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RESUME

Introduction : l'atteinte rénale trés souvent due a une altération de la fonction glomérulaire est une
complication évolutive associée a une forte mortalité chez le drépanocytaire. Peu d’études rapportent
cette complication drépanocytaire en contexte de soins organisés en Afrique subsaharienne. Objectif :
décrire l’'atteinte rénale chez le drépanocytaire dans un Centre de référence de la drépanocytose d’Afrique
subsaharienne. Patients et Méthodes : une étude descriptive et analytique avec recueil rétrospectif des
données a été conduite de mars 2010 a mars 2017, au Centre de Recherche et de Lutte contre la
Drépanocytose de Bamako au Mali. Résultats : 125 dossiers de drépanocytaires dont 70 SS, 43 SC, 10
Sp+thalassémiques et 2 SB°thalassémiques, répartis entre 67 femmes et 58 hommes d’un 4ge moyen de
33,03 £ 15,53 ans, ont été colligés. L’ateinte rénale était documentée par la néphropathie drépanocytaire
(84.8%), 'IRC (10,4%) et 'nématurie (4,8%) ; elle était significativement associée aux antécédentx d’HTA,
de diabéte ou de consommation d’AINS (p < 0.05), mais elle n’était pas observée chez les patients qui
avaient un taux d’HbF > 20%. Cinq patients (4%) étaient en dialyse rénale chronique. Conclusion : la
précocité et la grande fréquence de l’atteinte rénale chez le drépanocytaire en Afrique subsaharienne,
invitent a préciser les facteurs de risque de la complication dans une cohorte de drépanocytaires suivis
dés la naissance. Mots clés : Afrique subsaharienne, AINS, drépanocytose, centre de référence, rein.

ABSTRACT

Introduction: renal damage, often due to impaired glomerular function, is a progressive complication
associated with high mortality in sickle cell disease. Few studies report on this complication in the
context of organized care in sub-Saharan Africa. Objective: to describe renal damage in sickle-cell
patients attending in sickle-cell referral center in sub-Saharan Africa. Patients and Methods: a
descriptive and analytical study with retrospective data collection was carried out from March 2010 to
March 2017, at the « Centre de Recherche et de Lutte contre la Drépanocytose » of Bamako, Mali.
Results: 125 sickle cell disease patients, including 70 SS, 43 SC, 10 Sp+thalassemics and 2
SB°thalassemics, distributed between 67 women and 58 men with a mean age of 33.03 + 15.53 years,
were identified. Renal damage was documented by sickle cell nephropathy (84.8%), CKD (10.4%) and
hematuria (4.8%); it was significantly associated with a history of hypertension, diabetes or non-steroidal
antiinflammatory drugs use (p < 0.05), but was not observed in patients with foetal hemoglobin > 20%.
Five patients (4%) were on chronic kidney dialysis. Conclusion: the precocity and high frequency of
renal damage in sickle-cell patients in sub-Saharan Africa call for studies to identify the risk factors for
this complication in a cohort of sickle-cell patients followed up from birth. Key words: sub-Saharan
Africa, non-steroidal antiinflammatory drugs, sickle cell disease, reference center, kidney.

INTRODUCTION

La drépanocytose est ’hémoglobinopathie la
plus fréquente dans le monde avec des
prévalences variant selon les régions. On
constate les plus hautes fréquences en Afrique
au sud du Sahara et en Inde. Au Mali, les
données statistiques rapportent que 12% de la
population sont porteurs du géne
drépanocytaire et que 5.000 a 6.000 enfants
naissent drépanocytaires tous les ans [1]. Cette
hémoglobinopathie peut se compliquer d'une
défaillance d’organe en particulier rénale. Les
atteintes rénales au cours de la drépanocytose
rapportées plus fréquemment chez les sujets
homozygotes SS, regroupent les dysfonctions

tubulaires, I’'hématurie, la nécrose papillaire,
les glomérulopathies et linsuffisance rénale
chronique. Cette derniére est associée a une
mortalité importante, particuliérement chez les
drépanocytaires adultes [2]. La survenue de
latteinte rénale est associée a certaines
complications de la drépanocytose en
loccurrence, I’hémolyse, 'anémie chronique et
la vaso occlusion. Les éléments indiquant une
détérioration de la fonction rénale sont tardifs:
élévation de la pression artérielle et baisse du
taux d’hémoglobine a 1’état basal. Le diagnostic
nécessite une surveillance réguliére de la
fonction rénale dans le cadre d’un suivi médical.
La mesure du débit de filtration glomérulaire
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(DFG) est le moyen qui permet un diagnostic de
I’hyperfiltration globulaire qui est ’étape initiale
de la dysfonction rénale [3]. La fréquence de
latteinte rénale au cours de la drépanocytose
varie de 4,2% a 18% selon les études et elle
dépend de la qualité de la prise en charge
initiale du patient drépanocytaire [4]. Les études
rapportées en Afrique subsaharienne sur les
atteintes rénales de la drépanocytose
concernent des données hospitaliéres
recueillies aupreés de patients drépanocytaires
non suivis en centres de soins drépanocytaires
organisés. Au Nigéria, Bukar et al. [5]
rapportent une prévalence de l'atteinte rénale
estimée a 38,9% dont 3,5% au stade terminal,
dans une population d’adolescents et d’adultes
drépanocytaires homozygotes dans un service
d’hématologie et d’hopital de jour. Une étude
conduite au Sénégal en 2018 a retrouvé une
prévalence hospitaliere de 50% dans une
population de drépanocytaires d’age moyen égal
a 32 ans, suivis régulierement [6]. L’objectif de
ce travail était de décrire I’atteinte rénale chez le
drépanocytaire et sa prise en charge dans un
Centre de référence de la drépanocytose en
Afrique subsaharienne afin de formuler des
reommandations pour son dépistage.

PATIENTS ET METHODES

I s’agissait d'une étude descriptive et
analytique avec recueil rétrospectif des données
entre mars 2010 a mars 2017 au Centre de
Recherche et de Lutte contre la Drépanocytose
(CRLD) de Bamako au Mali. Le diagnostic de
drépanocytose est fait dans ce centre par
chromatographie liquidienne haute
performance (HPLC). Un traitement préventif a
base d’acide folique, de Zinc et de Sulfadoxine-
pyriméthamine y est conduit systématiquement
chez tous les drépanocytaires incrits et suivis.
Un rendez-vous de suivi dépanocytaire est
programmeé systématiquement tous les 3, 4 ou
6 mois selon ’age des patients, le genotype et
Pexpressivité clinique de la drépanocytose avec
possibilité de prise en charge en cas des
complications aigues en hospitalisation de jour.
La recherche de microalbuminurie était
proposée une fois par an, aux patients. Dans ce
centre, les données cliniques et paracliniques de
diagnostic et de suivi des patients sont saisies
sytématiquement par une cellule statistique sur
logiciel REDCap (Research Electronic Data
Capture). Les critéres d’inclusion dans I’étude
étaient l'existence d’une protéinurie significative
(micro et ou macro-albuminurie), d’une
hématurie, d’une élévation de la créatininémie.
N’ont pas été retenus, les drépanocytaires qui
ne présentaient pas ces critéres ou qui ont été
vus en dehors de la période d’étude.
Définitions opérationnelles

Le phénotype hémolytique caractérise les sujets
drépanocytaires des génotypes SS et
S/B°thalassémiques. Le phénotype

hypervisqueux caractérise les sujets
drépanocytaires des génotypes SC et
S/B*thalassémiques. La néphropathie

drépanocytaire est définie par 'existence d’une
protéinurie attestée par une albuminurie >
20mg/24h. L’insuffisance rénale est définie par
une protéinurie > 0,3g/24h.

Gestion des données et analyses
statistiques : Les données sociodémographi-
ques, cliniques, biologiques et thérapeutiques
ont été extraites de la base des données saisies
sur le logiciel REDCap. Les analyses ont été
faites a l'aide du logiciel Epi Info. Le test
statistique utilisé a été le Khi-deux de Pearson
en considérant un p < 0,05 comme seuil de
significativité.

Considérations éthiques: Le recueil des
données a été anonymisé. Les patients n’ont pas
été sollicités pour une prise de sang et/ou un
examen spécifique qui n’entraient pas dans le
cadre de leur suivi régulier au CRLD. Il n’y avait
pas de retombée financiére pour les patients ou
leurs ayants droit.

RESULTATS

L’exploitation des dossiers des patients de la
période considérée montrait que 8493 patients
étaient inscrits et suivis au CRLD. Parmi ces
dossiers, 1736 répondaient a nos critéres
d’inclusion. L’atteinte rénale a été documentée
chez 125 patients (7,20%) regroupant 53,6% de
femmes et 46,4% d’hommes (sex-ratio H/F =
0,87). L’age moyen de ces 125 drépanocytaires
était de 33,03 £ 15,53 ans avec des extrémes de
6 et 72 ans, leur age médiane était compris
entre 16-30 ans (49,6%). Le génotype SS était le
plus représenté (56%), suivi des génotypes SC
(34%), SB+thalassémiques (8%) et
SBothalassémiques (2%). Parmi ces
drépanocytaires, la majorité (57%) avait réalisé
une étude de ’hémoglobine aprés l’age de 15
ans.

Comme il apparait dans le tableau I, 'atteinte
rénale s’exprimait le plus fréquemment sous
forme de néphropathie glomérulaire ; sa
fréquence augmentait avec 1’age des patients,
devenant plus importante aprés 31 ans sans
qu’on n’ait trouvé une association
statistiquement significative avec un génotype
particulier. L’hématurie était en revanche, plus
souvent observée avant 31 ans; elle était plus
souvent associée a un phénotype
hypervisqueux, sans que l’'association soit
statistiquement significative (p = 0,17). La
consommation d’antiinflammatoires non
stéroidiens (p = 0,04), de méme que 'antécédent
d’hypertension artérielle (HTA) ou de diabéte
étaient significativement (p = 0,023) associés
(tableau II) a la survenue de latteinte rénale.
Aucun cas d’insuffisance rénale chronique (IRC)
ou d’hématurie n’a été observé chez les patients
qui avaient un taux d’hémoglobine foetale (HbF)
> 20% au moment du diagnostic. Les
complications chroniques drépanocytaires
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associées étaient dominées par la rétinopathie
(28,8%), ’'ONA de la téte fémorale (14,4%) et la
lithiase vésiculaire (12,8%). Une infection
urinaire a Escherichia Coli a été retrouvée dans
les préléevements d’urines réalisés chez 39
patients qui présentaient des symptomes
d’infection urinaire. Le taux d’hémoglobine
moyen était de 9,3 £ 9,1 g/dL, avec des extrémes
de 5,8 et 13,8g/dL. Le taux moyen des
réticulocytes était de 98,2 G/L avec des
extrémes de 80 et 851G/L. Les thérapeutiqeues
administrées aux patients sont répertoriées
dans le tableaux III.

DISCUSSION

Cette étude retrospective a permis de
documenter une atteinte rénale chez 1,47% des
patients drépanocytaires qui s’est révélée par
trois types de manifestations rénales: la
néphropathie drépanocytaire signant l’atteinte
glomérulaire, IIRC traduisant l’altération
chronique de la fonction rénale et 'hématurie. 11
nous semble devoir souligner d’emblée que ces
résultats sous-estiment l'ampleur des
altérations de la fonction rénale chez le
drépanocytaire dans le centre d’étude considéré
dans la mesure ou le debit de filtration
globulaire (DFG), paramétre plus sensible de la
dysfonction rénale aucours de la drépanocytose
n’a pas été évalué systématiquement. Comme
plusieurs auteurs [7, 8], nous avons constaté
que la néphropathie drépanocytaire était la
complication rénale la plus fréquente, affectant
84,8% de nos 125 patients ayant présenté une
atteinte rénale. Cette complication était
statistiquement associée a 1’age, affectant plus
de 50% des patients a partir de 16 ans. Mais elle
n’était pas exceptionnelle chez ’enfant puisque
nous retrouvions 3,8% de patients agés de
moins de 16 ans. Le constat rejoint celui d'une
grande étude multicentres et multipays
d’Afrique subsaharienne qui rapportait en
2014, la précocité de l’atteinte rénale chez le
drépanocytaire [9]. La survenue de la
néphropathie drépanocytaire était
significativement associée a la consommation
d’anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS) (p
= 0,04), a un antécédent d’HTA ou de diabéte (p
= 0,02). LIRC a été observée chez 10,4% des
patients, sa fréquence augmente avec l’age,
nous n’avons pas observé de cas avant 16 ans.
Une étude conduite en milieu pédiatrique par
Garba et al. au Niger en 2018 [10], fait état
d'une fréquence de 10%. Cette IRC était plus
frequemment associée a laggravation de
l'anémie, ce constat peut se comprendre par le
fait que IIRC en elle-méme est pourvoyeuse
d’anémie. Mais on sait que ’hémolyse chronique
induit une augmentation du DFG via
laugmentation du débit cardiaque et que la
tendance accrue a la falciformation des
hématies drépanocytaires dans la médullaire
rénale due a l'hypoxie, l'acidose et l’hyper

osmolarité contribuent a la survenue de
laltération des glomérules [11]. Cette étude a
permis de constater que I'IRC était plus
fréquente dans le phénotype clinique
hémolytique. Drawz et al. [12] ont rapporté que
Palbuminurie ou la protéinurie était plus
prévalente chez les drépanocytaires SS que chez
les drépanocytaires SC. Cette étude montre
également que les patients drépanocytaires qui
avaient un le taux d’HbF > 20% ne présentaient
pas d’altération de la fonction rénale et conforte
les résultats d’auteurs qui ont rapporté une
relation inverse entre le taux d’HbF et la
prévalence de la micro-albuminurie [13]. Ces
constats réunis autorisent a penser qu'un taux
d’HDbF élevé est un facteur protecteur contre la
survenue d'une néphropathie drépanocytaire.
L’hématurie a été retrouvée chez 4,8% des
patients de cette étude. Cette complication
apparait plus précocement que la néphropathie
drépanocytaire et ITRC puisque nous avons
observé 50% des cas chez des patients agés de
moins de 16 ans. Elle semble associée aux
crises vasoocclusives (CVO), a la prise d’AINS ;
son association au phénotype hypervisqueux et
a un taux d’Hb de base > 10g/dL mérite d’étre
vérifiée sur un échantillon de taille plus
importante que celle étudiée dans ce travail ; il
est possible en effet que, I’hyperviscosité soit le
facteur de risque le plus important de survenue
de cette complication chez le drépanocytaire. On
peut noter toutefois que le recueil retrospectif
des données ne nous pas permis d’éliminer
lorigine  bilharzienne de certains cas,
notamment chez les enfants. Le fait que nous
n’avons pas observé de cas dIRC ou
d’hématurie les drépanocytaires qui avaient un
taux d’HbF > 20%, ouvre la discussion sur
l'intérét de la prescription systématique de
I’hydroxycarbamide dont leffet bénéfique
majeur quelle que soit I'indication
thérapeutique, est d’augmenter la synthése de
I’HbF [13]. Les complications rénales dans cette
population de patients étaient traitées par les
inhibiteurs de l'enzyme de conversion (IEC)
(39% des patients), I’hydroxycarbamide (28%) et
la dialyse rénale chronique (4%). Les IEC sont
largement utilisés par beaucoup d’auteurs au
stade de néphropathie drépanocytaire avec
parfois de trés bons résultats. L’intérét de
I’hydroxycarbamide dans le traitement de la
néphropathie drépanocytaire a été documenté
par plusieurs études [14,15]. Les
manifestations rénales rapportées dans cette
étude ont été récoltées dans un centre de soins
drépanocytaires organisés, chez des
drépanocytaires d'un age moyen de 33,03 +
15,53 ans avec des extrémes de 6 et 72 ans
appartenant surtout a un  phénotype
hémolytique avec un sex-ratio en faveur de la
femme. Ces constats ne different pas de ceux
rapportés par d’autres études conduites dans
des structures non spécialisées de prise en
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charge des drépanocytaires en Afrique
subsaharienne [6, 8,10]. Ces similitudes de
résultats entre des structures non spécialisées
et un centre de référence s’expliqueraient par
un recrutement tardif des cas. En effet, méme si
les soins drépanocytaires sont organsés au
niveau du centre d’étude, les patients ont été
inclus tardivement dans sa cohorte de suivi; le
fait que plus de la moitié (56,8%) des patients
étudiés avaient été diagnostiquée aprés I’age de
15 ans autorise a soutenir cette hypothése
comme par ailleurs, la grande fréquence des
complications chroniques notamment la
rétinopathie, 'ONA et la lithiase bilaire. i
apparait donc de toute evidence, l'intérét de
conduire une étude des facteurs de risque de
l’'atteinte rénale dans ce contexte de soins
organisés aupres de patients drépanocytaires
reconnus deés la naissance en vue de stratégies
appropriées de leur prévention.

Limites de I’étude : Le fait que la mesure du
DFG n’a pu étre obtenue chez tous les patients
doit étre pris en compte dans linterprétation
des données de fréquence de l’atteinte rénale
observées dans cette cohorte de
drépanocytaires. L’absence d’information sur la
recherche d’'une infection bilharzienne chez les
patients ayant présenté une hématurie doit étre
prise en compte dans l'interprétation de cette
anomalie.

CONCLUSION

Cette étude, a la fois descriptive et analytique a
permis de constater que sans @ étre
exceptionnelle chez l'’enfant, l’atteinte rénale
survient le plus souvent au-dela de 30 ans chez
des patients le plus souvent de sexe féminin et
de génotype SS. L’atteinte glomérulaire a été le
type d’atteinte le plus frequent ayant conduit a
l'utilisation des inhibiteurs de l’enzyme de

conversion et de I’hydroxycarbamide.
L’efficacité de ces médications invite a
systématiser le dépistage précoce de la

drépanocytose avec suivi régulier.
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Tableau I : les atteintes rénales et leurs fréquences selon les tranches d’age des patients
[Renal damages and its frequency according to patients’ age groups]

Tranches Néphropathie IRC Hématurie Total
d’ages drépanocytaire

0 - 15 ans 4 (3,8%) 0 (0%) 3 (50%) 7 (7,6%)
16 — 30 ans 57 (53,8%) 4 (30,8%) 1(16,7%) 62 (49,6%)
> 31 ans 45 (42,4%) 9 (96,2%) 2 (33,3%) 56 (44,8%)
Total 106 (100%) 13 (100%) 6 (100%) 125 (100%)

Tableau II : association des atteintes rénales aux antécédents des patients

[association with patients' histories]

Antécédents Néphropathie IRC Hématurie Total
meédicaux drépanocytaire
(HTA, Diabéte)
Présents 18 (17%) 7 (53,8%) 0 (0%) 25 (20%)
Absents 88 (83%) 6 (46,2%) 6 (100%) 100 (82%)
Total 106 (100%) 13 (100%) 6 (100%) 125 (100%)
p=0,0233
Tableau III : traitements recus par les patients
[medications received by patients]
Traitements recus Effectifs Pourcentage
IEC 49 54,4
Hydroxycarbamide 35 38,9
Dialyse rénale ) 5,6
ARA2 1 1,1
Total 125 100
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