonersd gu'dil oyissolt wrincipolevnent en corrisecnt le défout

d'adhégivits

L dose gquotidicnne A adonindstrer est de
- 0,250 grammes por volce introveineuse (ﬁ renou-
vaeler &venﬁuollement)

Gl e 4 cowunrimis de 0,250 g oor jour vendont 4 oa 10 gours
P) SN J A J

Lo —codin artificiel et ln dialyse pdri-

tondéonle jouent un rfle moeleste mols certoin dans 1'eomdlioro-

tion des foneticns hiiwoastoticues. Co rile est entrotenun par lao

D molades sounis o

M

périodicitd der héncdinlyses. duveun desg

I'héncdinlyse gue novs ovons pu exooiner do le service du

depuis gquo leus vroitement Stolt entre ris,

Pr fesgeur T BUER

23) nlaveit pDrisent. d"hémorraszie notable

nlige dne niteptablement le troitement curatif cormlet et

tieubles de L'hinogtose des insuffiscnits rénoux

chrenigues. CASTLIDI et coll. (24) Ltens A%.ontrd chen un mo-
lede; ORIAU (101) chezm 6 malodes; Von K UL et ccll, (56)
chez 20 mol-des.

Ceg ‘lornicirs auteurs ont en cutre gouligné gue los phi-
noménes de rejet guelgue soit leuyr Znlensits, s'oces

dl'uns ncuvelle altlroticn des Funetiovns plaguett~ires, capo-

ble de digparcitre ~oras Ldotion fe loa cerisc.




Toutes leg thiroseuticues non gpdécifiques

“Eilisables pour tralter une heoncrrasie chem un sujet normal

veuvent également &tre éventucellement mises en jeu.

LI

INDICLUTOWS WHE

|
|
|
|
|

Plutdt gqulune tronsfusion de plaguettes,

il fout avelr recours oux transfugions de srng froig prélevd ]
i
gur motiriel silicond, Dons 1'ottente de ce sons et & titre {

coumensateur on pout utilicer du @ ng conservé, S'il fout |
utilisger des s lutds, on rriferern p'abgtenir de sclutés mo- i
cro: oléculriresn suscentihles d'altirer plug en-ore le Tac-
teur 3 plaguett~ire. } !

— i

Lo corticothirnidie trouve neut &8tre =on

indication dong certoins . de ces ayndromes héwmorragigues.

|

' !

CHENSY ot BONMNIN (28) oni obtenu avec cebite thirapeu- !

tigue L'arrét totol des hémorrazies et L'anélicration du test

SE oon queldgues jours.

Tl n'en reste pre ncine que cette méthode doit &tre

ordée pour tous les cag dl'déchec des tronsfusicns.

Bi le bilon biclogique ddmontre un al-
longenent du teups de thrombine, ot & plug forte roigon lao
présonce d'un anticcagulon’ du type de 1L'héporine, il faut
eduninigtrer, si 1'on con cr i HORLILU et HLSULE du sulfote de

nrovoine .,
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Epigtnxis de petite iwmpertonce, gingivorrogies,pur-

I1 F£frut avolir recours aux drogues visont & Lt'omilio-

rotion du temns endoithelic placuett-dire de l'hémostose.

C- Hi le molade n'o prisenté aucunce hounorr gole mols
prigente d'importontes oltir-tions biologiques, il peut &tre
nécesg ire d'utiliser chez lui & titre priventif les moyens
dont nous avons d4jd prrlé, Ceci e » articulier lorsgu'il

lialyse périoditue cu

et priva pour lui un programme d'hém

de troneplontaticn, cvu plus gicslement une intervention chi-

rurgicale m&ue binimo

Il semblecinzl gouhadiveble d'administrer systimoti-
guenent nendant 4 jours du 147 MDD oux malodes gqui vont subir
une poncuion - bicohpie dw rein, s'diles présentent une altdératicn

m8me digecréte de leursg fonctions rincleg et ploguettaires,

D- 8i le mnlode ne préisente que de discrdétes altlro-

ticns des fonctiovng plaoguettrires (‘; de 1L'APS suplrieur a 10,

“

c.ngomunticn de provhrombine nornale, temns de thyombine normel,,

il ntest poas niécegsoire de le traiter.,

EBe Il eot bien entendu gue les hiéncrrogies chbeservéas
chez des insuffimonts rdénrux otteints de nd -hyopothies splci-
ficques (In;tLyplnsmocytase maligne par exemple) peuvent nlices-

siter d'autres moyens théroseutiques gue nous n'lenvisagerons

pos ici.

i
i
|
i
i
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CONCLUSTITONS

Ce travail expose los résultats de L'Stude de 100

Ealisce chem 80 potients ctteinte de

bilons dthae

diverses néphronathies et de tous leg degrés d'insuffisance

rinrle chrinigue .

1= Deg urimicues goisznent & la thage ov nele de leur
maladie, Lo fréguence et les diverses localigoations hémorra-

gigues gont étudidoes.

2= 0On expligue mal pourguol certaine urdmiques saisgnent
et dlautres non : les nervturbaticns bhiologidues présenties
por les ung et leg auvres sonlt en effet semblailes, Blles sont
group tes dans un "bilon d'hémosgitose type" et se rlisuwnent & des

trouvles ploguettoires gqualitatifs.

3« Ll'itude est centréc sur le focteur 3 plaguettrire,

congtitunnt de lo throwmboeplaoasgtine cu prothrombinase endogéne.,
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L'activitd de ce facteunr est mepsurie ici par le test dlacti-

et SCUTIED., TI1 est dé-

vité placuett-ire du sérum JVIILAGILL

wontré qu'il exisve une rel-tiun lindaoire de bype exponentiel
entre le degri de l'insuffisonce rénals et L'oltér-tion de

L'activits du facteur 3 plecduetit~ire.

4o Lo significoticon de cette relaotion est discutée

.

1 Jumiérs deg autres tespts de coogulotion et des donndes

M,

il
=

de lo Littérature. I1L n'lest pas encore uossible de dire si les
plagueties sont a2ltérics exclusivenment por 1L'urde plaosmotigue
su 8i elles sont Alja modifides auw moment de Jleur production

par les mégacnryocyhes.

5~ Cette dernidre hynothdsge et celle d'une éventuelle

tinguffigrnce mégocoaryocytaire relotive" permettroient d'évo-
guer 1o carence d'une "thromboeytopofetine” dl'origine rénale,
Ltexigtence de celle-ci, ddentique aux facteurs Erythropnoiiétie

gqueg ou différente d'eux, reste entidérement & démontrer.

6 Le traitement vrincipal des hiémorragies des brig-

thigues consiliste d'abord & ayporter des plagueties normales

por tronsfusicn de gang frois nrélevé sur verrerie siliconde

(plutdt gue par tr-nsfusions de cincentrés plaguettaires); |

mlaoguettaire.

Te Président de lg Thése

Vu et mernig d'imprimer
Grenoble, le 29 Mai 196
Le Recteur, prdésgident du

Conseil de ltuniversitd

i, NIVEAU

Vu, le Doyen,

J, ROGHET
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