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Quelles interactions lors de 
l’élimination rénale des 

médicaments?



Le néphron 

Unité fonctionnelle du 
rein 

Rôle de filtration 
glomérulaire puis 
d’échanges tubulaires

Filtration glomérulaire 
passive dépendant du 
poids moléculaire et de 
sa charge
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Transporteurs 
rénaux

Situés dans la cellule 
tubulaire proximale 

Sécrétion active 

Premier transporteur 
au pôle basolatéral

Le second au pôle 
apical

400 transporteurs 
différents 
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Exemple 
d’interaction 
sur  un 
transporteur

MATE-1 : multidrug
and toxin extrusion 
transporter  

Metformine éliminée 
par ce transporteur

Cimétidine inhibe ce 
transporteur 

Diminution de 
l’élimination de la 
metformine
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En 
transplantation 
rénale 

Ciclosporine et 
rosuvastatine

Association contre 
indiquée 

Augmentation de l’AUC 
de la rosuvastatine et 
potentiellement de sa 
toxicité

15ème journée de pharmacovigilance



Probénécide

Uricosurique par 
inhibition de la 
réabsorption tubulaire 
de l’acide urique

Bloque la sécrétion 
active de nombreux 
médicaments :

• Pénicilline

• Cidofovir

Action sur OAT : 
organic anion 
transporter
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Néphrotoxicité
du cidofovir

Antiviral, analogue  
nucléosidique ,analogue  
de la cytosine, actif sur 
CMV

Tubulopathie proximale 
+ IRA + protéinurie 
tubulaire 

Efflux par MRP2 plus 
lent que la captation 
par OAT : concentration 
intra cellulaire 

Co-administration 
obligatoire avec du 
probénécide
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Variations dans 
l’expression des 
transporteurs

Facteurs génétiques

Facteurs 
environnementaux 

Diminution dans l’IRC, 
interférence des toxines 
urémiques

Modifications chez le 
nouveau né et la femme 
enceinte 
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Pour les futurs 
médicaments 

Recommandations de la 
FDA
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Expression 
rénale du 
CYP3A5

Seul cytochrome à avoir 
une expression rénale 
significative

Polymorphisme 

Néphrotoxicité
tacrolimus et 
ciclosporine
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Conclusion
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� De nombreux transporteurs situés dans les cellules 
tubulaires proximales permettent l’élimination de 
nombreux médicaments

� Les interférences médicamenteuses ont lieu 
principalement par blocage d’un transporteur

� La connaissance des transporteurs peut permettre de 
prédire la survenue d’interactions

� Les interactions sont parfois utiles pour prolonger 
l’action d’un médicament ou protéger de sa toxicité



Pour aller plus loin…
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