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ABREVIATIONS  

 

GPA : granulomatose avec polyangéite 

ANCA : anticorps anti cytoplasme des polynucléaires neutrophiles 

ELISA: Enzyme Linked ImmunoSorbent Assay 

MDRD: Modification of Diet in Renal Disease 

BVAS : Birmingham vasculitis activity score 

PR3 : protéinase 3 

MPO : myélopéroxydase 
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1. Introduction : 

 

Les vascularites systémiques désignent un groupe hétérogène de maladies 

caractérisées par une inflammation des vaisseaux sanguins capillaires et/ou artériels et/ou 

veineux, conduisant à une altération de la paroi vasculaire dans son ensemble (1). Depuis 

1994, les différents types de vascularites systémiques sont individualisés selon la 

classification de Chapel Hill, en fonction du calibre des vaisseaux atteints et de la nature de 

l’infiltrat inflammatoire. Cette classification, actualisée en 2012, distingue schématiquement 

(Figure 1) (1,2) : i) les vascularites non nécrosantes des gros vaisseaux (aorte et 

subdivisions) : maladie de Horton et artérite de Takayasu ; ii) les vascularites affectant les 

vaisseaux de moyen calibre : périartérite noueuse et maladie de Kawasaki ; iii) les 

vascularites des vaisseaux de petit calibre (capillaires, vaisseaux pré et post capillaire), 

comprenant les vascularites avec dépôts de complexes immuns et les vascularites associées 

aux anticorps anti-cytoplasme des polynucléaires neutrophiles (ANCA). Les vascularites 

associées aux ANCA regroupent trois entités cliniques: la granulomatose avec polyangéite 

(GPA), la polyangéite microscopique et la granulomatose éosinophilique avec polyangéite 

(syndrome de Churg et Strauss). Ces pathologies sont rares, avec une incidence estimée entre 

15 et 20 nouveaux cas par million d’habitants par an en Europe (3). 

 

Les ANCA sont des anticorps dirigés contre certaines enzymes des granules 

azurophiles des polynucléaires neutrophiles. Ils ont été identifiés pour la première fois en 

1959. Le lien entre présence d’ANCA et vascularite nécrosante a été établi en 1985 (4-6), 

soulevant l’hypothèse de leur rôle potentiel ainsi que de l’activation des polynucléaires 

neutrophiles dans l’apparition des lésions de vascularite. La méthode de référence pour la 

détection des ANCA est un test d'immunofluorescence indirecte sur des polynucléaires fixés 

dans l'alcool. Deux types de fluorescence sont observés:  i) une fluorescence cytoplasmique 

des polynucléaires neutrophiles et des monocytes, appelée c-ANCA, correspondant 

généralement à la présence d’anticorps anti-protéinase 3 (PR3) par technique ELISA et 

associée à la granulomatose avec polyangéite dans 80 à 90% des cas ; ii) une fluorescence 

périnucléaire des polynucléaires, appelée p-ANCA, associée à la présence d’anticorps anti-

myélopéroxydase (MPO), plus fréquemment observée au cours de la polyangéite 

microscopique (60% des cas) et la granulomatose éosinophilique avec polyangéite (40% des 

cas) (3,7). 
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L’atteinte rénale est fréquente au cours des vascularites associées aux ANCA, 

rapportée chez environ 50 à 80% des patients atteints de granulomatose avec polyangéite et 

75 à 90% des patients atteints de polyangéite microscopique. Elle est par contre beaucoup 

moins fréquente au cours du syndrome de Churg et Strauss (20 à 30% des patients environ). 

Les manifestations rénales des vascularites associées aux ANCA peuvent prendre des formes 

cliniques variées mais sont classiquement dominées par des atteintes glomérulaires. La 

présentation typique, rencontrée dans 3/4 des cas, est une glomérulonéphrite rapidement 

progressive, caractérisée par un syndrome glomérulaire avec protéinurie et hématurie, 

associé à une insuffisance rénale rapidement évolutive. Cette atteinte rénale nécessite une 

prise en charge urgente pour préserver le pronostic rénal et vital. En effet, en l’absence de 

traitement, la progression vers l’insuffisance rénale terminale est quasi-inéluctable et le taux 

de mortalité à 1 an atteint 80%. Plus rarement les vascularites systémiques peuvent se 

manifester par un tableau de glomérulopathie chronique avec protéinurie, hématurie et 

dégradation lente de la fonction rénale (3). 

 

Classiquement, les lésions histologiques rénales sont dominées par la nécrose 

fibrinoïde du capillaire glomérulaire, avec prolifération de cellules épithéliales dans l’espace 

urinaire formant un croissant extra-capillaire. Celui-ci peut comprimer l’ensemble du 

floculus et se compliquer d’une rupture de la capsule de Bowman, entrainant par l’afflux de 

macrophages et de cellules géantes, la formation de granulomes péri-glomérulaires de 

résorption. Ces lésions ne permettent cependant pas de préjuger de l’étiologie exacte de la 

vascularite sous-jacente (9,10). Il peut parfois coexister des lésions d’âges différents 

témoignant de poussées successives. Parmi les atteintes extra-glomérulaires, les lésions 

vasculaires sont rapportées dans 10 à 50% des biopsies rénales (8). Elles peuvent concerner 

les artérioles, les capillaires péritubulaires, les artères arquées ou interlobulaires. L’aspect est 

celui d’une vascularite leucocytoclasique atteignant l’ensemble de la paroi vasculaire, riche 

en neutrophiles et aboutissant à une nécrose fibrinoïde, avec parfois formation de 

granulomes péri-vasculaires (9-12). Une atteinte tubulo-interstitielle est souvent associée aux 

lésions glomérulaires et vasculaires, se traduisant habituellement par un infiltrat non-

spécifique de cellules inflammatoires (lymphocytes, polynucléaires et macrophages) avec 

œdème interstitiel (8). La formation de granulomes interstitiels avec nécrose est rapportée 

dans environ 20% des cas de granulomatose avec polyangéite (9,13,14). A la phase précoce 

de la vascularite, des foyers de nécroses épithéliales tubulaires avec cylindres hématiques 

sont fréquents (8). 
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Exceptionnellement, les vascularites à ANCA prennent la forme d’une néphrite 

tubulo-interstitielle aigue, sans atteinte glomérulaire associée, avec parfois présence de rares 

granulomes interstitiels, rendant alors le diagnostic particulièrement difficile (15,16). Les 

rares observations de vascularites à ANCA avec tropisme tubulo-interstitiel prédominant 

rapportées dans la littérature suggèrent que les lésions interstitielles peuvent parfois précéder 

l’apparition de lésions glomérulaires (17,18). Un facteur favorisant, principalement d’origine 

médicamenteuse, a par ailleurs été identifié dans certains cas, notamment les anti-thyroïdiens 

de synthèse, induisant parfois d’authentique vascularite à ANCA (19-22). Toutes ces 

observations soulignent les difficultés diagnostiques rencontrées puisque les néphrites 

interstitielles, notamment granulomateuse, englobent de nombreuses autres étiologies 

principalement d’origine immuno-allergique, infectieuse ou auto-immune (23-30). Dans ces 

situations, une confrontation anatomo-clinique rigoureuse est indispensable pour d’une part 

éliminer les autres étiologies possibles de néphrite interstitielle et d’autre part ne pas 

méconnaître l’urgence thérapeutique d’une atteinte rénale de vascularite. 

Les données actuelles de la littérature sont succinctes et les caractéristiques 

clinicopathologiques ainsi que le pronostic à long terme des atteintes tubulo-interstitielles 

rénales isolées au cours des vascularites à ANCA restent à préciser. Nous rapportons ici les 

caractéristiques cliniques, histologiques et l’évolution à long terme de 6 patients présentant 

une vascularite à ANCA avec atteinte rénale de forme tubulo-interstitielle isolée ou 

prédominante.  
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2. Patients et méthodes : 

 

Six patients, provenant de 2 services de néphrologie (Poitiers et Valenciennes) et 

diagnostiqués entre 1992 et 2017, ont été étudiés rétrospectivement. Les critères d’inclusion 

étaient les suivants : i) tableau clinique compatible avec celui d’une vascularite 

systémique associé ou non à une recherche ANCA positive; ii) biopsie rénale avec analyse 

histologique en microscopie optique et en immunofluorescence révélant des lésions de 

néphrite interstitielle aigue granulomateuse avec atteinte glomérulaire non prédominante 

(lésions de nécrose fibrinoïde et prolifération extracellulaire intéressant moins de 10% des 

glomérules) ou absente.  

 

2.1. Caractéristiques cliniques, bilan biologique 

Les caractéristiques cliniques et biologiques ont été recueillies au diagnostic de la 

maladie (biopsie rénale), à 1 an et au dernier suivi. L’activité et la sévérité de la vascularite 

systémique ont été évaluées au diagnostic et durant le suivi à l’aide du Birmingham 

Vasculitis Activity Score (BVAS) (Figure 2) (31). 

Le débit de filtration glomérulaire a été estimé par la formule MDRD (Modification 

of Diet in Renal Disease) simplifiée (32). Les critères AKIN (Acute Kidney Injury Network) 

ont été utilisés pour définir les stades d’insuffisance rénale aigue (33). L’hypertension 

artérielle a été définie par une pression artérielle systolique ≥140mmHg, et/ou pression 

artérielle diastolique ≥90mmHg, à au moins 2 reprises, ou l’utilisation d’un traitement 

antihypertenseur. L’hématurie a été définie par la présence d’au moins 5 hématies déformées 

par champ au plus fort grossissement lors de l’analyse du sédiment urinaire au microscope 

en contraste de phase ou par la présence de ≥10 hématies/mm3 à l’examen cytologique des 

urines.  

L’étude des ANCA a comporté systématiquement un examen en 

immunofluorescence indirecte sur polynucléaires neutrophiles fixés dans l’éthanol pour la 

détermination du titre des anticorps et l’aspect de la fluorescence, périnucléaire (p-ANCA) 

ou cytoplasmique diffuse (c-ANCA), couplée à une étude en ELISA pour l’identification de 

la spécificité antigénique (anti-myélopéroxydase, anti-protéinase 3, autre spécificité), avec 

mesure de la concentration des IgG spécifiques. 
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Les modalités du traitement d’induction et d’entretien ont été recueillies pour chaque 

patient. La rémission clinique et biologique de la vascularite a été définie par une disparition 

des signes généraux (fièvre, amaigrissement) la disparition du syndrome inflammatoire, et 

un score BVAS inférieur ou égal à 1 à 6 mois. L’évolution du titre des ANCA a été recueillie 

chez tous les patients. La réponse rénale était évaluée selon les critères suivants : i) réponse 

complète définie par l’obtention d’un eDFG >60mL/min/1,73m2, avec la disparition de 

l’hématurie et une protéinurie <0.5g/24heures ; ii) réponse partielle si amélioration de la 

fonction rénale et eDFG <60mL/min/1,73m2, avec diminution de la protéinurie >50% et/ou 

disparition de l’hématurie. Les patients avec dégradation progressive de la fonction rénale 

et/ou aggravation de la protéinurie étaient considérés comme non répondeurs. La survie 

rénale était définie par l’absence de traitement de suppléance  au dernier suivi. 

 

2.2. Etude histologique 

Les biopsies rénales des 4 patients de la région Poitou-Charentes ont été analysées 

dans le service d’anatomopathologie du centre hospitalier universitaire de Poitiers, et les 

biopsies rénales des 2 patients du centre hospitalier de Valenciennes dans le service 

d’anatomopathologie de l’hôpital Tenon. 

Tous les échantillons ont été examinés en microscopie optique, après coloration à 

l’hématoxyline éosine safran (HES), à l’acide périodique de Schiff (PAS), au trichrome et 

après imprégnation argentique de Marinozzi. L’intensité de l’infiltrat inflammatoire et de la 

fibrose tubulo-interstitielle a été évaluée selon 3 grades : légère (+), modérée (++) ou sévère 

(+++). Une analyse en immunofluorescence directe a été réalisée chez tous les patients sur 

coupes congelées à l’aide des conjugués spécifiques anti-chaînes lourdes (alpha, gamma et 

mu), anti-chaînes légères (kappa et lambda), anti-fibrinogène, anti-albumine,  anti-C3 et anti-

C1q. Une étude en microscopie électronique a été effectuée chez 3 patients (cas 1, 2 et 4), après 

fixation du fragment dans une solution de glutaraldéhyde, réalisation de coupes ultra-fines et 

examen à l’aide d’un microscope électronique JEOL JEM-1010 (Tokyo, Japon). 
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3. Résultats : 

 

3.1.  Caractéristiques cliniques et biologiques 

Six patients, 4 femmes et 2 hommes, avec un âge médian de 69 ans (rang : 56-85) au 

diagnostic, ont été inclus (tableau 1).  

Concernant les manifestations rénales initiales, la créatininémie médiane était à 

281µmol/L (rang: 134-758µmol/L). La présentation était une insuffisance rénale aigue dans 

5 cas et une insuffisance rénale chronique chez le patient 4. La sévérité de l’insuffisance 

rénale aigue était variable : AKIN stade 3 chez  3 patients (cas 1, 2 et 6), AKIN stade 2 chez 

le patient 5 et AKIN stade 1 chez le patient 3. La présence d’une hypertension artérielle était 

constante, grade 1, pour tous les patients, associée à des œdèmes des membres inférieurs 

dans 1 cas. Le débit de protéinurie médian était de 0.3g/24h (0.09-0.87g/24 heures). A 

l’électrophorèse des protéines urinaires, l’albuminurie représentait moins de 20% des 

protéines  chez les 2 patients étudiés (patients 2 et 3). Cinq patients (cas 1, 2, 3, 4 et 5) 

avaient une hématurie microscopique non glomérulaire à l’analyse en contraste de phase. 

Deux patients (cas 1 et 6) avaient une leucocyturie aseptique. 

Au diagnostic, tous les patients présentaient des signes généraux, avec 

amaigrissement et  fièvre. Les autres manifestations extra-rénales de la vascularite 

systémique associaient : atteinte ORL (sinusite et/ou hypoacousie n=4), atteinte cutanée 

(purpura vasculaire, n=3) et arthralgies/myalgies (n=2). Des manifestations pulmonaires 

étaient présentes chez 3 patients (infiltrat pulmonaire pseudo-nodulaire chez le patient 6, 

épanchements pleuraux chez le patient 1 et opacités interstitielles basales avec 

épaississements bronchiques  chez le patient 5). Le patient 1 a présenté une péricardite 10 

jours avant le diagnostic de vascularite. Une atteinte neurologique était présente chez le 

patient 2 (neuropathie sensitive). Aucune atteinte ophtalmologique ou digestive n’était 

rapportée.  

Sur le plan biologique, tous les patients avaient un syndrome inflammatoire, avec une 

hyperleucocytose dans 6 cas (médiane 13000/mm3 [rang : 10200-24500]) et/ou une 

élévation de la CRP dans 5 cas (médiane 100mg/L [rang : 4-251]). Les ANCA étaient 

détectables en immunofluorescence indirecte et en ELISA chez 5 patients au diagnostic : c-

ANCA chez 3 patients, de spécificité anti-PR3 (n=2) et anti-MPO (n=1) ; et p-ANCA chez 

les 2 autres, de spécificité anti-MPO (n=1) et anti-élastase (n=1). Le patient 3 n’avait pas 
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d’ANCA détectables au diagnostic mais des c-ANCA de spécificité anti-PR3 sont apparus à 

partir de la huitième année de suivi, sans signe clinique d’évolution de la vascularite. La 

recherche d’anticorps anti-ADN natif et antigènes nucléaires solubles était négative chez 

tous les patients. Aucun n’avait de cryoglobulinémie détectable. L’exploration du 

complément (dosage des fractions C3, C4 et CH50) était normale et les sérologies virales 

(hépatite B, hépatite C et virus de l’immunodéficience humaine) étaient négatives chez tous 

les patients.  

 

Le diagnostic de granulomatose avec polyangéite a été retenu selon les critères de 

« l’American College of Rheumatology » devant une présentation clinique évocatrice et la 

présence de granulomes nécrosants à la biopsie rénale (34). 

 

3.2. Analyse histologique 

Un nombre médian de 12 glomérules (rang : 9-30) était présent sur les différents 

fragments disponibles (tableau 2). Chez 5 patients, aucune lésion glomérulaire de vascularite 

(prolifération extra capillaire, foyer de nécrose fibrinoïde) n’était visible. Seul le patient 3 

présentait, sur 1 seul glomérule sur 17, un croissant intéressant 50% de la surface (figure 3). 

Chez ce patient, on notait la présence de granulomes autour de 6 glomérules transformés en 

pain à cacheter. Il existait des lésions de hyalinose segmentaire et focale dans 1 cas et des 

lésions ischémiques glomérulaires dans 2 cas. 

L’interstitium était le siège de granulomes nécrosants chez tous les patients, de 

distribution interstitielle péritubulaire (n=5) et/ou péri-artériolaire prédominante (n=1) et 

périglomérulaires (n=2) (figure 4), avec une inflammation interstitielle sévère dans les 6 

observations. Les lésions infiltratives granulomateuses étaient constituées principalement de 

macrophages et d’histiocytes, enrichies de lymphocytes et de polynucléaires neutrophiles 

chez les patients 1, 3 et 4 ; et de rares polynucléaires éosinophiles chez le patient 2. Cinq 

patients présentaient des foyers de tubulite et de tubulorrhexie avec un infiltrat 

granulomateux péritubulaire (figure 5). Des lésions de nécrose tubulaire et d’obstruction de 

la lumière tubulaire par des hématies non lysées, liées à la rupture de certains capillaires 

péritubulaires étaient présentes chez le patient 1 (figure 4). Une fibrose interstitielle sévère 

était présente sur la première biopsie du patient 4 et sur une deuxième biopsie chez les 

patients 5 et 6, effectuée 6 et 45 mois après le diagnostic, respectivement. 
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Une lésion typique de vascularite nécrosante intéressant une artériole interlobulaire 

proximale avec inflammation granulomateuse était présente  chez le patient 2 (figure 6).  

Une lésion d’artériolite était décrite chez le patient 1. Chez le patient 4, les artérioles étaient 

le siège d’une endartérite fibreuse modérée asymétrique sans réelle lésion de nécrose 

fibrinoïde.  

L’étude en immunofluorescence n’objectivait aucun dépôt glomérulaire, vasculaire 

ou tubulo-interstitiel de complément ou d’immunoglobulines. Il existait une fixation de forte 

intensité avec l’anticorps anti fibrinogène sur la lésion de nécrose fibrinoïde glomérulaire 

chez le patient 3. 

L’analyse ultrastructurale, disponible  chez 3 patients, confirmait le diagnostic de 

néphrite interstitielle chez tous les patients sans mettre en évidence de lésions glomérulaires 

débutante de nécrose fibrinoïde et/ou de prolifération extra-capillaire.  

 

3.3. Traitement et évolution 

Tous les patients ont reçu un traitement d’induction par cyclophosphamide intra-

veineux (n=4), ou oral (n=2), associé à une corticothérapie (emboles de méthylprednisolone, 

puis un relais oral) (tableau 3). Le patient 1 a également reçu 7 séances d’échanges 

plasmatiques. Le délai médian entre l’apparition des symptômes et le début du traitement 

était de 3 mois (rang : 1-7). Les signes généraux de vascularite ont rapidement disparu sous 

traitement et les marqueurs biologiques d’inflammation se sont normalisés après un délai 

médian de 3 mois. Les ANCA sont devenus indétectables dès le premier trimestre chez 3 

patients. Le score d’activité BVAS médian initial était de 14 (rang : 10-16) puis de 2 (rang : 

0-3) à 3 mois et enfin 0,5 (rang : 0-1) à 6 mois. Un traitement d’entretien par Azathioprine et 

corticoïdes a été réalisé chez 5 patients et par corticoïdes seuls chez le patient 6. La durée 

médiane de traitement était de 32 mois. Après un suivi médian de 73 mois (rang : 33-150), 

deux patients (cas 1 et 2) recevaient toujours un traitement par azathioprine à 36 mois et 33 

mois du diagnostic, respectivement.    

 Sur le plan rénal, trois patients ont nécessité une prise en charge en hémodialyse au 

diagnostic. Ces patients ont tous été sevrés en 8 jours après l’initiation du traitement 

immunosuppresseur. Une réponse rénale au traitement d’induction a été observée chez tous 

les patients, complète dans 2 cas (patients 1 et 4) et partielle chez les 4 autres patients. Le 

délai médian de réponse rénale était de 3 mois (rang : 2-6).  Sous traitement d’entretien par 

azathioprine, le patient 5 a progressivement évolué vers l’insuffisance rénale terminale à 26 
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mois du diagnostic en raison de l’aggravation des lésions tubulo-interstitielles avec 

apparition d’une fibrose mutilante sévère sur la seconde biopsie. Le patient 4 a présenté une 

rechute rénale 10 ans après le diagnostic initial de vascularite, sous la forme d’une 

glomérulonéphrite rapidement progressive avec nécrose fibrinoïde et lésions débutantes de 

prolifération extra-capillaire sur la biopsie rénale. Cette rechute est survenue 8 ans après le 

sevrage du traitement immunosuppresseur avec réapparition de c-ANCA depuis 5 ans. La 

réalisation de 6 perfusions (4 perfusions hebdomadaires puis semestrielles) d’anticorps 

monoclonal anti-CD20 (rituximab) associée à une corticothérapie a permis d’obtenir une 

rémission clinique avec réponse rénale partielle et négativation des ANCA. Le patient 6 a 

progressivement évolué vers l’insuffisance rénale terminale 47 mois après le diagnostic. 

Cette dégradation de fonction rénale survenait dans un contexte d’infections récidivantes et 

de troubles digestifs, sans récupération rénale. Après 3 années de dialyse, un traitement par 

cyclophosphamide et corticoïdes a dû être réintroduit en raison d’une rechute de la 

vascularite, caractérisée par l’association de signes généraux (fièvre, amaigrissement) et de 

manifestations pulmonaires, résistantes à plusieurs lignes d’antibiothérapie, avec 

augmentation des ANCA. 

Tous les patients présentaient des manifestations extra-rénales au diagnostic. Deux 

des 3 patients avec une atteinte pulmonaire (patients 5 et 6) ont conservé des lésions 

infiltratives scanographiques évocatrices de fibrose pulmonaire, avec toux chronique chez le 

patient 6. L’infiltrat s’est aggravé lors de la rechute du patient 3. Le patient 2 a conservé une 

hypoesthésie liée à la neuropathie. Parmi les 4 patients avec atteintes ORL, seul le patient 6 a 

conservé une sinusite chronique.  

Cinq patients ont présenté des effets indésirables liés au traitement de la vascularite, 

d’origine infectieuse dans 4 cas, hématologique dans 1 cas (patient 3), et hépatique dans 1 

cas (patient 4). Les épisodes infectieux les plus graves étaient à type de pneumopathie (n=6), 

méningite (n=2), pyélonéphrite (n=1). Le traitement immunosuppresseur du patient 6 a dû 

être interrompu après 3 mois en raison de plusieurs complications infectieuses graves 

(méningoencéphalite herpétique, méningite nosocomiale à staphylocoque aureus, 

pyélonéphrite à candida et pneumonie à Pseudomonas aeruginosa). Sur le plan 

hématologique, le patient 3 a présenté une bicytopénie après 3 mois de prise orale de 

cyclophosphamide (dose cumulée 28g), nécessitant une diminution des doses et de le 

remplacer par azathioprine à 13 mois de traitement. Le traitement par azathioprine a dû être 

interrompu à 18 mois devant la persistance des cytopénies. Le patient 5 a présenté une 

hépatite cholestatique  après 21 mois de traitement par azathioprine, d’évolution favorable 
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après l’interruption du traitement avec persistance d’anomalies hépatiques, ayant révélé une 

cirrhose débutante d’origine alcoolique.   

Au terme du suivi, trois patients sont décédés (patient 2, 5 et 6) à 3, 6 et 8 ans du 

diagnostic, respectivement. Le patient 6 est décédé 6 mois après la rechute de la vascularite, 

le patient 5 d’une détresse respiratoire compliquant une pneumonie infectieuse à 

staphylocoque aureus à l’âge de 81ans et le patient 2 de cause inconnue à 88 ans. 
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4. Discussion : 

 

La granulomatose avec polyangéite a initialement été décrite en 1931 par Klinger 

puis complétée par Wegener en 1936 (35,36). Des études ont depuis  précisé les 

caractéristiques clinico-biologiques, histologiques et l’évolution de cette pathologie. 

L’atteinte rénale est souvent révélatrice de la maladie, et constitue une des manifestations les 

plus fréquentes avec les atteintes ORL et pulmonaire (11-14,37). La présentation rénale 

habituelle est une glomérulonéphrite rapidement progressive traduisant la présence de 

lésions de nécrose fibrinoïde des capillaires glomérulaires avec prolifération extra-capillaire, 

parfois accompagnée de lésions d’angéite intra-rénale (38-40). Nos observations de 

granulomatose avec polyangéite se distinguent par une atteinte interstitielle granulomateuse 

exclusive ou prédominante. 

 

La fréquence des néphrites interstitielles granulomateuses est estimée à 0.5-1% des 

biopsies de néphrites interstitielles. Les vascularites à ANCA représentent 5 à 15% de cette 

entité, où l’atteinte interstitielle est le plus souvent associée à une atteinte glomérulaire (23-

27). Un de nos patients (patient 3) présentait une atteinte interstitielle prédominante avec 

granulomes nécrotiques interstitiels et un foyer de nécrose fibrinoïde focal associé à des 

granulomes péri-glomérulaires. Si la constatation de granulomes péri-glomérulaires n’est pas 

spécifique, consécutive à la rupture de la capsule de Bowman quelle qu’en soit l’origine, la 

mise en évidence de granulomes interstitiels ou périvasculaires, associée à la présence 

d’ANCA est évocatrice du diagnostic de granulomatose avec polyangéite, selon les critères 

de l’American College of Rheumatology (ACR) (34). Ces granulomes sont typiquement 

rares au sein du parenchyme rénal et souvent associés à des de lésions de tubulite et de 

tubulorrhexie (8,24). L’enrichissement des lésions granulomateuses par des polynucléaires 

neutrophiles peut parfois leur conférer l’aspect de micro abcès, pouvant mimer une néphrite 

interstitielle d’origine bactérienne. Habituellement observés autour des capillaires 

péritubulaires, des artérioles de petit calibre intra-rénales ou des tubules rénaux, ils 

présentent une activité nécrotique acellulaire, irrégulière et confluente en géographie 

prédominante au centre du granulome. L’organisation est réalisée par l’allongement des 

macrophages en bordures palissadiques. Tous nos patients présentaient des lésions 

granulomateuses interstitiels nécrotiques, de localisation variable : péri-tubulaires (5/6), péri-
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glomérulaires (2/6) et péri-vasculaires (1/6). Les critères histologiques de la granulomatose 

avec polyangéite, associant des lésions d’angéite et des granulomes et une nécrose sont 

rarement présents, notamment sur l’histologie rénale (11,41). Le diagnostic de 

granulomatose avec polyangéite a pu être retenu sur les données histologiques chez le patient 

2 (sans atteinte ORL ou pulmonaire, avec des ANCA de spécificité anti-elastase) et chez le 

patient 3, devant l’association d’atteintes ORL et rénale, sans ANCA détectable au 

diagnostic. Pour les 2 patients avec des ANCA de spécificité anti-MPO, le diagnostic a été 

affirmé sur l’association d’atteintes ORL, pulmonaire et d’une néphrite granulomateuse. 

Le diagnostic de néphrite tubulo-intersitielle au cours d’une vascularite systémique 

est particulièrement difficile à affirmer. De nombreux diagnostics différentiels sont à 

évoquer, dont les néphrites immunoallergiques médicamenteuses (30 à 45%), la sarcoïdose 

(20%), et les infections bactériennes, notamment la tuberculose, bien que devenue 

exceptionnelle dans les pays développés (5%). La sarcoïdose rénale se manifeste par une 

néphrite interstitielle granulomateuse chronique, avec insuffisance rénale sévère dans 20% 

cas. Les granulomes, parfois nombreux, peuvent prendre un caractère nécrotique central, 

sans caséum. Les cellules géantes associées aux granulomes épithélioïdes contiennent 

parfois des corps astéroïdes ou corps de Schaumann au sein de leur cytoplasme, dont la 

présence est évocatrice sans toutefois être spécifique de la sarcoïdose (24,42,43). Les 

infections à mycobactéries, responsables de la majorité des néphrites interstitielles 

granulomateuses dans les pays en voie de développement, en particulier mycobacterium 

tuberculosis et bovis, peuvent se compliquer d’une atteinte rénale prenant la forme d’une 

néphrite interstitielle granulomateuse chronique où l’évolution vers une insuffisance rénale 

sévère est souvent insidieuse. Dans le cadre d’une localisation rénale isolée, l’atteinte 

granulomateuse de mycobacterium tuberculosis peut être caractérisée par un enrichissement 

de cellules géantes de Langhans, avec une nécrose caséeuse centrale, une mise en évidence 

des bacilles au sein du parenchyme rénal, par la coloration de Zhiel Nielson, ou la culture sur 

milieu spécifique. Parfois, l’identification peut nécessiter une étude en PCR mycobacterium 

tuberculosis au sein du tissu rénal (29,44). De plus, l’association fortuite d’infections à 

mycobactéries et de la positivité d’ANCA (de spécificité et fluorescence variables) a été 

rapportée, compliquant alors le diagnostic et la prise en charge (45,46). Les néphrites 

immuno-allergiques constituent actuellement environ 30% des causes de néphrites 

interstitielles granulomateuses. Les granulomes sont alors plus épars, rarement organisés, 

associés à un infiltrat interstitiel lymphocytaire composé d’éosinophiles et des plasmocytes, 

habituellement sans nécrose (23-27). Des observations de néphrites aiguent induite par un 
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médicament, avec détection d’ANCA circulant, ont été décrites avec des antibiotiques 

(céphalosporines, fluoroquinolones), des anti-acides gastriques (inhibiteur de la pompe à 

proton et anti sécrétoire), des anti-thyroïdiens de synthèse (propylthiuracil), l’hydralazine 

(20,21,47,48). Ces observations étaient fréquemment associées à une positivité de p-ANCA. 

L’arrêt du médicament incriminé, parfois complété par une corticothérapie peuvent entrainer 

la réversibilité des lésions et l’amélioration de la fonction rénale. 

 

Notre série permet de préciser les caractéristiques clinico-pathologiques des 

néphropathies tubulo-interstitielles isolées au cours de la granulomatose avec polyangéite. 

L’âge moyen de survenue était de 69 ans, dont 4 patients de plus de 65ans, avec une 

prédominance féminine (66%), contrairement aux données de la littérature, où l’âge moyen 

au diagnostic est d’environ 50 ans (25% de diagnostic chez les plus de 65 ans), avec une 

prédominance masculine estimée à 60% (11,12,49). Les manifestations rénales initiales 

ressemblent à celles observées au cours des atteintes glomérulaires granulomatoses avec 

polyangéite, avec une insuffisance rénale aigue sévère au premier plan, présente dans 4/6 

cas, une hématurie microscopique dans 5/6 cas, et une hypertension artérielle modérée 

constante. Le profil urinaire était cependant évocateur d’une atteinte tubulo-interstitielle 

prédominante, avec une protéinurie inférieure à 1g/j et physiologique dans la moitié des cas, 

de profil tubulaire en électrophorèse. Ces données soulignent donc l’intérêt de l’analyse 

soigneuse des paramètres urinaires (examen des urines en contraste de phase et 

électrophorèse des protéines urinaires) dans la démarche diagnostique des insuffisances 

rénales aiguës. Dans notre série, les manifestations extra-rénales sont comparables à celles 

rapportées dans la littérature, et très évocatrices du diagnostic de granulomatose avec 

polyangéite. Les signes généraux sont constants, 2/3 des patients ont une atteinte ORL, 50% 

des manifestations pulmonaires et cutanées et 33% des arthralgies. Un seul de nos patients 

présentait une atteinte neurologique ou cardiaque, dont la fréquence dans la GPA est plus 

faible, estimée à 10-25% et à 5-10%, respectivement. Aucun patient n’avait de 

manifestations ophtalmologiques, dont la prévalence est estimée entre 25% et 65% dans la 

GPA.  

Nos observations se distinguent par un profil de spécificité des ANCA inhabituel, 

avec des anticorps anti-PR3 dans 2/6 cas, anti-MPO chez 2/6 patients, anti-elastase chez 1/6 

patient, et l’absence d’ANCA détectable dans un cas. Au cours de la granulomatose avec 

polyangéite, les ANCA anti-PR3 sont détectés dans 70-80%, seuls 10-15% des patients ont 

des anticorps anti-MPO et l’absence d’ANCA détectable est rapportée dans 10% des cas. 
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Plusieurs études ont comparé les caractéristiques cliniques des patients atteints de 

granulomatose avec polyangéite avec ANCA de spécificité anti-PR3 ou anti-MPO. Une 

prédominance féminine, un âge plus élevé au diagnostic (70 ans en moyenne), un délai 

diagnostique plus long ont été décrits dans les formes associées aux ANCA anti-MPO 

comparativement aux ANCA anti-PR3. Nos observations semblent confirmer ces données 

(50-53). Les ANCA de spécificité anti-elastase, se caractérisent par une fluorescence 

périnucléaire ou atypique. Exceptionnellement détectés dans la granulomatose avec 

polyangéite ou la polyangéite microscopique isolée, ils sont souvent associés à la présence 

d’anticorps anti-PR3 ou anti-MPO, et seraient associés à une atteinte rénale fréquente et 

sévère, comme chez notre patient (54-56).  

Chez les patients avec une glomérulonéphrite extracapillaire compliquant une 

vascularite systémique, la nécessité d’une prise en charge en hémodialyse au diagnostic est 

estimée à 30-40%  et l’absence de sevrage malgré le traitement immunosuppresseur et la 

rémission est estimée de 40% (11,12,37,57-60). Au diagnostic, une hémodialyse transitoire 

était nécessaire chez la moitié de nos patients, tous sevrés dans un délai de 8 jours. La 

réponse rénale était obtenue dans un délai médian de 3 mois, complète dans 2/6 cas et 

partielle dans 4/6. Un patient a évolué vers l’insuffisance rénale chronique terminale. La 

classification histologique et pronostique de Berden décrit 4 formes de glomérulonéphrites 

prolifératives (focale, à croissants, mixtes ou scléreuses) (61). L’évolution vers l’insuffisance 

rénale terminale avec dialyse à 5 ans est estimée à 50% pour les formes scléreuses, et 30-

40% pour les formes mixtes et à croissants. La forme focale est associée au meilleur 

pronostic rénal, avec une survie variable entre 90 et 100% (57,61,62). Le pronostic rénal des 

atteintes tubulo-interstitielles isolées semble donc globalement plus favorable que celui des 

glomérulonéphrites nécrosantes, comparable à celui des formes focales. Nos observations 

confirment l’impact délétère des lésions de fibrose interstitielle modérée/sévère sur le 

pronostic rénal à long terme, plus sombre (63). Parmi les 3 patients qui présentaient une 

fibrose sévère (2 sur les biopsies de réévaluation), 2 ont évolué vers l’insuffisance rénale 

terminale. 

La rémission de la vascularite était obtenue pour tous les patients dans un délai de 6 

mois, avec négativation parallèle des ANCA dans 3/5 cas. Un tiers de nos patients a présenté 

une rechute, concomitante d’une augmentation du titre d’ANCA (57,64). La survie globale 

des patients atteints de PG est actuellement estimée à 80% à 5 ans ; Dans notre étude, 3 

patients sont décédés après un délai médian de 86 mois suivant le diagnostic. Des facteurs de 

risques de mortalité reconnus tels que : i) âge > 65 ans, ii) une atteinte rénale sévère avec 
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hémodialyse au diagnostic iii) une atteinte pulmonaire chez 2 patients, iv) des complications 

infectieuses, peuvent expliquer cette différence (12,12,57-60). 

 

Depuis leur découverte, les ANCA et le couple ANCA-polynucléaires neutrophiles 

sont à la base de la physiopathologie des vascularites. L’effet pathogène des ANCA 

nécessite l’expression membranaire des protéines (PR3, MPO notamment) au niveau des 

polynucléaires neutrophiles « activés » préalablement par des cytokines inflammatoires, 

notamment le TNF-alpha. La liaison des ANCA à leurs cibles antigéniques respectives n’est 

possible que dans ces conditions, induisant une libération de dérivés réactifs de l’oxygène, 

d’enzymes protéolytiques et l’expression de molécules d’adhésion membranaire permettant 

les interactions entre les polynucléaires neutrophiles avec les cellules endothéliales. Les 

neutrophiles activés migrent dans les tissus et induisent l’afflux de cellules inflammatoires 

par la sécrétion de cytokines pro-inflammatoires entrainant des lésions de nécrose (65). 

L’identification de neutrophiles altérés dans les lésions tissulaires est rapportée au cours des 

vascularites à ANCA. L’altération des neutrophiles était attribuée initialement à un état de 

nécrose des neutrophiles, jusqu’à la découverte du phénomène de la NETose. Il s’agit d’une 

mort cellulaire programmée spécifique du neutrophile, caractérisée par la perte des 

membranes nucléaires et cytoplasmiques. Principalement déclenché en réponse aux 

infections, cet état induit la libération d’un réseau filamenteux constitué de chromatine et de 

protéines du neutrophile (dont la myélopéroxydase et la protéinase 3), appelé les neutrophil 

extracellular traps (NETs) aux propriétés anti-bactériennes (66). La mise en évidence de taux 

de NETs augmentés chez les patients avec une vascularite active, suggère leur rôle 

pathogène (67-69). Une NETose excessive permet l’exposition des protéines cytoplasmiques 

des neutrophiles (protéinase 3, myélopéroxydase), secondairement présentées par les cellules 

dendritiques aux lymphocytes T qui activent les lymphocytes B. Ces derniers produiraient 

des ANCA pouvant à leur tour activer les neutrophiles et contribuant à l’entretien du 

processus pathologique (70). En 2009, Kessenbrock a confirmé le rôle des NETs au cours 

des vascularite à ANCA, en les localisant dans les glomérules et l’interstitium de patients 

avec vascularites rénales actives (71). Parmi les facteurs déclenchants la NETose, les 

infections et les médicaments ont été identifiés, expliquant la détection d’ANCA au cours de 

pathologies infectieuses (endocardite, tuberculose) ou de certains traitements 

médicamenteux (67,72). Elle serait déclenchée par un facteur prédisposant au tropisme 

interstitiel, comme une infection urinaire ou un médicament. Un épisode infectieux urinaire 

précédent le diagnostic était présent dans 2 cas et 4 patients avaient reçu un médicament 
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potentiellement inducteur de néphrite tubulointerstitielle aigue. Malgré ces observations, la 

physiopathologie exacte de ces affections reste encore à déterminer (73). 
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5. Conclusion : 

Nous présentons une série de 6 cas de granulomatose avec polyangéite s’exprimant 

sur le plan rénal par une néphrite aigue granulomateuse isolée. Cette néphropathie est 

exceptionnelle, mais nécessite une confrontation clinico-histologique, notamment par la 

recherche et l’étude des granulomes rénaux, pour établir le diagnostic et permettre un 

traitement dans les meilleures délais, afin d’espérer une rémission rénale complète. Le 

recueil systématique de ces observations, voire l’établissement d’un registre, serait 

intéressant pour permettre de mieux en étudier les mécanismes physiopathologiques et d’en 

améliorer la prise en charge.   
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7. Tableaux et Figures : 

 
 

 
 
 

Figure 1 : Classification des vascularites systémiques selon la nomenclature de 
CHAPEL HILL révisée en 2012. 
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Figure 2 : Birmingham Vasculitis Activity Score 
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Figure 3 : Biopsie du patient 3, microscopie optique, coloration au bleu de toluidine, 
(grossissement x200). Glomérules présentant une lésion de prolifération extra capillaire 
intéressant 50% de la surface. 
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Figure 4 : biopsie rénale du patient 1, analyse en microscopie optique, coloration vert 
lumière (grossissement x200. Infiltrat interstitiel granulomateux périglomérulaire et tubulaire 
avec nécrose de la paroi tubulaire (flèches). Obstruction intra-tubulaire d’hématies 
consécutive à la nécrose de la paroi tubulaire (étoile). 
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Figure 5 : Biopsie rénale du patient 4, microscopie optique, coloration de Marinozzi, 
(grossissement x400). Infiltrat interstitiel granulomateux avec nécrose de la paroi tubulaire et 
foyer de tubulorrhexie (flèche). 
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Figure 6 : biopsie rénale du patient 2, analyse en microscopie optique, coloration au vert 
lumière (grossissement x200). Lésion d’angéite nécrosante d’une artériole inter-lobulaire 
proximale (flèche). Infiltrat interstitiel périvasculaire granulomateux avec organisation 
palissadique péri-nécrotique (étoiles). 
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Tableau 1: Caractéristiques cliniques et biologiques 

 
Abréviations : AKIN : Acute Kidney Injury Network ;  ANCA : Anticorps anti-cytoplasme des polynucléaires neutrophiles ;  BVAS : Birmingham Vasculitis 
Activity Score (évalué de 0 à  68) ;  HTA : Hypertension artérielle ;  IRC : insuffisance rénale chronique ; MPO : Myélopéroxydase ;  ORL : Oto-rhino-
laryngé ;  PR3 : Protéinase 3. 
Signes généraux : fièvre, amaigrissement. 
 

 1 2 3 4 5 6 

Age 56 85 69 64 75 72 

Sexe M F F M F F 

Atteintes rénales au diagnostic       

- Créatininémie (µmol/L) 472 758 130 170 281 730 

- Stade AKIN / IRC           3 /-               3 /- 1 /- - / 3 2 /- 3 /- 

- Protéinurie (g/j) (% albuminurie) 0,09 0,6 (20%) 0,16 (20%) 0,3 0,87 0,35 

- Hématurie + + + + + - 

- Leucocyturie + - - - + - 

HTA + + + + + + 

Signes généraux + + + + + + 

Manifestations extra rénales       

- ORL + (hypoacousie) - + (sinusite) - + (sinusite) + (sinusite) 

- Pulmonaire + (épanchements pleuraux) - - - + (infiltrat) + (infiltrat pseudo nodulaire) 

- Cutanée - + + +  - - 

- Articulaire - - - + - + 

- Autres + (péricardite) + (neuropathie) - - - - 

BVAS 16 15 10 11 14 14 

ANCA       

- Fluorescence c-ANCA p-ANCA - c-ANCA p-ANCA p-ANCA 

- Elisa anti-PR3 anti-elastase - anti-PR3 anti-MPO anti-MPO 
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Tableau 2: Caractéristiques histologiques au diagnostic 
 

 1 2 3 4 5 6 

Nombre de glomérules 25 12 17 30 9 11 

Microscopie Optique      

Glomérules       

PAC (%) 0 8 35 16 0 - 

Croissants / nécrose fibrinoïde - - + (1 glomérule) - - - 

HSF - - - 2 - - 

Ischémie glomérulaire  - - - + - - 

Tubes et interstitium      

-           Inflammation* ++ +++ +++ ++ +++ +++ 

-           Tubulite / Tubulorrhexie +/+ +/+ +/- +/+ +/+ +/+ 

-           Cylindres hématiques + - - - - - 

Fibrose interstitielle* - - - +++ - - 

Atrophie tubulaire* - - - ++ - - 

Granulomes interstitiels + - + + + + 

          -        Péri-glomérulaires + - + - - - 

          -        Péri-tubulaires + - + + + + 

          -        Péri-vasculaires - + - - - - 

Nécrose + + + + + + 

Vaisseaux       

  -Endartérite fibreuse - - - + - - 

  -Artériolite  + + - - - - 

Immunofluorescence      

Dépôts Immunoglobuline / complément - - - - - - 

Microscopie électronique     

Lésion de nécrose fibrinoïde - - - - - - 
Abréviations : HSF : hyalinose segmentaire et focale ; PAC : pain à cacheter 
*Echelle d’intensité : +minime, ++ modérée, +++ sévère 
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Tableau 3: Traitement et évolution 
 

 1 2 3 4 5 6 

Traitement d'induction       

Echanges plasmatiques + (7 séances) - - - - - 

Méthylprednisolone intra-veineux + + + + + + 

Corticothérapie orale + + + + + + 

Cyclophosphamide        

- intra-veineux (nombre de perfusions) - + (6 injections) - + (9 injections) +  (6 injections) + (3 injections) 

- oral (durée en mois) + (3)  + (13)    

Hémodialyse + (2 séances) + (3 séances) - - - + (1 séance) 

Traitement d'entretien       

Azathioprine (durée en mois) + (36) + (26) + (19) + (19) + (29) - 

Corticothérapie orale (durée en mois) + (36) + (33) + (7) + (34) + (71) + (68) 

Réponse rénale        

- complète (délai en mois) + (2) - - + (3) - - 

         -       partielle (délai en mois) - +(5) +(2) - +(6) + (3) 

Evolution de la créatininémie       

- Au diagnostic 472 758 130 170 281 730 

- A 12 mois 98 130 103 102 256 225 

- Au dernier suivi (mois) 100  109  88  193  290  HD à 47 mois  

- eDFG (mL/min/1,73m²) au dernier suivi 68 43 52 28 14 NE 

BVAS       

- Au diagnostic 16 15 10 11 14 14 

- A 6 mois 0 1 0 0 1 1 

ANCA à la fin du traitement d'entretien + + - - - - 

Rechute (délai en mois) - - - + (118) - + (81) 

Suivi (durée en mois)  36 33 131 150 93 86 

Décès (âge) - + (88)  - - + (81) + (80) 

Abréviations : ANCA : Anticorps anti-cytoplasme des polynucléaires neutrophiles ;  BVAS : Birmingham Vasculitis Activity Score (évalué de 0 à  68) ;  eDFG : Débit de 
Filtration Glomérulaire estimé ;  HD : Hémodialyse ; NE : non évaluable 
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Résumé : 

 
La granulomatose avec polyangéite est une maladie rare, dont l’atteinte rénale est d’une part 

fréquente, mais aussi un facteur pronostic. L’histologie rénale habituelle est une 

glomérulonéphrite proliférative extra-capillaire et l’atteinte interstitielle isolée est 

exceptionnelle. Nous rapportons une série de 6 patients avec une néphrite aigue interstitielle 

granulomateuse associée à une granulomatose avec polyangéite.    

L’âge moyen au diagnostic était de 69 ans, 4 patients étaient des femmes. Cinq patients 

présentaient une insuffisance rénale aigue et un patient une insuffisance rénale chronique. 

Tous présentaient une protéinurie inférieure à 1 g/j, 5 une hématurie microscopique et 2 une 

leucocyturie. Des atteintes extra-rénales étaient présentes : pulmonaires (n=4), ORL (n=4), 

cutanées (n=3), articulaires (n=2), une péricardite et une neuropathie sensitive. Cinq patients 

présentaient des ANCA détectables au diagnostic, de spécificité anti-PR3 (n=2), anti-MPO 

(n=2) et anti-elastase (n=1). L’histologie rénale retrouvait une néphrite aigue granulomateuse 

exclusive (n=5) ou associée à une lésion de nécrose fibrinoïde avec prolifération 

extracapillaire sur 1 glomérule chez un patient. Des granulomes nécrotiques étaient visualisés 

sur toutes les biopsies, de localisations péri-tubulaires (n=5), péri-glomérulaires (n=2) et péri-

vasculaires (n=1). L’infiltrat inflammatoire sévère était responsable de lésions de 

tubulorrhexie dans 5 cas. Le BVAS médian au diagnostic était de 14/68. Tous les patients ont 

bénéficié d’un traitement d’induction associant du cyclophosphamide et des corticoïdes, puis 

d’un entretien par azathioprine pour 5. Trois patients ont nécessité une prise en charge par 

hémodialyse au diagnostic, tous sevrés en 8 jours. Tous les patients étaient en rémission à 6 

mois, avec réponse rénale, complète (n=2) ou partielle (n=4). Après un suivi médian de 86 

mois, un patient a nécessité une prise en charge en hémodialyse, deux ont présenté une 

rechute, 3 sont décédés. 

Une néphrite aigue interstitielle granulomateuse isolée doit faire évoquer le diagnostic de 

granulomatose avec polyangéite, où la confrontation clinico-histologique permet d’établir le 

diagnostic pour débuter un traitement dans les meilleurs délais, et espérer une réponse rénale 

complète. 

 

Mots clefs: néphrite interstitielle granulomateuse, granulomatose avec polyangéite, 

granulome, vascularite, maladie de Wegener, ANCA 
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Résumé 

 
La granulomatose avec polyangéite est une maladie rare, dont l’atteinte rénale est d’une part 

fréquente, mais aussi un facteur pronostic. L’histologie rénale habituelle est une 

glomérulonéphrite proliférative extra-capillaire et l’atteinte interstitielle isolée est 

exceptionnelle. Nous rapportons une série de 6 patients avec une néphrite aigue interstitielle 

granulomateuse associée à une granulomatose avec polyangéite.    

L’âge moyen au diagnostic était de 69 ans, 4 patients étaient des femmes. Cinq patients 

présentaient une insuffisance rénale aigue et un patient une insuffisance rénale chronique. 

Tous présentaient une protéinurie inférieure à 1 g/j, 5 une hématurie microscopique et 2 une 

leucocyturie. Des atteintes extra-rénales étaient présentes : pulmonaires (n=4), ORL (n=4), 

cutanées (n=3), articulaires (n=2), une péricardite et une neuropathie sensitive. Cinq patients 

présentaient des ANCA détectables au diagnostic, de spécificité anti-PR3 (n=2), anti-MPO 

(n=2) et anti-elastase (n=1). L’histologie rénale retrouvait une néphrite aigue granulomateuse 

exclusive (n=5) ou associée à une lésion de nécrose fibrinoïde avec prolifération 

extracapillaire sur 1 glomérule chez un patient. Des granulomes nécrotiques étaient visualisés 

sur toutes les biopsies, de localisations péri-tubulaires (n=5), péri-glomérulaires (n=2) et péri-

vasculaires (n=1). L’infiltrat inflammatoire sévère était responsable de lésions de 

tubulorrhexie dans 5 cas. Le BVAS médian au diagnostic était de 14/68. Tous les patients ont 

bénéficié d’un traitement d’induction associant du cyclophosphamide et des corticoïdes, puis 

d’un entretien par azathioprine pour 5. Trois patients ont nécessité une prise en charge par 

hémodialyse au diagnostic, tous sevrés en 8 jours. Tous les patients étaient en rémission à 6 

mois, avec réponse rénale, complète (n=2) ou partielle (n=4). Après un suivi médian de 86 

mois, un patient a nécessité une prise en charge en hémodialyse, deux ont présenté une 

rechute, 3 sont décédés. 

Une néphrite aigue interstitielle granulomateuse isolée doit faire évoquer le diagnostic de 

granulomatose avec polyangéite, où la confrontation clinico-histologique permet d’établir le 

diagnostic pour débuter un traitement dans les meilleurs délais, et espérer une réponse rénale 

complète. 

 

Mots clefs: néphrite interstitielle granulomateuse, granulomatose avec polyangéite, 

granulome, vascularite, maladie de Wegener, ANCA 


