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Le rein dans la Mucoviscidose

Troubles hydroélectrolytiques

Toxicité 
médicamenteuse
(aminosides++)

Amylose AA

Diabète

IRA/IRC

Glomérulopathies

B Quon at al., Am J Respir Crit Care Med, 2011 

Transplantation
pulmonaire

Néphropathies interstitielles 
(infections, réactions immunoallergiques)

Calculs rénaux
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Le rein dans la Mucoviscidose
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Patiente de 30 ans
Mucoviscidose deltaF508 diagnostiquée à 1 mois ; Colonisation à P aeruginosa; IPE.
Calculs identifiés sur une écho rénale à l’âge de 24 ans. 1ère CN à l’âge de 28 ans. 
Elimination spontanée du calcul. Récidive à 1 an. TDM : calculs bilatéraux de 9 et 7 
mm => LEC

Calcul : type la, composé à 100% 
de whewellite

Biologie : 
• hyperoxalurie à 450 µmol/24h(N<400)
• hypocitraturie à 300 mg/24h (N>400) 
• volume de diurèse à 1,2 L/24h
• calciurie à 0,5 mmol/24h
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Oxalate de calcium

Classification M. Daudon



Lithiase rénale et mucoviscidose : 
données toulousaines

5
La mucoviscidose vue par le néphrologue

Données des EFP Toulouse

Calcul la Chir digestives Muco

F/H 7/7 11/7 13/7

Age 31±7 53±13* 28±8

DFG 104±15 88±25 118±19*

Volume U24 1,65 (1,15-1,94) 1,37 (1,12-1,77) 1,40 (1,28-2,03)

Apport prot, g/kg/j 1,19 (0,96-1,34) 1,02 (0,98-1,10) 1,27 (1,16-1,39)

20 patients mucoviscidose explorés dans le service
13 lithiasiques
Age début : 4-48 ans
4 calculs analysés : la

18 chirurgies digestives
14 lithiasiques la



Lithiase rénale et mucoviscidose : 
données toulousaines
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20 patients muco
18 chirurgies digestives
14 lithiasiques la

Données des EFP Toulouse

p< 0,0001* p< 0,0001*
p=0,008*
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Lithiase rénale et mucoviscidose
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E Gibney et al., Am J Kidney Dis, 2003
J Moryousef, et al., Journal of Endourology, 2021
French Cystic Fibrosis Registry 2020 

• Calculs radio-opaques
• Analyse : Calcul d’oxalate de calcium monohydraté



Lithiase rénale et mucoviscidose : 
facteurs prolithogènes 
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H. Böhles, et al., J Pediatr, 2002 

M. Terribile, Nephrol Dial Transplant, 
2006

28 patients
20 hétéroZ
30 volontaires sains Citraturie plus basse

55% patients muco avec 
hypocitraturie (vs 7% chez 
les contrôles)Oxalurie plus abondante

48% des patients muco 
avec hyperoxalurie (vs 3% 
chez les contrôles)

Oxalurie plus abondante chez les patients lithiasiques vs non lithiasiques (11 vs 7 µmol/kg/j) 



L’oxalate : qu’est-ce et à quoi ca 
sert ?
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• Produit terminal du métabolisme
• Rein = principale voie d’excrétion
• Faible solubilité (oxalate de Mg 177 

fois plus soluble que oxalate de Ca)

Du grec ancien : ὀξαλίς (oxalis) qui signifie « oseille »

Chez les plantes Accumulation d’oxalate de calcium, dans les racines, les 
tubercules ou les feuilles 

Rôles proposés : Squelette des plantes
  Défense contre les herbivores

Chez les bactéries Décarboxylation de l’oxalate en formate (oxalyl-
CoA decarboxylase) => production d’énergie 

Oxalobacter formigenes

Chez le mammifère Pas de fonction connue chez l’être humain
Toxicité (cristaux CaOx)

https://fr.wiktionary.org/wiki/%E1%BD%80%CE%BE%CE%B1%CE%BB%CE%AF%CF%82


D’où provient l’oxalate chez 
l’Homme ?
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Excrétion urinaire
Oxalurie des 24h

< 400 µmol

Oxalate des aliments
10 – 50 %

de l’oxalurie 

Synthèse endogène 
d’oxalate
50 – 90 %

de l’oxalurie



Facteurs modifiant l’absorption 
nette de l’oxalate
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Robijn S, et al., Kidney Int, 2011

Oxalobacter formigenes

Apports élevés en oxalate
Faibles apports calciques
Sels biliaires (colon)
Décolonisation en 
Oxalobacter formigenes

Contenu élevé de Ca2+ 

intestinal
Autres chélateurs (Mg2+, 
autres ?)

Sécrétion
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Hyperoxalurie dans la mucoviscidose

Ox2- Cl-
Cl-

Ox2- Cl-
Cl-

CF
TR CF
TR
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Hyperoxalurie dans la mucoviscidose

Malabsorption
Insuffisance 

pancréatique 
exocrine

Ca++ luminal 

Ox2- Cl-
Cl-

AG AG
AG

AG
CF
TR

Antibiothérapies

Dysfonction de CFTR

F. Knauf et al., J Am Soc Nephrol, 2017
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Lithiase rénale et mucoviscidose : 
prise en charge

Diminuer l’oxalurie
Prise en charge de l’IPE
Augmenter les apports calciques
Attention aux aliments riches en oxalate

Augmenter la citraturie Par l’alimentation : fruits et légumes
Supplémentation en citrate si nécessaire

Diluer les urines
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Mucoviscidose et troubles électrolytiques

Patient de 27 ans
Hospitalisation en néphrologie au CHU pour IRA mi-aout 2022

AEG et crampes au retour d’un WE à la mer.
Bilan en ville : créatininémie à 200 µmol/L

ATCD :
Né à terme, PN : 2,9 kg
Hospitalisation en pédiatrie à l’âge de 8 ans pour un 
épisode de déshydratation

Ttt : aucun, pas de toxique

Dans la famille

Parents d’origine 
martiniquaise, pas de 
consanguinité

IRCT dialysé, 
HTA

Mort subite à 66 ans
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Mucoviscidose et troubles électrolytiques

Patient de 27 ans
Hospitalisation en néphrologie au CHU pour IRA mi-aout 2022

Biologie à l’arrivée en néphrologie :
Natrémie : 127 mmol/L
Kaliémie : 3,1 mmol/L
RA : 37 mmol/L
Créatininémie : 136 µmol/L
Rénine : 758 µUI/ml ; Aldostérone : 1408 pmol/L
Iono urinaire (mmol/L) : Na < 20 mmol/L, K : 39, Cl 
<20, osmo : 350 mmol/kg

Echo rein normale

Hyponatrémie
Hypokaliémie
Alcalose métabolique
Hyperaldostéronisme secondaire
Réponse rénale adaptée

=> réhydratation NaCl IV
Evolution favorable
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Mucoviscidose et troubles électrolytiques

Patient de 27 ans
Hospitalisation en néphrologie au CHU pour IRA mi-aout 2022
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Mucoviscidose et troubles électrolytiques

Hospitalisation à l’âge de 8 ans…

Dans les suites d’un match de football.
Les parents le trouve somnolent, couvert de sueur.

Biologie : 
Hémoconcentration : Hb 17,7 g/dl, Prot 110 g/L
Natrémie 127 mmol/L, RA 22 mmol/L
Créatininémie à 187 µmol/L
Rapport Na/k <1

Evolution favorable après réhydratation

Examen clinique : déshydraté avec pli cutané, 
tachycarde à 133 bpm, PA imprenable

Echographie rénale normale
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Mucoviscidose et troubles électrolytiques

Hospitalisation à l’âge de 8 ans…
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Mucoviscidose et troubles électrolytiques

Test de la sueur

Chlore sudoral 
87 mmol/L

Génétique
IRA fonctionnelle
Perte extra-rénale de NaCl
Pas d’argument pour cause digestive
Le patient décrit une « sueur salée »

Pas d’atteinte pulmonaire
Pas d’IPE
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Troubles hydro-électrolytiques et 
mucoviscidose

Fréquent. Prévalence ?

16,5% d’enfants muco < 12 mois avec alcalose  (S. Fustik, Pediatr Int, 2002)

95% hyponatrémie au diagnostic (Guimaraes, J pediatr, 2012)

Hypokaliémie, hyponatrémie et alcalose 4 à 31% (Dahabreh, J Kidney Dis Transplant, 2013 ; Aguirre, 
Neurol Pediatr, 2010 ; Kabra, Indian Pediatr, 2003)
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Troubles hydro-électrolytiques et 
mucoviscidose

• Hyponatrémie (206/218)

• Alcalose métabolique (188/205)

Présentation subaiguë (<14 
jours) ou chronique

E Scurati-Manzoni, Pediatr Nephrol, 2014

• Hypochlorémie (219/223)

• Hypokaliémie (161/199)

Etude reprenant 101 publications, 262 patients avec THE

Tableau biologique : Facteurs associés :
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THE et mucoviscidose : physiopathologie

E Scurati-Manzoni, Pediatr Nephrol, 2014 « Pseudo-Bartter »

Défaut d’excrétion 
rénal d’HCO3

-

P Berg, et al., jasn, 2020

A Ramalho et al., Int J Mol Sci, 2022

IRA

Alcalose 
métabolique

HypokaliémieHyponatrémie

Perte cutanée de 
NaCl 

Pertes  
digestives

Diminution du volume 
extracellulaire 

Stimulation 
de l’ADH

Stimulation du 
SRAA

↑ Régénération rénale 
de rénal d’HCO3

- 

Déplétion en chlore
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THE comme présentation initiale

Acta gastroenterol, 2020

Priou-Guesdon M, et al., Annales d’Endocrinologie 71 (2010) 46-

50

THE comme présentation initiale : taux rapportés de 1 à 10% selon les pays (2,1% 
en France ; French Cystic Fibrosis Registry, 2020)

Retard diagnostic de la mucoviscidose
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THE comme principale manifestation

V Terlizi, European Journal of Pediatrics, 2023

Etude rétrospective italienne
93 patients hospitalisés pour THE, 8 
centres de suivi de la mucoviscidose

1er épisode THE : médiane 8 mois (2-240 
m) ; 3 sujets > 18 ans

29% des patients avec dépistage 
néonatal (trypsine 
immunoréactive) : 85,2% de 
résultat négatif 

A la fin du suivi (11,5 ans)
Age médian de 14 ans

Sous supplémentation en 
NaCl (2 mmol/kg/jour) 
aucune récidive de THE

Atteinte pulmonaire minime
Peu d’IPE
Peu de complications autres
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Insuffisance rénale chronique et 
mucoviscidose
Prévalence ?

Augmente avec l’âge

Multifactorielle

Berg KH, Journal of Cystic Fibrosis, 2018

Sur une population de 181 patients : DFGe< 60 ml/min/1,73m2 
chez 11%  mais 2,7% après exclusion des patients transplantés 

Médiane d’âge avec IRC 39 ans

extracellular matrix production, are associated with FEV1 even
among individuals with the same CFTR mutation.16 CF twin studies
have also helped illuminate our understanding of the complex
relationship between genotype and phenotype, as environmental
factors were found to be as important as genetic factors in
determining pulmonary function variation.17 Socioeconomic
status,18 second-hand smoke exposure,19 and exposure to air
pollution20 are examples of environmental factors that have been
shown to influence lung disease severity.

Acute pulmonary exacerbations are considered hallmark events
in CF and, similar to FEV1, are well-established predictors of CF
survival.4,7,21,22 For CF adults, there is an inverse relationship
between pulmonary exacerbation rate and lung function.23 Based
on data from the US CF Patient Registry, adults with mild lung
function impairment (e.g. FEV1 80% predicted) have an annual
exacerbation rate of 0.5 events per year requiring IV antibiotics,
and the event rate increases in a linear fashion by approximately
0.5 events per year for every 20% decrease in FEV1.23 Therefore, on
average, patients with a FEV1 of 40% predicted can expect to
experience 1.5 exacerbation events requiring IV antibiotics yearly.
In addition to leading to worse survival, pulmonary exacerbations
are pivotal events as they contribute to worse health-related
quality of life24 and can lead to irreversible loss in lung function in
up to 25% of cases.11 Several lung maintenance therapies targeting
the underlying pathophysiology of airways disease have been
successful at reducing the risk of exacerbations, including inhaled
tobramycin to treat infection,25 azithromycin to reduce inflamma-
tion,26–28 and aerosolized recombinant human DNase29 and
hypertonic saline30 to augment airway clearance.

CLINICAL EPIDEMIOLOGY: WHAT TO EXPECT WITH RESPECT TO
SURVIVAL?

CF survival continues to improve around the world. Based on
2009 national registry statistics, median predicted CF survival
(estimated using age-specific mortality rates from 2005 to 2009
and lifetable methods) ranged from 34 to 47 years old.2,31–33 This is
a dramatic improvement compared to the 1970s when individuals
with CF were not expected to survive beyond their mid-teens.1

Better chronic maintenance therapies to prevent loss of lung
function, a more aggressive approach to the management of acute
pulmonary exacerbations and malnutrition, and centralized
multidisciplinary care are hypothesized reasons for improved
survival.34

Median survival is expected to continue to increase as survival
by successive birth cohort is on the rise (Figure 2). Based on data
from the UK, CF individuals born after the year 2000 are projected
to survive until the age of at least fifty.35 More widespread
adoption of newborn screening is expected to translate into

ongoing improvements in outcomes and survival due to both
earlier diagnosis and treatment.36 The discovery of investigational
compounds that target the basic defect in CF, such as CFTR
modulators,37 have the potential to modify the natural history of
disease for subsets of the CF population, resulting in further
improvements in overall median predicted survival.

COMPLEXITIES IN THE CARE OF YOUNG ADULTS WITH CF

Compared to paediatric CF care, young adult care is arguably
more complex (Figure 4) and requires an expanded multi-
disciplinary team of trained professionals to handle the scope of
complicated issues that arise. Although transition from pediatric to

Figure 1. Number of Adult and Children CF Patients by US CF Registry Year
Source: Reproduced with permission from the CF Foundation Patient Registry2

Figure 2. Survival by Birth Cohort (US CF Registry)
Source: Reproduced with permission from the CF Foundation Patient Registry2
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Figure 3. Evolving CF Microbiology by Year.
References: Razvi S, et al. Chest 200943, CF Foundation Patient Registry Report2
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Figure 4. Prevalence of Extrapulmonary Complications by Age.
Source: Adapted with permission from the CF Foundation Patient Registry2,80

B.S. Quon, M.L. Aitken / Paediatric Respiratory Reviews 13 (2012) 206–214 207

B Quon, 2012

Comment estimer la fonction rénale ?
• Cystatine C ? (P Beringer, 2009 ; N Soulsby, 2010)
• Aucune formule adaptée ? (A Wallce, 2020)

Cohorte américaine : 1,1% B Quon, 2011

En F : 0,5% d’IRT French Cystic Fibrosis Registry 2020 
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Rein et mucoviscidose, en conclusion

+ de lithiase rénale, mais prévention possible

+ de déshydratation/troubles hydroélectrolytiques => NaCl

+ de maladie rénale chronique, surtout secondaire à la toxicité 
médicamenteuse

Et avec les modulateurs de CFTR ?
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Modulateurs de CFTR et rein

• Pas de toxicité rénale décrite

• Allongement de l’espérance de vie => risque d’IRC ? 

• Diminution du risque lithogène ?

• Diminution du risque de THE ?


