Chapitre XXIII

Le reflux vésico-rénal familial
(Aspects génétiques du reflux primitif)

_ du reflux chez les enfants de moins de 2 ans ou si
Intr oduction I'échographie ou l'urographie dans la fratrie est
anormale.

Depuis la premiére description de STEPHENS [38FEn 1982 JERKINS et NOE [21] rapportent les résul
en 1955 d’'un reflux chez deux jumeaux, et la- pretats d’'une recherche systématique du reflux chez 104
miére étude réelle sur le reflux familial par BUR enfants de 3 a 15 ans, fréres ou soeurs de 78 patients
GER et SMITH en 1971 [7] , plus de 500 famillesprésentant un reflux vésico-rénal. lls découvrent
ont été décrites ou un reflux vésico-rénal intéress@2% de reflux(25 filles et 9 gargons). Soixante pour
plusieurs membres de la méme famille ou, mais plugent de ces enfants n’avaient jamais présenté d'in
rarement [13,20] 2-3 voire 4 générations. La premiégfection et il s’agissait dans 56 % des cas d’un reflux
re étude rétrospective est celle de ZEL et RETIKle grade Il & VLe taux de cicatrices rénales dans la
[41] en 1973 : leur conclusion est que si un enfarftatrie était de 26 % contre 50 % chez les sujets
d’une famille a un reflux vésico-rénal, ses fréres exindex» (sujet «index» : sujet atteint du reflux et
soeurs en ont probablement un [48]. DERGAS dont on explore la famille). Le reflux dans la fratrie
[12] réalisait la premiére étude prospective utilisanétait plus fréquent (36 % contre 20 %) lorsque
I'urographie pour le diagnostic des lésions rénale»index» n'avait pas de troubles fonctionnels vési
associées et, en 1982, JERKINS et NOE, publiaieaux (agument en faveur d'une origine malformati
les premiers résultats de leur enquéte prospectiv€@ congénitale). Lorsque «l'index» présente des
(utilisant la scintigraphie au DMSA pour I'étude destroubles fonctionnels majeurs, le taux de reflux chez
Iésions rénales) [21]. les collatéraux tombe méme a 17 % [28].

En 1992, NOE [29] donne des résultats concernant
cette fois 354 enfants fréres ou soeurs de 275 sujets
index. Le taux de reflux était @2l %, sans dféren

ce significative entre filles et garcons. Soixante
guinze pour cent de ces enfants de la fratrie étaient
VAN DEN ABBEELE [43] étudie en 1987 60 sujets asymptomatiques et n'avait jamais présenté d'infec
(41 filles) asymptomatiques dans la fratie d'enfantgon, Avant 18 mois le taux de reflux découvert est
porteurs d’un reflux vésico-rénal. En réalisant dege 46 9 (contre 28 % au dela de 18 mois). Dans 61
cystographies isotopiques chez des sujets de 9 moj§ des cas il s'agit d’un reflux de grade supérieur &
a 15 ans, il découvrait 27 reflux (45 %), bilatéraux||. La présence ou I'absence de cicatrice chez le
dans 44 % des cas et intéressant les filles dans 70gfet «index», le grade de son reflux ou son sexe

des cas. n’ont aucune influence sur la fréquence du reflux

Dans les mémes conditions AGGARWAL [62] dans la fratrie. 11 existe toutefois statistiquement
découvre 7 reflux vésico-rénaux sut tystogra Plus dereflux chez | es soeursde sujet index fill e.

phies réalisées chez 16 collatéraux asymptomatiques 1991, KENDA [23] publie les résultats d une
(63 %). Il recommandait la recherche systématiqugnquéte sur 53 enfants asymptomatiques de moins

I. Fréquence du eflux dans
la fratrie
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de 6 ans, étudiés par cystographie isotopique. Le
taux de reflux découvert est 42 % (45 % chez les
garcons, 36 % chez les filles).

L’incidence varie d’ ailleurs en fonction de I’ &ge :

- avant 1 an 83 % chez lesgarcons, 33 % chez les
filles;

-entrelet 2ans: 57 %chezlesgarcons, 50 % chez
lesfilles,

-entre 2 et 6 ans: 28 % chezlesgarcons, 32 % chez
les filles.

Il conclut que le reflux asymptomatique du gargon

parait plusfréquent qu’il n’ est généralement admis.

La plupart des reflux de haut grade ont été dia-

gnogtiqués avant |'age de 2 ars.

enfants de 15 meéres présentant une néphropathie de
reflux. Sur les 12 cystographies réalisées, 5 enfants

ont un reflux 41 %9.

C'est encoreune fois NOE [32] qui apportel’ étude la
plus intéressante : chez 36 enfants de 23 parentsayant
présentéun reflux, il retrouve 66 % de reflux vésico-
rénalau minimum degrade Il. Letaux est de 76 %si
C est lameére qui avat un reflux et de 45 % s C et le
pére mais cette différence n'est pas significative. Il
n'y a pas non plus de différence significative entre
enfants masculins ou féminins. En étudiant lalittéra-
ture et lesfamillesdéjadécrites, il retrouve un taux de
transmission de 65 % (43/66). Lamajorité des reflux
ans découverts étaient asymptomatiques.

En 1996, WAN [45], étudi ant 422 familles, concer-
nant 622 enfants, publie les résultats d'une
recherche de reflux chez 532 freres et soeurs. Cent
quarante quatre reflux sont dépistés soit 27 % (20
% des gargons et 33 % des filles). Les deux tiers
des reflux sont reconnus avant I'adge de 4 ans
(contre 5 % seulement aprés 10 ans). 75 % des
reflux ont desgrades de 1l ou Il et 6 % des grades
IV ou V. Les enfants les plus jeunes ont autant de
reflux que I’'ensemble du groupe. Les freres et
soeurs plus &gés ont moins de risques d avaoir un
reflux mais autant de lésions rénal es statistique-
ment que I’ ensemble du groupe.

Enfin en 1996 CONNOLLY [11] recherche un
reflux par cystographie isotopi que chez des colla-
téraux asymptomatiques (295 filles et 196 gar-
cons). Il découvre 176 reflux soit 36,5%. 1l y apra-
tiquement autant de filles (39,3 %) que de garcons
(32,1 %). Avant 24 mois, I'incidence est de45, 7 %
(46,8 % chez les filles, 44,1 % chez les garcons).
De méme avant 24 mois le reflux est 3 fois plus
souwvent bilatéral. Entre 25 et 72 mais, le taux de
reflux passe a 33 % et a 7 % au dela de 72 mois
(mais il est donc toujours supérieur a I'incidence
dans |la population général e, aux alentours de 1 %).

I1l. Evolution du r eflux
vésico-rénal familial

Il Ny aapriori aucunerason pour quelereflux déis
té par les recherches systématiques dans une famille
évolue d une maniére différente quelerelux sympto-
matigue (en 1992 NOE signaleque sur un suivi d une
dizaned'années : 50 reflux sur 119 ont disparu).

CONNOLLY en 1997 suit des enfants de 7 mois a 5
ans (18,5 mois, en moyenne). Cinquante sept sur 108
reflux disparaissent (52,8 %) soit un taux annuel de
28 % environ. Il ne dégage aucun élément prédictif
de la disparition du reflux 1.

IV. Fréguence de la néphwpathie de eflux

JERKINS et NOE se sont particulierement intéressés
a la fréquence de cicatrices rénales chez les enfants
dépistés [21]. En &t si la fréquence des lésions
rénales est moins importante dans ce groupe que
dans le groupe des reflux révélés par une infection,
cela constitue un gument important pour l'intérét

du dépistage. Dans leur étude, le taux de cicatrice
chez les sujets dépistés esl@é&b contre 24 %hez

les patients index.

Les variations d’incidence du reflux en fonction desKENDA [23] en 1991 cite un taux de 37,5 % de
groupes ethniques ou des pays, la description désions rénales, MN [45] en 1996 : 13,6 % (quel
familles de reflux confirment le probable caractéreque soit le grade du reflux) et CONNOLI[11] en
génétique du reflux mais la transmission de parent$997 : 4,7 % seulement (ce dernier signale que le
a enfant a été moins étudiée que I'existence du reflus@ux de néphropathie de reflux ne semblait pas aug
dans la fratrie. En 1989, AGGAWAL [2] étudie 17  menter avec I'age des patients).

II. Fréquence du reflux dans
la descendance
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KENDA [24] a suivi pendant une période de 3 a 7irradiation, y-a-t-il place pour d’autres examens ?

ans 40 fréres et soeurs asymptomatiques précoce, anmoND propose unaystographie mictionnelle

ment détectes : _ «sur mesure», avec clichés fluoroscopiques. |l
- 66 % des reflux grades | et Il ont disparu, réduit ainsi I'irradiation & 0,029 milligrays (2,9 mil

- les Iésions rénales ont progressé, en I'absence digrads) c’est-a-dire comparable a celle d’'une cysto
toute infection, chez 2 des 9 enfants qui présentaier@traphie isotopique [14].

des lésions rénales des le diagnostic (tous deux ayaghn DEN ABBELLE préconise lacystographie

un reflux de haut grade). isotopiquequi entraine une irradiation 50 & 200 fois
. - moindre que celle de la cystographie radiologique
V. Dépistage du eflux familial mais comporte aussi un cathétérisme vésical [43].

L' interleukine - 8 [17] et les enzymes urinaires ont
SCOTT [36] réalise un véritable dépistage du refluxégdement éte éudiés : bétahexosaminidase urinaire
familial. Il recherche trés soigneusement des antécd19], N-acétyl-bétaglucosaminidese (NAG) [8, 22,
dents familiaux de reflux présumé ou certain chez6]. LaNAG est probablement laplusintéressante: il
des femmes enceintes, leurs partenaires et leufsagit d’une enzyme lysozomide présente dans les
familles. Si ces antécédents sont retrouvés les no@ellules destubes proximaux et distaux aind que des
veau-nés ont a la naissance une échographie et uf@aux colleceurs et dont le taux urinaire augmente
cystographie ; une épreuve isotopique au DMSA es® Gas de |&son tubulaire. L' élévation de la NAG a
réalisée a 3 mois lorsqu’un reflux est mis en évidenoependant peu devaleur prédictive sur laprésence ou
ce. Sur 20 891 questionnaires, 260 sont positifs dfabsence d'un reflux vésico-rénal. D’altres enzymes
212 femmes enceintes sont incluses (soit 1 % del§lles que la pyruvae kinase, I hexokinase, la phos-
questionnaires). 186 enfants auront une cystographidfructokinase ont également et utilises mais fina-
a la naissance, permettant de découvrir 38 reflu@mentaucunesd entreelles neparait meilleurequela
vésicorénaux soit 20,4 %. Dans 42 % des cas, Ie%mple hyperthermie pour I'.|der.1t|f!cat|on d’une ano-
antécédents familiaux concernent la meére et dan®@i€«curable> del'appareil urinaire [22].
29% les fréres et soeurs. Sur les 38 reflux il y a 1% échographieest, on le sait, non fiable dans le
garcons et 23 filles (33 fois sur 36 I'échographiedépistage d’'un reflux, elle ne met en évidence que
postnatale était normale chez ces enfantsjude  des signes indirects plus ou moins évocateurs.
isotopiqgue au DMSA est positive une fois sur 38.BLANE [5], démontre dans une étude rétrospective
Chez les familles présentant plusieurs antécédentie 272 reins «refluants» que I'échographie est nor
familiaux, le taux de reflux dépistés est de 31 %.male dans 3/4 des cas. De plus dans le quart restant
Cette étude, réalisée sur 3 ans et permettant finalééchographie ne révele 1 fois sur 3 qu'une duplica
ment de découvrir un reflux par mois pose claire tion de la voie excrétrice ou un rein pyelonéphre
ment la question du dépistage du reflux familial.tique et seulement 2 fois sur 3 une dilatation- pyé
Pour l'auteur ce dépistage est utile en particuliefique. Prés de 30 % des reflux de grade Ill ou plus
dans les familles ou il y a plus de 1 cas de reflux o$Ont ainsi manqués par I'échographie qui se revele
plus d’une génération atteinte. un examen peu sensible et peu spécifique.

En explorant ainsi prés de 2400 nouveau-nés asymTIBALLS et DE BRUYN confirment que I'échogra
tomatiques et en réalisant une cystographie en cashie postnatale est ingisnce : revoyant 177 dos
d’hydronéphrose modérée ou séveére ou de dilatatiosiers de nouveau-nés, ils notent que pres du quart des
urétérale TSAI [ 41] découvre seulement 30 refluxéchographies normales correspondaient a des reflux

soit une incidence de 1, 26 %. de grade éleve (Il et IV sur V).
La cystographie isotopique indirectgui ne néces
VI. Quels examens pour le dépistage ? site pas de cathétérisme vésical, est plus colteuse et

moins précise que la cystographie classique et sur
tout actuellement peu accessibléurbgraphie ne
A c6té de la cystographie radiologique classique, qupermet pas le dépistage. Quantiitiographie dop
nécessite un cathétérisme vésical et entraine urmer couleur elle reste a valider
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Finalement pour NOE [30] deux méthodes peuvenfoutefois, méme s’il parait actuellement recomiman
se discuter : la cystographie radiologique directadé, seules les études a long terme révéleront si ce
classque ou la cystographie isotopique directe, dépistage peut, en définitive, diminuer la morbidité
celle-ci ne mettant pas en évidence des anomaligg4].
tels que les diverticules paraméatiques, un reflux
intrarénal et ne permettant ni la stadification du
reflux ni I'étude de I'uréthre. VIII. R ecommandations

de dépistage

VII. | ntérét du dépistage
Le eflux vésico-rénal est donc familial et héréditai

Sachant quées fréres et soeurs ont au moins une €

«chance» sur troigl’étre porteurs d'un reflux vési || n'est bien entendu pas nécessaire d'évaluer par
go-renal t?t quéa descendance de parents attel;;ts @ cystographie les parents d’enfants présentant un
eux «chances» sur troisle preésenter un reflux oq,y - |es I6sions sont installées, le risque de nou

vesico-rénal, le d?plstage du reflux familial est aq|1e5 jasions est pratiquement nul et le reflux peut
priori rentable. Il n'est en et pas .p055|ble, [30] de méme avoir disparu (mais la découverte d'un reflux
Ehez un enfant peut faire recherche une protéinurie,

dqnmmper_ahf de rech(_ercher le reflux dans les POPY,ne bactériurie asymptomatique, une néphropathie
lations a risque, fratrie et descendance de sujet

. : . reflux chez la méer r i elle désire d'autr

refluants connus, et ceci le plus vite possible car |§e eflux chez la mere surtout si elle désire d’autres
-y . . , enfants).

majorité des lésions rénales se constituent avant 3 a

5 ans (méme si quelques rares lésions peuvent encBar contre il est intéressant d’évaluer la fratrie et la
re se constituer entre 5 et 10 ans). Le dépistage diescendance et ce certainement le plus vite possible
reflux pourrait limiter ces lésions de néphropathie decar I'incidence du reflux parait plus importante avant
reflux en prévenant les consequences d’une -nfecl8 a 24 mois, et les Iésions rénales s'installent pré
tion, ou les plus hypothétiques conséquences-mécgocement.

nigues ou immunologiques d'un reflux stérile. A
I'évidence le dépistage du reflux familial ne permet
tra pas d’éviter les Iésions congénitales.

Lesrisquesde ce dépistage sont les éventueallas -

En matiere de recommandations, les idées ont pro
gressivement évolué. En 198 AN DEN ABBEL-
LE [43] recommandait la réalisation d’'une cystegra

o . e . hie isotopique pour tous les freres et soeurs de
plicationsde la cystographie mictionnelle (radielo P . pique p K L .
moins de 10 ans. Apres 10 ans, une échographie

giql_Jes ou _isotopiq_ues) c'est-a-dire du Cathéj[érism?énale est réalisée et aucun examen n’'éstte® si
vésical mais ces risques sont sirement minimes eé]le est normale. Enfet bour cet auteur le risque de
particulier si une antibioprophylaxie est mise en ' P q

route dés que le reflux est diagnostiqué. développer des cicatrices est négligeable apres 10

Lesbénéficegpeuvent s’évaluer : ans.

_ enprévention des altérations rénalesdonc d'une " 1992 KENDA [24], pour qui la valeur prédictive
évolution éventuelle vers l'insiigance rénale ter  POSItVe des antécedents familiaux est de 42 %, pro
minale et la gréé : méme si cette évolution ne POS€ un depistage de tous les enfants d'age présco
concerne que 1 & 2 % des sujets, en terme-finaridire par une cystographie, et de tous les futurs nou
cier le colt de 'némodialyse et de la geefouvre ~ Veau-nés des leur premier mois de vie. Pour les
certainement lgement le codt du dépistage. enfants plus agés il recommande simplement une

- surtout si I'on ajoute également paévention de échographie rénale.

I'hypertension atérielle (qui concerne 10 a 20 % UEHLING préconise la réalisation d’'une échoegra
des sujets présentant des lésions rénales) et dphie, d’'un examen cytobactériologique urinaire sui
conséquences cardio-vasculaires de cette hypeyis d'une cystographie uniquement si 'un des deux
tension. examens est anormal. Il reconnait que cette méthode

- mais aussi en terme geévention des traitements risque de ne pas diagnostiquer les reflux de faible
et des hospitalisations pour pyélonéphrite aigué. grade [42].
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En 1997, CONNOLK recommande une cystogra
phie le plus vite possible a tous les fréres et soeurs ¢
moins de 6 ans. Au dela la fréquence du reflux-dimi

;Lilsleefllk]e nisque de nouvelles lesions renales e%Iusieurs types de transmission ont été envisagés.
' Deés 1972 BURGER [6] proposait une transmission
NOE propose en 1997 l'attitude la plus élaborée : lenultifactorielle polygénique alors que MILLER [27]
dépistage doit étre réalisé par une cystographie claproposait une transmission autosomique dominante
sique ou isotopique. Ce dépistage doit concerned pénétrance variable. En 1975 MIDLEN [26]
toutes les fillettes de moins de 5 ans et tous les gaproposait méme une transmission liée au sexe, (au
cons de moins de 3 ans. Aprés 3 ans chez le gargcahromosome X), qui apparait en fait peu probable en
et aprés 5 ans chez lafille, il recommande une-échaaison de I'existence d’observations ou des sujets
graphie suivie d’'une cystographie si cette échogramales atteints de fagon préférentielle, transmettent le
phie est anormale. Enfef si I'échographie est nor reflux ou la néphropathie de reflux a leur descen
male ou bien les enfants n'ont jamais eu de refluxdance male. BAILEXNVALLACE [3] et TORRES
ou bien il s’agit plutot d’'un reflux de faible grade et [40] en 1980 notent une relation possible entre
jamais compliqué et il y a donc peu de risques ddexistence du reflux et le systéme d’histo compati
lésions rénales. Cette attitude peut certes mécomilité majeure HLA (plus de reflux chez les enfants
naitre quelques reflux mais a pour principal intéréprésentant un haplotype HLA A2-B8 et A9-B12).
de diminuer le nombre d’examens réalisés [30]. SENGAR [37] remarquait également cette relation
ec le systtme HLA (& priori sur thromosome

IX. Mode de transmission du eflux

Bien entendu dans ce groupe a risque des fréres %Y
soeurs et des enfants de patients porteurs de reflux;’
tout enfant symptomatique (antécédent d’infectionNOE, qui penchait au départ pour une transmission
urinaire certaine ou méme simplement suspectéeyén&ique multifactorielle polygénique, remarque

fera I'objet d’'une cystographie. gue le taux de reflux chez les collatéraux est trop
important pour ce type de transmission (il devrait

En conclusion, N R o
étre de 3 & 5 %). De plus le taux de transmission de

1. Compte-tenu parents a enfant est plutét en faveur d’'une transmis
- de la forte probabilité de disparition du reflux ~ son autosomique dominante ou multifactoriel le
néonatal avant I'age de 2 ans, mais avec un gene dominant & pénétrance variable

o e : [30].
- de I'existence ou de la révélation volontiers plus
tardive du reflux chez la fille, UEHLING propose également une transmisson
autosomique dominante a pénétrance variable que

on peut raisonnablement poposer un dépistage . . y
P Pop pistag semble confirmer I'analyse informatisée de CHAP

par cystographie

MAN [9].
- de la naissance a 2 ans chez le garcon, HEALE [18] note la grande variété d'expression
- de la naissance a 5 ans chez la faille phénotypique du reflux dans une méme famille ou
(donc chez tous les nouveau-nés). méme entre deux jumeaux identiques. Chez un indi

vidu, le reflux peut étre bilatéral mais trés asymé

trique. Il conclut qu'il s'agit soit de I'éét de difé-

rents génes, soit d’'une hétérogénéité allélique des

mutations d’'un seul géne, soit de facteurs locaux

3. Un examen non agressf de depistage fait  influencant I'expression du géne ou encore tout sim
actuellement défaut. plement de I'expression du hasard.

4. Si ces conclusions semblent logiques, a la lectu Le taux d’environ 50 % de reflux chez les coHaté
re des données actuelles, la faisabilité d'un tel raux est donc plutdt en favediune transmission
depistage se heuera fatalement au pobleme  aytosomique dominante a pénétrance variabli
du co0t (que nous n'avons pas envisage). variable serait en fait la longueur du tunnel sous

2. Tous les enfants plus agés doivent avoir une
échographie rénale et une cystographie si
I’échographie est anormale.
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muqueux. Lorsque le tunnel est court, c’est-a-direTableau 1 : Anomalies urologiques et mutations
chez un enfant présentant les plus importantes ancgenétiques (d'apres FEPHER)

malies génétiques, le reflux vésico-rénal existe
méme en I'absence de trouble fonctionnel et s’infec
te. Au contraire, si le tunnel sous muqueux est pluse syndrome colobomo-rénal

long, simplement de longueur limite, le reflux vési reflux, hypoplasie rénale, et colobome mutation autoso
corénal, d0 a de moins nombreuses anomalies gén  mique dominante d'une transcriptase (mutation du géne
tiques ou a une pénétrance moins marquée, ne s'e. PAX 2) [34,35]

primera qu’en présence de troubles fonctionnets uri
naires surajoutés.

MUTATIONS DETERMINEES

» Syndrome de KALLMANN:

anosmie, infertilité, agénésie rénale lié a I'’X (délétion en
FEATHER [16]résume toutes ces études en remar X p22-3) [25]
guant que le risque est de 1 sur 2 dans les desce
dance aussi bien que dans la fratrie tout au moin* Syndrome de ZELVEGER:
avant I’ége de 2 ans. Le reflux vésico-rénfae présgnce de dysplasie rénale multikystique autosomique
souvent plusieurs membres d'une méme famille e d°minante
cela ne peut s’expliquer que par une transmissiot
autosomique dominante a pénétrance varidble.
conclut que le reflux vésico-rénal est probablement « Syndrome oto-bronchio-rénal

'anomalie génétique humaine la plus fréquente kystes cervicaux, surdité, malformations rénales autoso
mique dominante (mutation du genefEY ?) [1]

MUTATIONS NON DETERMINEES

ECCLES [15]rappelle que le reflux vésico-rénal est
parfois associé a d’'autres anomalies notamment a+ Dysplasie rénale isoléautosomique dominante
syndrome colobomo-urétérorénal qui semble caus
par une mutation dgéne RAX 2 (colobome du nerf

optique, reflux vésico-rénal, petits reins). * Reflux vésico-urétéro-rénal primitibutosomique dominant

Pour FEAHER et WOOLF [16], le généAKX (pour
«paired-box») est un gene exprimé dans le métané _ _ _ )
phros, au niveau des lignées cellulaires formant lesProbablement les obstructions de la jonction pyélo-
néphrons, l'uretére, le bassinet et le systéme eollec Urétérale [32],

teur L'ablation d’'un seul géneAX 2 chez des scu  _ ou les duplications urétérales [47].

ris dit «knock-out», animal chez lequel un géne spé . i . .
cifique a été remplacé par un segment de DNA noi/Nn reflux vésico-rénal peut étre associe a une uropa

codant, entraine des anomalies de croissance d{lié controlatérale de naturefdiente : c'est le cas

métanéphros, une diminution du nombre de de la dysplasie rénale multikystique (15 a 28 % de
néphrons, un méga-uretére et des stigmates de pregflux c_ontrolqtéraux) et de l'agéneésie ré,nale unila
bable reflux vésico-rénal. De plus ces animaux sonterale (usqu'a 37 % de reflux controlatéraux). On

aveugles (par anomalie du développement de ka rétfonnait aussi la fréquence de I'association reflux
ne, autre lieu d’expression du genexF2). vesico-renal et obstruction de la jonction pyélo-uré

_ R R térale. Ces constatations, de méme que I'observation
Par contre la surexpression du géAX R entraine 4o malformations de type tifent dans une méme
Qamille ou certains syndromes polymalformatifs
kystes. Chez Fhomme en dehors du syndrome-colo g, nqrome de KALL%AN, syndeori/]e otobranchio
l?omo-re_nal |_I e>_<|ste d’autres CQ,S ou !es anomalle_s df%nal, syndrome de ZEM/EGER) suggérent non
lappareil urinaire sont associees a des mutationge,jement une pathologie apparentée mais méme des
connues ou probables (voir tableau 1). déficits génétiques communs. Ces déficits géné
Avec DEVRIENDT [13], on peut aller encore plus tiques pourraient entrainer une anomalie du dévelop
loin. On sait en &kt que d'autres malformations pement du bogeon urétéral dont on sait qu'l
congénitales sont & transmission autosomique-domimplique probablement plusieurs génes et en-parti
nante : culier le géne &RX (Figures 1 a 6).

* Agénésie rénale

- ladysplesie rénale congénitale, I’ agénésierénale [13] Il 'y aurait ainsi des familles ou la prédisposition
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Figures de 1 a 6 : Caractére génétique des malformations de I'appareil urinaiexdmple de trois freres.

Figure 1 : UIV

Figure 2 : Cystographie

Mathieu, I'ainé : reflux vésico-
rénal bilatéral et hydronéphrose
bilatérale (faux diagnostic préna
tal de valves de l'urétre posterieu

Figure 4 :Cystographie

Antoine, reflux vésico-rénale et
hypoplasie rénale a droite

Figure 5 : UIV

Nicolas jumeau d’Antoine :
reflux vésico-rénal droit et
mégacalicose gauche

Figure 6:Cystographie
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