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Index de résistance rénal au cours du choc septique
Renal resistance index during septic shock
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REsumi

Introduction: L'insuffisance rénale aigué (IRA) est la complication la plus fréquente au cours du choc septique. La mesure de I'index de résistance
rénal (IRR) par échographie est un moyen qui permet d’évaluer I’némodynamique rénale.

Objectifs: Etudier la variabilité de I'IRR au cours du choc septique et sa corrélation avec la survenue d’une IRA.

Méthodes: Il s'agit d’une étude prospective observationnelle incluant les patients en choc septique et sous ventilation mécanique. Le recueil de
données a été réalisé entre octobre 2022 et Juillet 2023. L'IRR a été mesuré pendant les cing premiers jours du choc.

Résultats: On a retenu 40 patients pour I'étude. L'age moyen était de 51 ans +13,4 avec un sex-ratio de 2,33. La valeur moyenne de I'IRR était
de 0,704 avec des extrémes de 0,52 a 0,83. Les patients ont été répartis en deux groupes : IRA (+) et IRA (-). LIRR dans le groupe IRA(+) était
significativement plus élevé que dans le groupe IRA (-) (0,757 contre 0,672; p=0,013). L'IRR permettait de prédire la survenue d’une IRA avec une
aire sous la courbe ROC de 0,75 (p=0,007) et la valeur cut-off de 0,71 (spécificité=64%, sensibilité=73%).

Conclusion: L'évaluation de I'IRR pourrait étre un moyen qui prédit la survenue d’IRA en association avec les marqueurs cliniques et biologiques
classiques. Sa validation orientera d’avantage la prise en charge vers une protection rénale optimale chez les patients en choc septique.

Mots clés: Choc septique - Insuffisance rénale aigue - Créatinine - Diurése - Ultrasons -Résistance vasculaire

ABSTRACT

Introduction: Acute kidney Injury (AKI) is the most frequent complication of septic shock. Bedside ultrasound measurement of the renal resistance
index (RRI) is an interesting way of assessment of renal hemodynamics.

Aims: To study the variability of RRI during septic shock and its correlation with the occurrence of AKI.

Methods: This is a prospective observational study including patients in septic shock and on mechanical ventilation. Data collection was carried out
between October 2022 and July 2023. RRI was measured during the first five days of shock.

Results: Forty patients were enrolled in the study. Mean age was equal to 51 years +13.4 and sex ratio was equal to 2.33. The mean RRI value was
0.704, with extremes ranging from 0.52 to 0.83. Patients were divided into two groups : AKI(+) and AKI (-). RRI in the group AKI (+) was higher than
in the group AKI (-) (0.757 vs. 0.672; p=0.013). RRI predicted the occurrence of AKI, with an area under the ROC curve of 0.75 (p=0.007) and a cut-off
value of 0.71 (specificity=64%, sensitivity=73%).

Conclusion: Assessment of RRI could be a useful technique of predicting the onset of AKI in association with the conventional markers. Its validation
will guide management towards optimal renal protection in patients with septic shock.
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INTRODUCTION

Le choc septique est un état infectieux grave qui peut
aboutir a une défaillance multiviscérale et au déces (1).
Il est une cause majeure de mortalité en réanimation (2).
Linsuffisance rénale aigue (IRA) complique plus de 50%
des chocs septiques et contribue a 'augmentation de la
morbi-mortalité et du colt des soins (3) (4).

Le diagnostic de I'IRA repose sur l'augmentation du
taux sérique de la créatinine et/ou la présence d’une
diminution du débit urinaire en tant que marqueurs
indirects du débit de filtration glomérulaire (DFG) (5).
Cependant, ces deux marqueurs peuvent étre influencés
par des facteurs non rénaux et ne permettent pas un
diagnostic suffisamment précoce et spécifique (6).
Lindex de résistance rénal (IRR), évalué par échographie
doppler, est un paramétre de mesure non invasif et
reproductible, utilisé pour I'évaluation de la perfusion
rénale. Plusieurs études ont souligné son élévation en
cas d’IRA organique sur modele animal ou humain (7).
Il a été proposé en néphrologie pour la prédiction de la
survie du greffon en transplantation rénale ou pour le
dépistage des lésions tubulo-interstitielles associées aux
glomérulonéphrites (8) (9). Devant la discordance des
résultats et la rareté des études en cas de choc septique,
I'IRR n’a pas encore été validé.

Dans ce contexte, les objectifs de notre étude étaient de
décrire la variabilité de I'IRR au cours du choc septique et
d’étudier sa corrélation avec la survenue d’une IRA.

METHODES

Nousavons mené une étude prospective, observationnelle
et monocentrique dans notre unité de réanimation sur
une durée de 9 mois entre octobre 2022 et juillet 2023.

Critéres d’inclusion: Nous avons inclus les patients agés
de plus de 18 ans sous ventilation mécanique présentant

Artére interioboire

un état de choc septique, défini selon les criteres établis
par les définitions du troisieme consensus international
pour le sepsis et le choc septique (10).

Criteres de non-inclusion: Nous n’avons pas inclus les
patients qui présentaient : une néphropathie chronique,
un rein unique, une grossesse évolutive, une insuffisance
cardiaque, un arrét cardiaque réanimé, une arythmie
cardiaque, une insuffisance hépatique ou une obstruction
des voies urinaires.

Criteres d’exclusion: Nous avons exclus les patients
décédés ou qui ont bénéficié d’'une épuration extrarénale
avant le cinquiéme jour du choc septique et ceux
présentant une mauvaise échogénicité.

Les patients ont été inclus pendant les 24 premieres
heures du choc septique. Aprés avoir démarré la
réanimation, nous avons procédé a la mesure de I'IRR.
Les mesures étaient réalisées une fois par jour pendant
5 jours. L'IRR est obtenu par I'exploration du flux artériel
rénal en échographie doppler (11). La mesure de I'IRR
était réalisée en utilisant une sonde convexe a basse
fréquence au lit du patient en décubitus dorsal pour
examiner les deux reins. L'objectif était de déterminer
la meilleure image pour aligner le rein le long de son
axe principal. Ensuite, le doppler couleur était utilisé
pour visualiser les vaisseaux sanguins a l'intérieur du
parenchyme rénal. Pour obtenir les vélocités sanguines
artérielles, le doppler pulsé visait I'une des arteres
interlobaires (Figure 1).

Nous avons utilisé un échographe qui offre un mode avec
des préréglages adaptés au doppler rénal. L'IRR était ainsi
calculé a partir des vélocités vasculaires selon la formule
suivante :

IRR = (Pic de vélocité systolique — vélocité
télédiastolique) / Pic de vélocité systolique.
Ensuite, la moyenne des deux valeurs d’IRR du rein droit

et du rein gauche était calculée (Figure 1).
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Figure 1. Echographie de repérage et doppler couleur (a gauche). Doppler rénal et mesure de I'IRR (a droite)
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Ont été recueillis : Les données démographiques, le motif
de I'admission, le point de départ infectieux, le débit
urinaire, les marqueurs de la fonction rénale, la durée du
séjour et la mortalité en réanimation.
A partir des marqueurs de |la fonction rénale, nous avons
noté la survenue ou non d'une IRA selon le Kidney
Disease Improving Global Outcomes (KDIGO) (5). Nous
avons ainsi réparti les patients en 2 groupes :

e |RA (+) : survenue d’IRA

e IRA (-) : pas de survenue d’IRA

Les variables quantitatives ont été exprimées en moyenne
+ écart-type ou en médiane. Les variables qualitatives ont
été décrites par leur fréquence. Les comparaisons de deux
moyennes sur séries indépendantes ont été effectuées
au moyen du test t de Student. Les comparaisons de
pourcentages ont été effectuées par le test du chi-deux
de Pearson ou le test exact bilatéral de Fisher.

Pour étudier les performances des indices de
I’'hémodynamique rénale a prédire une dysfonction
rénale, l'aire sous la courbe (ASC) a été déterminée
d’apres les tracées de la courbe Receiver Operating
Characteristics (ROC).

Dans tous les tests statistiques, le seuil de signification
était fixé a 0,05.

Cette étude a regu l'approbation du comité d’éthique
local de notre institution suite a sa réunion tenue le
22/09/2022. Nous avons respecté I'anonymisation des
données de nos patients lors de la saisie des données.

REsuLTATS
Durant la période de I'étude, 57 patients ont été admis
dans I'étude. 40 patients ont été retenus et analysés

(Figure 2).

57 patients admis au protocole

Critéres de non-inclusion:

- Antécédents de néphropathie chronique (n=3)
- Arrét cardiaque réanimé (n=2)

- Arythmie cardiaque (n=2)

- Femme enceinte (n=2)

- Insuffisance cardiaque (n=1)

- Rein unique (n=1)

Critéres d'exclusion:
- Mauvaise échogénicité (n=2)

1- Epuration extra-rénale avant 15 (n=2)
- Décés avant J5 (n=2)

40 patients retenus et analysés

Figure 2. Flow chart de I'étude

Marzouk & al. Index de résistance rénal

L'age moyen était de 51 + 13,4 ans avec des extrémes
allant de 27 a 80 ans. La population retenue dans notre
étude était composée de 28 hommes (70%) et 12 femmes
(30%). Le sex-ratio H/F était de 2,33.

Les hémorragies intracraniennes et les ischémies
cérébrales étaient les principaux motifs d’admission dans
45% des cas suivies par les neuromyopathies dans 20 %
des cas.

LUhypertension artérielle (HTA) était la comorbidité la
plus fréquemment retrouvée (32,5% des cas) suivie de
diabéte dans 20% des cas.

Le point de départ infectieux était le plus souvent
pulmonaire (72,5% des cas) qui faisait suite a une
pneumopathie acquise sous ventilation mécanique
(PAVM). Le reste s’est réparti entre infections liées aux
cathéters, infections urinaires, méningites et septicémies.
La durée moyenne du séjour était de 28,3 + 16,2 jours
avec des extrémes allant de 9 a 70 jours. La mortalité
globale en milieu de réanimation était de 62,5% (n=25).
Le choc septique était la cause directe du déces dans 76
% des cas décédés (n=19).

La valeur moyenne de L'IRR était de 0,704 + 0,075 avec
des extrémes variant de 0,52 a 0,83. La valeur moyenne
maximale était de 0,709 + 0,1 a J4 et la valeur moyenne
minimale était de 0,695 + 0,078 a J3 (Figure 3).
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Figure 3. Variabilité de I'IRR

Le groupe IRA (+) comprenait 15 patients (37,5%), le
groupe IRA (-) 25 patients (62,5%).

L'age avancé était significativement associé a la survenue
d’une IRA : 59,2 ans 11,6 dans le groupe IRA (+) et
46,1+12 dans le groupe IRA (-) avec p=0,011. Par ailleurs,
pas de différence en ce qui concerne le genre (p=0,722) et
les antécédents d’'HTA (p=0,931) et de diabéte (p=0,414).
La mortalité était de 60% chez les patients du groupe IRA
(+) et de 66,7% chez les patients du groupe IRA (-) avec
p=0,67.

Le groupe IRA (+) avait un IRR moyen de 0,757 £ 0,04 et le
groupe IRA (-) un IRR moyen de 0,672 + 0,07. L'élévation
de I'IRR était significativement associée a la survenue
d’une IRA (OR =6 ; IC 95% [1,37 — 26,2] ; p = 0,013)
(Figure 4).
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Figure 4. Variabilité de I'IRR selon la survenue d’une IRA

LUIRR a J1 permettait de prédire la survenue d’une
dysfonction rénale avec une aire sous la courbe ROC de
0,75 (p=0,007). La valeur cut-off était de 0,71 avec une
spécificité de 64% et une sensibilité de 73% (Figure 5).
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Figure 5. Courbe ROC de I'Index de Résistance Rénal

Discussion

Durant la période de I'étude, 40 patients ont été retenus.
’4ge moyen était de 51 + 13,4 ans avec un sex-ratio H/F
de 2,33. Les comorbidités les plus fréquentes étaient
I’'HTA (32,5%) et le diabete (20%).

Les patients ont été répartis en deux groupes selon
I'apparition ou non d’une IRA. La survenue d’une IRA était
notée chez 37,5% des patients (n=15).

La valeur moyenne de I'IRR a J1 était de 0,707 + 0,075.
La moyenne la plus basse était retrouvée a J3 avec un
IRR moyen de 0,695 + 0,078 et la moyenne la plus élevée
était notée a J4 avec un IRR moyen de 0,709 +0,1.

Une association statistique significative entre
l'augmentation de I'IRR et la survenue d’une IRA était
notée avecun OR=6;1C95% [1,37 - 26,2] ; p=0,013. Le
groupe IRA (+) avait un IRR moyen de 0,757 + 0,04 et le
groupe IRA (-) un IRR moyen de 0,672 + 0,07.

LUIRR a J1 permettait de prédire la survenue d’une
dysfonction rénale avec une aire sous la courbe ROC de
0,75 (p=0,007). La valeur cut-off était de 0,71 avec une
spécificité de 64% et une sensibilité de 73%.

Les points forts de notre étude étaient son originalité,
I'absence d’étude de I'IRR dans le choc septique en
Tunisie a notre connaissance, le caractére prospectif et
les criteres précis d’inclusion et de non inclusion rendant

la population d’étude retenue pour ce travail la plus
homogeéne possible. Plus une population est homogéne,
plus les conclusions issues d’un petit échantillon sont
valables. |l est a noter que dans notre étude I'IRR a
été calculé a partir du doppler rénal, une technique
non invasive et facile a reproduire. La variabilité inter-
opérateur est considérée comme faible (11).

Les points faibles de notre étude étaient le caractére
monocentrique, I'influence des parametres
hémodynamiques sur I'IRR et le faible effectif.

L'IRA est une affection fréquente et potentiellement
mortelle (12). Elle complique plus de 50% des états de
choc septiques en réanimation (2).

Ladétectiondel'lRA utilise I'augmentation de la créatinine
sérigue comme marqueur de déclin aigu de la fonction
rénale. Il existe un décalage entre cette augmentation et
la Iésion rénale entrainant un retard de diagnostic ce qui
réduit la possibilité d'un traitement précoce et efficace
(23).

Ainsi, plusieurs scientifiques se sont penchés sur la
question en essayant de trouver un moyen de détection
plus précoce de I'IRA afin d’améliorer le pronostic des
patients.

Plusieurs marqueurs, urinaires et plasmatiques ont été
étudiées pour prédire précocement la survenue d’une
IRA telles que la NGAL et les biomarqueurs IGFBP7 et
le tissue inhibitor of metalloproteinases-2 (TIMP-2) (14)
(15). Cependant, aucun n’a été validé au cours du choc
septique.

La pathogénie de I'IRA septique est limitée car nous ne
disposons pas actuellement d'une méthode validée pour
mesurer directement et instantanément le débit sanguin
rénal (16).

Chez les insuffisants rénaux, les mécanismes
compensatoires comprennent la diminution de
la vasoconstriction artériolaire afférente et Ia
vasoconstriction de I'artériole efférente afin de maintenir
un débit sanguin suffisant.

Une augmentation des résistances vasculaires rénales
par cette vasoconstriction rénale et une réduction du
débit sanguin rénal a été proposée a plusieurs reprises
comme étant la pathogenése de I'IRA septique (6) (17).
Dans une étude de la Société japonaise de néphrologie
en 2011, ils ont rapporté que I'IRR pourrait étre un indice
plus pertinent que le eDFG (débit defiltration glomérulaire
estimé) afin d’évaluer les lésions rénales trés précoces
(18). lls se sont aussi intéressés a I'IRR comme moyen de
monitorage pour la protection rénale chez les patients
a risque cardiovasculaire porteurs d’athérosclérose au
niveau de la vascularisation rénale (18).

LIRR a été suggéré chez les patients diabétiques de type
2 pour diminuer le recours aux biopsies rénales telle que
I'étude de M. Insalaco et al, qui a suggéré que I'élévation
de I'IRR au-dela de 0,72 est en faveur d’'une néphropathie
diabétique et il n’est donc pas nécessaire de faire la
biopsie (19).

Dans une étude regroupant 35 patients en choc septique,
N. Lerolle et al, ont montré que I'IRR mesuré a J1 était
significativement plus élevé chez les patients ayant
présenté une dysfonction rénale a J5 que chez les patients
n’ayant pas développé d’IRA (IRR médian de 0,77 contre
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0,68 ; p < 0,001). 'analyse de la courbe ROC mettait en
évidence qu’un IRR supérieur a 0,74 a J1 permettait de
prédire une IRA a J5 confirmant ainsi I'intérét de I'IRR
comme marqueur précoce (20).

Schnell et al, ayant étudié une population de 58 patients
souffrant de sepsis sévere et de polytraumatisme afin de
comparer la performance de I'IRR a prévoir une IRA par
rapport a la Cystatine C. Il a montré qu’un IRRaJ1> 0,707
permettait de prédire les stades 2 ou 3 de I'IRA a J3 selon
la classification AKIN. La valeur de I'IRR moyen pour les
patients non IRA était de 0,66 [0,62 — 0,70] et pour les
patients avec IRA de 0,80 [0,72 — 0,82] (21).

Nous avons constaté une association significative
entre la variation de I'IRR et la survenue ou non d’une
IRA. Lanalyse de la courbe ROC a révélé des valeurs
concordantes avec une ASC de 0,75 dans notre étude,
de 0,74 dans la série de N. Lerolle (20) et légérement
distinctes de celle de Schnell et al qui a noté une ASC de
0,707 (21).

La valeur cut-off dans notre étude était de 0,71 avec une
spécificité de 64% et une sensibilité de 73%. Dans les
résultats de N. Lerolle, ils ont retrouvé une sensibilité de
78% et une spécificité de 77% (20).

Cette discordance par rapport a la spécificité est
probablement expliquée par la multiplicité des
déterminants de I'IRR et la différence entre les deux
populations d’étude.

Tableau 1. Etude de I'IRR en unité de réanimation dans la littérature

Marzouk & al. Index de résistance rénal

LIRR mesuré le premier jour du choc septique était
significativement plus élevé chez les patients IRA (+)
durant les 5 premiers jours du choc septique selon la
classification KDIGO que chez les patients IRA (-) avec
un IRR moyen de 0,757 contre 0,672 avec une p=0,012.
Ces résultats étaient concordants avec les travaux de
N. Lerolle et al, sur la corrélation significative entre les
valeurs de I'IRR selon I'IRA.

Cependant, deux études récentes, une par Schnell et
al en 2022 et une par Wiersema et al, suggerent des
résultats discordants avec les nétres (22) (23).

L'étude de Schnell et al, suggere en effet que I'IRR n’était
pas utile pour prédire le pronostic rénal a court terme.
Parmi 118 patients sans IRA au moment de l'inclusion
dans I'étude, 34 patients soit 29 % ont développé une
IRA. Un IRR de 0,64 et de 0,67 notés respectivement dans
le groupe sans IRA et dans le groupe avec IRA de novo
n’a pas montré une différence significative entre les deux
groupes (p=0,177) (22).

A noter que la population d’étude différait de la notre
qui était basée uniquement sur les patients atteints de
choc septique et que la mesure de I'IRR a été réalisé a
I'admission et non pas au premier jour du choc septique.
Le tableau 1 illustre les résultats de la littérature portant
sur |'étude de I'IRR selon l'apparition ou non d’une IRA
durant un séjour en unité de réanimation.

Etude Année, Pays Effectif IRA (+) IRA (-) p

Yu et al, (24) 2022, Chine 50 N=25 IRR=0,76 N=25 IRR=0,67 <0,05
Brossard et al, (25) 2011, grande Bretagne 65 N=18 IRR=0,79 N=47 IRR=0,68 <10_3
Marty et al, (26) 2016, France 48 N=29 IRR=0,74 N=19 IRR=0,6 <103
Darmon et al, (27) 2011, France 51 N=35 IRR=0,77 N=16 IRR=0,71 <10_3
Dewitte et al(16) 2012, France 96 N=52 IRR=0,76 N=42 IRR=0,72 1073
Xing ZQ et al(28) 2015, France 72 N=29 IRR>0,7 N=43 IRR<0,7 <0,012
Beloncle et al, (29) 2019, France 65 N=35 IRR=0,73 N=30 IRR=0,67 <10_3
Lerolle et al{20) 2006, France 35 N=18 IRR=0,77 N=17 IRR=0,68 <10_3
Schnell et al, (22) 2020, France 58 N=18 IRR=0,8 N=44 IRR=0,66 <10-3
Notre étude 2023, Tunisie 40 N=15 IRR=0,757 N=25 IRR=0,672 0,013

Une étude incluant un échantillon plus large et
multicentrique pourrait nous éclairer sur I'étude de
I'IRR dans le choc septique et surtout concernant ses
déterminants afin d’apporter les modalités optimales
pour améliorer I'interprétation des mesures de I'IRR.

Ce moyen pourrait s’avérer utile pour améliorer le
diagnostic précoce de la dysfonction rénale et permettre
ainsi une protection rénale en milieu de réanimation.
Atraverscette étude, nousespéronsintégrerl’échographie
doppler rénale dans la pratique quotidienne dans la
démarche diagnostique et thérapeutique.

Une étude multicentrique de Malhotra R et Al, en 2017
avait proposé un score pour |'évaluation du risque pour la
prédiction d’une IRA. LIRR pourrait ainsi s'intégrer dans
ce genre de scores ou modeles afin d’optimiser leurs
performances (30).

LIRR est un moyen prometteur qui aprés études plus
spécifiques et a plus grande envergure pourrait étre
un marqueur pertinent selon la situation clinique ou la

condition médicale chez les patients a risque d’IRA.

ConcLusioN

Les résultats de notre étude ont mis en évidence une
association statistique entre l'augmentation de I'IRR et
I'incidence de l'insuffisance rénale aigué chez les patients
atteints de choc septique. De plus, I'IRR a montré son
potentiel en tant que marqueur précoce d'atteinte rénale.
Bien que notre étude présente certaines limites, elle
a éclairé l'importance de I'évaluation de I'IRR dans le
contexte du choc septique, mettant en évidence son réle
potentiel en tant qu'outil prédictif et préventif et pouvant
donc aider a assurer une protection rénale au cours du
choc septique en l'associant aux parameétres habituels
cliniques (débit urinaire) et biologiques (créatininémie).
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