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RESUME

Nous rapportons le cas d’une patiente de 21 ans, étudiante, célibataire qui a présenté un syndrome
néphrotique pur cortico-dépendant malgré un traitement bien conduit. Une biopsie rénale a conclu a
une glomérulonéphrite extramembraneuse. La recherche de sérologie HIV, de 'Ag HBs et de I’'Ac anti
HVC était négative. Le dosage des hormones thyroidiennes était revenu normal. Le bilan immunolo-
gique fait de recherche des Ac anti DNA natifs, des anticorps anti nucléaires et de dosage des ANCA
était négatif. Le scanner thoraco-abdomino-pelvien n’avait retrouvé aucune anomalie. Le diagnostic
de glomérulonéphrite extramembraneuse idiopathique a été retenu et la patiente a été traitée aprées
trois bolus de Méthylprednisolone, avec Mycophénolate mofétil a raison de 2g/jour.

L’évolution a été marquée dés le sixieme mois du traitement par une amélioration clinique, une rémis-
sion compléte du syndrome néphrotique avec une protéinurie négative. La recherche de microalbumi-
nurie était aussi négative. Ce traitement poursuivi pendant 24 mois a été bien toléré sans aucun effet
secondaire. Aprés un recul de trois ans aucune récidive n’a été notée.

Mots clés : Bénin, Glomérulonéphrite extramembraneuse idiopathique, Mycophénolate mofétil, Pro-
téinurie, Syndrome néphrotique pur.

ABSTRACT

We report the case of a patient of 21 years ago, student, single which presented a pure nephrotic syn-
drome steroid-dependent despite adequate treatment. A renal biopsy found a membranous glomeru-
lonephritis. The search for HIV serology, HBs Ag and antibody HCV was negative. The dosage of
thyroid hormones was normal. The immunological balance makes search for anti DNA, anti nuclear
antibodies and ANCA was negative. The thoraco-abdominal and pelvic tomodensitometry had found
no abnormalities. Idiopathic membranous nephropathy diagnosis was made and patient was treated
after three bolus of methylprednisolone with Mycophenolate mofetil at a rate of 2g/day.

The evolution was marked by the sixth month of treatment with clinical improvement, complete remis-
sion of nephrotic syndrome with negative proteinuria. The microalbuminuria was also negative. This
treatment continued for 24 months was well tolerated without any side effects. After three years no
relapse was noted.

Keywords : Benin, Idiopathic membranous glomerulonephritis, Mycophenolate mofetil, Proteinuria,
Pure nephrotic syndrome.

L’examen clinique objectivait syndrome cede-

CAS CLINIQUE

Mademoiselle D. C. agée de 21 ans, étudiante,
célibataire, habitant un quartier de Cotonou,
était recue en consultation le 02 mai 2012 pour
cedéme des membres pelviens associés a une
bouffissure matinale du visage. L’interrogatoire
notait que le début des symptdmes remontait a
trois semaines avant cette consultation. Il n’y
avait pas de d’hématurie. Les antécédents
personnels ne rapportaient rien. Il faut noter
une hypertension artérielle familiale chez la
mere.

mateux de type rénal fait d’cedémes des
membres pelviens bilatéraux, mous, indolores
prenant le godet associés a une bouffissure
matinale du visage. Elle présentait aussi une
ascite de grande abondance. Le poids était de
62Kg. Les autres constantes étaient : tension
artérielle=  126/64 mmHg, fréguence car-
diague= 96 battements/minute, fréquence res-
piratoire = 18 cycles /minute. Les bruits du
coceur étaient réguliers. L’examen pulmonaire
et oto-rhino-laryngologique était normal. Le
reste était sans particularité.
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La biologie révélait : un syndrome néphrotique
fait de protéinurie = 6,80 g/24h, protidémie =
50g/l, albuminémie 17,64g/l. Le compte
d’Addis montrait une absence d’hématurie
microscopique et une leucocyturie non signifi-
cative. L’électrophorése des protéines uri-
naires retrouvait un profil sélectif avec un taux
d’albumine = 86,0%. La créatininémie (=10
mg/l), les transaminases et I'ionogramme san-
guin étaient normaux. Il faut noter une dyslipi-
démie avec Cholestérolémie totale = 4,31 g/l;
une cholestérolémie HDL = 0,30 g/l et une
triglycéridémie = 2,5 g/l. Les sérologies du
virus de limmunodéficience humaine, des
virus de I'’hépatite B et C étaient négatives.

Les autres examens paraclinigues montraient
a I'échographie rénale des reins de taille nor-
male, bien différenciés sans dilatation des
cavités pyélocalicielles. L’électrocardiogramme
inscrivait un rythme sinusal régulier avec une
tachyarythmie par extra systoles jonction-
nelles. L’échodoppler cardiaque mettait en
évidence un ventricule gauche non dilaté. La
fonction systolique du ventricule gauche était
conservée avec une fraction d’éjection du ven-
tricule gauche = 65%. Le péricarde était sec et
il n'y avait pas de thrombus. Aucune autre
anomalie n’avait été retrouvée. Au total, il
s’agissait d’'un syndrome néphrotique pur sans
aucun signe extra rénal.

Le traitement institué comprenant d’abord un
repos, un régime pauvre en sel et moins gras,
un inhibiteur de I'enzyme de conversion (Pé-
rindopril), une corticothérapie faite de Predni-
sone a 1mg/kg, et traitement adjuvant fait
d’inhibiteur de pompe a proton (Oméprazole),
de supplémentation de calcium et de vitamine
D. La prescription médicale comportait égale-
ment des diurétiques (Furosémide: 500mgl/j,
Spironolactone/Hydrochlorothiazide: 25/15mg),
des statines (Atorvastatine) et d’un anticoagu-
lant (Fluindione).

L'évolution était marquée a 3 mois par la
baisse de la protéinurie a 0,97g/24h qui a été
suivie d'une diminution de la corticothérapie.
Au 58me mois, la protéinurie est remontée a
4,89g/24h traduisant une cortico-dépendance.
Une augmentation de la posologie de Predni-
sone était envisagée. La recherche de signes
extra-renaux était revenue négative. Le do-
sage des anticorps anti DNA natifs, anticorps
antinucléaires et des anticorps anticytoplasme
des polynucléaires neutrophiles était négatif.
Au 68me mois, plusieurs complications appa-
raissaient. Elle avait d’abord présenté une
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inflation hydrique avec importante rétention
hydro-sodée difficile a contrdlée (Prise de
poids de 10kg), puis une pneumonie traitée
efficacement par antibiotique. Un abcés du
pied gauche avait nécessité une mise a plat,
pansements réguliers, antibiothérapie, évolu-
tion satisfaisante. Une thrombophlébite popli-
tée et surale droite imposait une hospitalisa-
tion, optimisation de I'anticoagulation avec INR
cible: 2-3. Au 7¢m mois une biopsie rénale
était réalisée. L’examen direct révélait une
absence de prolifération endo ou extracapil-
laire, les parois capillaires étaient rigides avec
membrane basale épaissie, des expansions
multiples de la paroi capillaire entourant des
dépbts immuns denses. L’examen en immuno-
fluorescence montrait des dépdts granuleux
sur le versant externe de la membrane basale.
Il s’agit donc d’une glomérulonéphrite extra-
membraneuse. Le dosage de béta2-
microglo\buline urinaire n’a pu étre réalisé.

€

Figure 1: Glomérulonéphrite extramembra-
neuse (Présence de dépbts denses immuns
sur le versant externe de la membrane basale
glomérulaire) [1].

Figure 2: Glomérulonéphrite extramembra-
neuse (Immunofluorescence avec un anticorps
anti-IgG) [1].
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La recherche de cause secondaire était infruc-
tueuse car le bilan thyroidien était normal, le
bilan syphilitique (TPHA et VDRL) était négatif
et le scanner thoraco-abdomino-pelvien n’avait
pas trouvé d’anomalie. Il faut donc conclure a
une glomérulonéphrite extramembraneuse
idiopathique. La prise en charge était poursui-
vie par un bolus de MéthylPrednisolone pen-
dant 3 jours de suite, relais avec Prednisone
1mg/kg suivi de diminution progressive des
doses. Un traitement immunosuppresseur fait
de Mycophénolate Mofétil 2g/j était institué. Au
3%me mois de ce traitement elle a présenté une
amélioration clinique avec régression progres-
sive de I'cedéme (Perte de poids), la protéinu-
rie était revenue a 1,09g/24h. Au 6¢™ mois de
traitement immunosuppresseur, la protéinurie
était devenue négative (0,075g/24h) et une
microalbuminurie Négative (15mg/24h). Au
24&me mois, la protéinurie et la microalbuminu-
rie restaient négatives. Il n’y avait pas de re-
chute, pas de récidive, ni d’effets secondaires
du traitement. Le Mycophénolate mofétil était
arrété au bout de 24 mois. Aucune récidive n’a
été notée aprés un recul de 36 mois.

Le traitement immunosuppresseur le plus indi-
gué fait appel au protocole établi par Ponticelli
et al. [2]. Ce traitement consiste en une alter-
nance de corticoides et d’un agent Alkylant
(Chlorambucil ou Cyclophosphamide) compre-
nant une succession de trois périodes de trai-
tement de deux mois identiques. Aux mois M1,
M3 et M5, les patients recoivent un bolus intra-
veineux de Méthylpredenisolone de 1g pen-
dant 3 jours, suivi d’'une corticothérapie orale
par Prednisone a la dose 0,5 mg/kg/jour pen-
dant 27 jours. Aux mois M2, M4 et M6, les
patients recoivent Chlorambucil 0,4mg/kg/jour
ou du Cyclophosphamide par voie orale a la
dose de 2mg/kg/jour pendant 30 jours [3, 4].
Les alkylants peuvent engendrer plusieurs
effets secondaires dont les plus redoutables
sont la cystite hémorragique et la toxicité go-
nadique, infection, toxicité de la moelle os-
seuse [5, 6].

Ce protocole s’est heurté a la réticence de la
patiente et de ses parents vis-a-vis des effets

REFERENCES

1- College Universitaire des Enseignants de Néphrologie. Néphrologie. 3¢me édition.

lipses ; 2003. 335p.

page 7

secondaires (désir de maternité). Compte tenu
du jeune &ge de notre patiente en absence de
plateau technique adéquat permettant un meil-
leur controle des résiduels des anticalcineu-
rines (Ciclosporine A et Tacrolimus), nous
avions retenu de commun accord avec la pa-
tiente et ses parents le Mycophénolate mofétil.
Ce produit fait partie des principaux médica-
ments indiqués dans le traitement des glomé-
rulonéphrites  extramembraneuses idiopa-
thiques. Mais il existe trés peu d’informations
sur la posologie, la durée du traitement et le
risque de rechute.

Le mycophénolate mofétil inhibe de facon spé-
cifigue la voie de synthése de novo des bases
purines en épargnant la voie de sauvetage.
Cette inhibition permet dans une certaine me-
sure une action plus spécifique sur les lignées
lymphocytaires qui utilisent préférentiellement
cette voie de synthése. Le mycophénolate
mofétil a une action antiproliférative sur les
lymphocytes avec une réponse diminuée en
présence de mitogene et diminue la réponse
humorale des lymphocytes B [5].

Miller et al. et Polenakovic et al. ont rapporté
les premiéres études ouvertes sur mycophéno-
late mofétil qui ont suggéré un effet bénéfique
de ce produit [7, 8]. Deux études randomisées
ont suggéré un effet comparable de
I'association corticoides-Mycophénolate mofétil
et du protocole « Ponticelli ». La dose de my-
cophénolate mofétil employée était de 2g/jour
pendant six mois associée a 0,5mg/kg/jour de
Corticoides huit & 12 semaines [8, 9]. Le my-
cophénolate mofétil a pour avantage par rap-
port aux agents alkylants l'absence d’effet
gonadique [5].

CONCLUSION

Il s’agit dun cas de GEM idiopathique
d’évolution favorable aprés traitement par my-
cophénolate mofétil. Ce traitement a été bien
supporté et aprés 36 mois, il 'y a pas de re-
chute.
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