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Introduction 
 

Préambule  
 

 « La fixité du milieu intérieur est la condition de la vie libre et indépendante : le 

mécanisme qui la permet est celui qui assure dans le milieu intérieur le maintien de toutes les 

conditions nécessaires à la vie des éléments. [...] La fixité du milieu suppose un 

perfectionnement de l’organisme tel que les variations externes soient à chaque instant 

compensées et équilibrées. Bien loin, par conséquent, que l’animal élevé soit indifférent au 

monde extérieur, il est au contraire dans une étroite et savante relation avec lui, de telle 

façon que son équilibre résulte d’une continuelle et délicate compensation établie comme par 

la plus sensible des balances. » 

 

 La notion de milieu intérieur et sa constance sont les bases de la physiologie de la vie 

énoncées par Claude Bernard en 1878 dans son ouvrage posthume Leçons sur les phénomènes 

de la vie communs aux animaux et aux végétaux. A l’état physiologique, les paramètres 

biologiques sanguins reflètent donc l’état du milieu intérieur à un instant donné. Les normes 

des paramètres sanguins tels que la natrémie ou la kaliémie sont bien définies ; toute variation 

en dehors de ces normes signe le plus souvent un état pathologique. En revanche, elles ne sont 

pas un bon reflet des efforts homéostatiques mis en œuvre pour maintenir l’équilibre du 

milieu intérieur.  

 Le rein, via la filtration glomérulaire et les remaniements de l’urine primitive par les 

différents segments tubulaires, est le principal organe de régulation du milieu intérieur. Celui-

ci, par le biais de la réabsorption et de la sécrétion tubulaire maintient constant la volémie, 

l’osmolarité, permet la gestion d’une charge en potassium, participe à l’élimination des 

produits de dégradation du métabolisme tels que l’urée et l’acide urique, régule le pH en 

éliminant la charge acide et en reconstituant le stock alcalin. La composition de l’urine reflète 

donc les efforts homéostatiques du rein, et les éventuelles défaillances de régulation du milieu 

intérieur. Reflétant une part important du métabolisme, l’urine est également une source 

importante d’informations quant au statut nutritionnel. Enfin, de nombreux médicaments étant 

excrétés dans l’urine, leur détection ou celle de leurs métabolites apportent également de 

précieuses informations quant à l’observance d’un traitement.  
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 Malgré l’apport indéniable que constitue l’interprétation d’un recueil urinaire, 

l’analyse de l’urine reste relativement marginale en pratique médicale courante, en dehors de 

certaines spécialités. D’une part, l’obtention d’un recueil urinaire interprétable n’est pas 

toujours aisée. D’autre part, les dosages, ainsi que leur interprétation, ne sont pas toujours 

facilement disponibles (difficultés techniques, délocalisation nécessitant un transport et donc 

une conservation des urines).  

 

 Dans un premier temps, nous nous intéresserons aux obstacles à l’usage de l’urine, 

qu’ils soient en lien avec un problème de recueil, de dosage ou d’interprétation des données. 

Dans un deuxième temps, nous décrirons une méthode innovante laissant entrevoir un accès 

facile et rapide à des données urinaires. Nous en envisagerons les potentielles applications à 

travers deux exemples cliniques.  

 

 

 

1. Contraintes et difficultés à l’utilisation de l’urine en pratique médicale courante  
	

	

 A. Biochimie de l’urine  
  

  a/ Techniques de prélèvement et de conservation, dosages en biochimie 
courante 
 

 L’analyse d’urines en biochimie est courante en pratique. Elle impose d’une part des 

précautions pré-analytiques maîtrisées, et d’autre part elle nécessite des précautions 

particulières sur certains automates. Les recommandations européennes actuelles proposent 

une analyse de l’urine dans l’heure suivant le prélèvement ou dans les 4 heures si l’urine est 

conservée à +4°C.  En ce qui concerne le dosage de la protéinurie, les protéines sont 

globalement stables dans les urines même après congélation à -80 °C. Toutefois ce n’est pas 

le cas de l’albumine qui se dénature dès -20°C, ce qui peut modifier le résultat du dosage 1,2.  

En pratique, la plupart des électrolytes sont stables quelques soient les conditions de 

conservation, même si le refroidissement accélère la cristallisation des électrolytes peu 

solubles comme le calcium. 

 La matrice urinaire est incompatible avec certains automates utilisés en biochimie. Les 

automates actuels sont de moins en moins compatibles avec des matrices différentes (sérum, 
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plasma, urine). L’urine étant un milieu particulièrement acide et hyperosmolaire, des 

difficultés techniques peuvent être rencontrées (notamment avec certaines électrodes). Le 

dosage de la créatinine urinaire semble globalement robuste, en dehors de quelques 

interférences décrites avec la méthode de Jaffe (glucose) qui ne sont plus retrouvées avec les 

dosages enzymatiques3. Les concentrations urinaires de créatinine sont nettement plus élevées 

que les concentrations sanguines, rendant le dosage plus facile.  

 Certains dosages réalisés en pratique courante doivent être interprétés avec précaution. 

Si l’on prend l’exemple de la lithiase urinaire, certaines études retrouvent des variations 

d’uricurie du simple au double en fonction du traitement pré-analytique 4. En effet, on sait que 

l’urate est très peu soluble dans l’urine à pH acide. Il a été montré qu’il n’existe pas de 

relation linéaire entre le dosage de l’uricurie à pH acide et après alcalinisation de l’échantillon 

urinaire4 ce qui en rend l’interprétation difficile. Le dosage de l’oxalurie est également 

impacté par les conditions pré-analytiques. Il existe une accélération de la cristallisation 

d’oxalate de calcium à froid5. Hors les recommandations actuelles préconisent de réfrigérer 

les urines si l’analyse doit être différée (recueils des urines des 24 heures). 

 Le ionogramme urinaire se fait actuellement dans des tubes de prélèvement sans 

conservateur et sans pré-traitement. Les conditions pré-analytiques (conditions et temps 

d’acheminement) ne sont pas particulièrement standardisées. Il existe peu de 

recommandations mais surtout peu de données sur l’impact du pré-analytique dans le dosage 

de la natriurie, de la chlorurie et de la kaliurie.   

 

  b/ Types de recueils possibles 
	

 Il existe trois sortes de recueils urinaires : l’échantillon sur une miction, le recueil des 

urines des 24h et le recueil d’urines sur une période précise et très brève ; les deux derniers 

permettent de calculer des débits. Le dernier, bien que particulièrement informatif, est peu 

disponible en pratique courante et relève de services spécialisés de physiologie et explorations 

fonctionnelles.  

 De fait, en pratique, les recueils des urines des 24 heures sont souvent considérés 

comme le « gold-standard » pour l’étude des urines car ils sont à la fois le reflet de 

l’alimentation mais aussi de l’effort et/ou de la défaillance homéostatique du rein. Ainsi, 

l’urée urinaire est certes le reflet de la charge protidique mais elle est également un produit du 

métabolisme basal. Une situation d’hypercatabolisme (hyperthyroïdie par exemple) entrainera 

donc une augmentation de l’excrétion d’urée sur les 24 heures, indépendamment de la 
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consommation de protides. La calciurie des 24h est le reflet d’un métabolisme bien plus 

complexe que la seule gestion d’une charge alimentaire en calcium puisqu’elle dépend à la 

fois des apports alimentaires, de l’absorption digestive mais aussi du turn-over osseux. Une 

augmentation de la calciurie des 24 heures ne permet pas, en l’absence d’autres dosages, de 

préjuger de son mécanisme. De même, une hyperoxalurie intermittente en lien avec 

l’alimentation ne sera pas toujours visible sur un recueil des urines des 24 heures.  

 Le recueil des urines des 24 heures, bien que souvent privilégié par les médecins, est 

particulièrement contraignant comme examen pour les patients. Il en découle que la qualité du 

recueil est souvent médiocre. Dans une étude menée en Croatie chez des patients 

ambulatoires, 34 % des patients n’avaient pas conscience de la bonne méthode de recueil des 

urines des 24h malgré les explications délivrées par le laboratoire ou le médecin. Par ailleurs, 

17% des patients disaient boire plus qu’habituellement, ce qui pose le problème de 

l’interprétation de tels recueils6. 

 

 Les spots urinaires à jeun sont le reflet du métabolisme de base et de l’effort rénal pour 

maintenir constant le milieu intérieur. Par exemple, le ratio Na/K, témoigne de l’effort rénal 

de réabsorption du sodium afin de maintenir la volémie constante. Si l’on reprend l’exemple 

de la calciurie, une calciurie à jeun augmentée sera le reflet d’une augmentation du turn-over 

osseux ou d’une fuite rénale primitive mais ne sera pas le reflet d’une hyper-absorption 

digestive. Le spot urinaire est beaucoup plus facile à obtenir qu’un recueil des urines des 24 

heures, mais l’absence de marqueur universel de dilution des urines et d’estimateur de débit 

rend difficile l’extrapolation des données.   

 La mesure précise des débits d’électrolytes à jeun permet de s’affranchir du problème 

de dilution des urines. Il s’agit du troisième type de recueil possible. Un débit de phosphaturie 

à jeun normal chez un patient ayant une phosphaturie des 24 heures abondante de par un 

apport important en protéines animales dans son alimentation, rendra moins l’hypothèse d’un 

diabète phosphaté. Néanmoins, la mesure précise des débits et des volumes excrétés est 

délicate en pratique courante et donc réservée à des services spécialisés d’explorations 

fonctionnelles. Pour cette raison, nous nous intéresserons donc par la suite uniquement aux 

recueils des urines des 24 heures, dont on verra la difficulté à s’assurer de leur complétude, et 

aux spots urinaires.   
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 B. Difficultés d’interprétation des données 

  a/ Les recueils des urines des 24 heures, un « gold standard » ?  
	

   1/ Un recueil des urines des 24 heures est-il complet ?  
 

 Bien que les recueils urinaires des 24h soient souvent présentés comme des « gold 

standards », ils sont souvent incomplets ce qui rend leur interprétation délicate voire peu 

fiable. Pour un patient donné, savoir si un recueil des 24h est complet n’est pas aisé en 

pratique courante.  

 L’utilisation de la créatininurie comme marqueur de complétude des recueils des 

urines des 24 heures repose sur le constat de la constance de l’excrétion urinaire de créatinine 

sur le nycthémère 7,8. La créatinine est librement filtrée par le glomérule et n’est pas 

réabsorbée au niveau du tubule. En revanche, sa sécrétion tubulaire représente 10 à 20 % de la 

charge filtrée et elle augmente en cas d’insuffisance rénale.  

 Si l’on considère uniquement les normes de créatinuries en fonction du sexe (8-17 

mmol chez l’homme et 6 à 13 mmol chez la femme, au-delà des nombreuses valeurs 

disponibles, très variables selon les études9), les écarts sont tels que l’on peut aisément sur ou 

sous-estimer de 50% ou plus la complétude d’un recueil. En effet, si l’on prend l’exemple 

d’une femme ayant une faible masse musculaire, un recueil contenant 13 mmol de 

créatininurie se situerait dans la norme et qu’il serait en fait en grand excès chez une personne 

dont la créatininurie des 24h serait plutôt de l’ordre de 6 mmol. Les paramètres 

morphologiques, avec l’âge et le sexe sont ceux qui influent le plus sur les variations 

interindividuelles de créatininurie10. 

 

 Une autre méthode consiste donc à estimer à partir de la masse corporelle le débit de 

créatininurie des 24h. Ainsi, celle-ci serait d’environ 10 à 20 mg/kg chez la femme et 15 à 25 

mg/kg chez l’homme11, compte-tenu de la masse musculaire plus importante chez l’homme à 

poids égal (la créatininurie étant le reflet de l’utilisation musculaire de créatine). Cette 

méthode présente plusieurs défauts. D’une part, elle est difficilement applicable pour une 

population n’ayant pas un morphotype standard. Ainsi, chez les patients obèses, il a été 

montré que la créatininurie est plus corrélée au BCM (body cell mass, mesuré par 

impédancemétrie, qui permet de s’affranchir de la masse grasse) qu’au poids12. D’autre part, 

les variations de production et d’élimination de créatinine sont telles d’un individu à l’autre 

qu’il reste difficile de prédire, uniquement avec le poids et la créatininurie des 24h, 
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l’exactitude d’un recueil. Si l’on utilise les nomogrammes proposés par James et al11, une 

créatininurie des 24h mesurée à 1800 mg par 24h pour un homme pourrait être compatible 

avec un poids variant de 60 à 90 kg, soit une différence d’un tiers à la moitié.  

 Compte-tenu de la variabilité inter-individuelle d’excrétion urinaire de créatinine, 

plusieurs auteurs ont tenté d’établir des formules permettant de prédire au mieux la 

créatininurie des 24 heures. Geber et al ont développé une équation plus précise permettant de 

prédire l’excrétion urinaire de créatinine des 24 heures en fonction du sexe, du poids, de 

l’ethnicité et de l’âge. L’équation (créatininurie des 24h = 699 – (421,9 si femme) + 7,64 * 

poids (pounds) – 25,82 (si blanc) – 2,67 * âge (années)) 13,14, bien que très performante 

(r=0,89), a néanmoins été développée sur des recueils des urines des 24h considérés comme 

complets lorsque l’excrétion urinaire de créatinine des 24h était supérieure à 20 mg/kg chez 

l’homme et 15 mg/kg chez la femme. En 2011, à partir de la cohorte CKD-EPI, une autre 

formule a été proposée. Celle-ci inclus l’âge, le sexe, et la phosphatémie. L’inclusion d’autres 

paramètres tels que la taille ou la créatininémie ne permettait pas d’améliorer le modèle 15. 

 Enfin, il a été montré que lorsque les recueils sont répétés, la variation intra-

individuelle de créatininurie des 24h sur des recueils espacés de plusieurs années était de 15% 
11. Certains auteurs proposent donc de comparer la créatininurie des 24h intra-individuelle 

dans le temps, comme une manière d’estimer la qualité d’un recueil. Le simple fait que 

l’excrétion journalière intra-individuelle de créatinine puisse varier de plus de 20 % 16,17 est 

un indicateur de la difficulté liée à l’utilisation de la créatininurie comme marqueur de 

complétude des recueils urinaires. 

   

 

 Au vu de l’incertitude laissée par la simple analyse de la quantité de créatinine 

urinaire, d’autres méthodes ont été développées pour étudier le caractère complet des recueils 

des urines des 24h. L’utilisation d’un marqueur exogène tel que le PABA a été proposée. 

L’utilisation de l’acide para-aminobenzoïque a été proposé en 1983 par Bingham et 

Cummings18. Il s’agit d’un précurseur de l’acide para-amino-hippurique, réputé non toxique 

et complètement absorbé au niveau digestif. En revanche, on le retrouve parfois dans des 

compléments alimentaires (vitamine B), qui ne doivent pas être pris en cas d’utilisation de 

cette méthode. Le PABA est administré per os et si plus de 85% du PABA est présent dans le 

recueil des 24h, alors celui-ci est considéré comme complet. Il a par la suite été montré que 

l’excrétion urinaire du PABA diminue avec l’âge. De plus, la méthode de dosage des 
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métabolites urinaire peut-être faussée par la prise de paracétamol. Avec cette méthode, le taux 

de recueils complets varie en fonction des études, de 53 à 94 %.  

  

 Dans une méta-analyse publiée en 2016, regroupant huit études différentes soit plus de 

3 000 patients, John et al ont évalué l’intérêt du PABA 19. De manière générale, utiliser la 

créatininurie (quelque soit la méthode utilisée) comparée au PABA permet certes une bonne 

spécificité mais avec une sensibilité ne dépassant pas 65%. Néanmoins, le PABA n’est pas un 

gold standard et peut être mis en défaut, notamment lorsque les mictions oubliées ou ajoutées 

sont à distance des repas (quantification par HPLC dans les urines dans les 8 heures suivant la 

prise) ou bien en cas de troubles gastro-intestinaux à l’origine d’une diminution de 

l’absorption.  

   

 En se basant sur une partie de la cohorte NephroTest (cohorte prospective de patients 

insuffisants rénaux chroniques ayant débuté en 2000) pour laquelle une mesure du DFG par la 

méthode du chrome-EDTA a été réalisée, Haymann et al estiment entre 65 et 78 % le nombre 

de recueils valides. Pour tester la validité d’un recueil, les auteurs proposent de calculer le 

ratio entre la clairance de la créatinine des 24h et la clairance mesurée au cours de la mesure 

du DFG au 51Cr-EDTA (moyenne de 5 à 7 périodes de 30 minutes). Un ratio supérieur à 30% 

signait un recueil incomplet16. Lorsque l’on compare dans cette même étude la clairance de la 

créatinine des 24h avec le DFG estimé (MDRD), 50% des recueils sont considérés comme 

incomplets ou en excès. Par ailleurs, la créatininurie des 24h était mieux corrélée au DFG 

mesuré qu’au DFG estimé dans une population d’insuffisants rénaux chroniques 20. 

 

Finalement, les réserves détaillées ci-dessus concernant la fiabilité d’un recueil des 

urines des 24 heures avaient déjà conduit Cockroft et Gault à développer en 1976 une formule 

d’estimation du DFG permettant de s’affranchir de la mesure de la clairance de la créatinine 

sur les 24 heures 21.  

 

   2/ Un seul recueil des urines des 24 heures est-il suffisant ? 
 

 A la fin des années 2010, la préparation d’une éventuelle mission sur Mars a permis de 

créer des conditions intéressantes pour l’exploration de l’homéostasie hydro-sodée. En effet, 

les régimes alimentaires étaient parfaitement contrôlés et les sujets présents pour des durées 

longues d’exploration (105 et 205 jours), sans variation de la gravité. Les variations 
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journalières de l’excrétion sodée étaient telles qu’il était nécessaire de répéter les recueils 

(jusqu’à 7) de manière à obtenir une plus grande fiabilité.   Avec un unique recueil des 24h, 

50 % des patients étaient mal classés concernant leur consommation sodée (c’est-à-dire une 

erreur d’au moins 3 grammes d’apport de NaCl). Luft et al avaient d’ailleurs déjà montré dans 

les années 80 que les recueils urinaires des 24h répétés permettaient de traduire une 

consommation « moyenne » de sodium malgré des fluctuations journalières 22. La répétition 

des recueils des urines des 24h permettait d’augmenter la corrélation entre l’apport sodé et la 

natriurèse (la corrélation augmentait jusqu’à neuf recueils). De manière générale, 

l’extrapolation des données d’un seul recueil des urines des 24 heures est délicate et la 

sensibilité augmente lorsque l’on multiplie les recueils.  

 

 Ces réserves concernant les recueils des urines des 24h ont conduit plusieurs auteurs à 

s’intéresser aux spots urinaires à différents moments de la journée et aux informations que 

l’on peut en extrapoler.  

 

 

  b. Des urines des 24 heures aux spots urinaires  
 

L’estimation des débits urinaires par un sport urinaire pourrait permettre de s’affranchir de 

la difficulté liée aux recueils urinaires sur un temps donné. L’incertitude liée aux difficultés 

de recueil exposées plus haut est toutefois à confronter à la moindre précision des ratios.  

   

 L’utilisation d’un échantillon urinaire nécessite d’avoir au préalable établit un 

marqueur de dilution/débit des urines permettant de normaliser les concentrations mesurées. 

C’est ainsi que les ratios de la protéinurie à la créatinine urinaire ont été développés dans les 

années 198023. Ce ratio, bien corrélé au débit de protéinurie, est désormais utilisé en pratique 

courante. Les ratios protéinurie/créatininurie ou albuminurie/créatininurie semblent être aussi 

prédictifs d’événements cardiovasculaires ou du déclin de la fonction rénale dans le cadre 

d’une néphropathie glomérulaire que leurs équivalents sur les urines des 24 heures 24. Le biais 

de la complétude du recueil joue sans doute un rôle important dans l’imprécision de ces 

derniers.  

 D’autres marqueurs de dilution des urines ont été développés. L’osmolarité urinaire est 

bien corrélée à la créatininurie. Certains auteurs l’ont donc utilisée, notamment en toxicologie 

(médecine du travail) lorsqu’il existe un biais potentiel lié à l’utilisation de la créatininurie. 



15	

	

En effet, certains toxiques recherchés sont connus pour entrer en compétition avec l’excrétion 

de créatinine urinaire. L’osmolarité urinaire semble moins impactée par le diabète, 

l’insuffisance rénale chronique, l’âge et le sexe que la concentration urinaire de créatinine 10. 

L’osmolarité urinaire est bien corrélée à la densité urinaire. La mesure de la densité urinaire 

étant moins fiable que celle de l’osmolarité, il n’y a pas d’intérêt à normaliser la dilution des 

urines par la densité urinaire.   

 

 L’utilisation d’un échantillon urinaire (et non pas d’un recueil des 24 heures) pose la 

question du moment où cet échantillon est prélevé. En effet, les urines étant le reflet du 

métabolisme, les excrétas sont sensiblement différents à jeun et après un repas.  

 Si l’on prend comme exemple le sodium, la majeure partie (77%) de l’excrétion sodée 

semble être diurne 22 et l’excrétion sodée nocturne reflète peu la quantité ingérée en moyenne. 

Dans la même étude, les femmes semblent avoir une excrétion nocturne de sodium plus 

importante que les hommes (25,5% contre 19%, quelque soit l’origine ethnique), bien que 

cette différence ne soit a priori pas significative. Ces constatations posent la question de la 

pertinence de l’analyse d’un échantillon des urines du matin en fonction de la question posée. 

Dans le cadre de l’estimation de la consommation sodée, Mann et al ont montré qu’un 

échantillon urinaire en fin de journée avant le repas du soir était nettement mieux corrélé à la 

natriurèse des 24 heures qu’un échantillon matinal 25. En ce qui concerne la lithiase urinaire, 

les travaux de Tiselius ont montré qu’un échantillon d’urine prélevé dans l’après-midi est le 

mieux corrélé aux excrétas sur les 24 heures.  

  

 Les apports alimentaires sont à l’origine de variations notables de débits urinaires au 

cours de la journée. Il est donc difficile d’extrapoler des données d’un échantillon urinaire 

pour obtenir des estimations des excrétas des 24h. Des auteurs japonais ont proposé en 1992 

une formule d’estimation de la consommation sodée à partir d’un simple spot urinaire prélevé 

à jeun après une première miction afin de s’affranchir des urines de la nuit. Si cette formule 

permet effectivement d’obtenir des résultats corrects à l’échelle d’une population, la 

prédiction individuelle est faible. En effet, l’estimation individuelle peut varier de plus ou 

moins 50 % par rapport à la valeur mesurée, ce qui constitue un frein majeur à l’utilisation 

individuelle de cette formule. Celle-ci reste néanmoins applicable dans les études de 

population à grande échelle 26. D’autres formules ont été proposées dans le cadre de grandes 

études épidémiologique (INTERSALT notamment) mais les valeurs prédictives individuelles 

restent médiocres et limitent nettement leur utilisation en clinique au quotidien.  
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L’accès à une analyse des urines rapide et interprétable avec un degré de précision 

connu est essentiel pour le clinicien en pratique courante. La disponibilité rapide des urines, la 

possibilité de répétition de prélèvements non invasifs en font un examen de choix « au lit du 

patient ». Pour ce faire, des outils d’analyse rapide ont été développés et sont en voie de 

perfectionnement.  

 

2. De la bandelette urinaire classique vers des technologies innovantes 
 

 A. Données disponibles sur une bandelette urinaire standard 
 

 Le développement des premières bandelettes urinaires remonte aux années 1950. Ces 

dernières sont un examen simple, rapide et peu couteux, actuellement très utilisé pour le 

dépistage en médecine générale, en médecine scolaire et en médecine du travail. Les données 

apportées sont semi-quantitatives27. Les informations métaboliques délivrées par les 

bandelettes urinaires actuelles sont le pH (témoin de la sécrétion de protons), et la glycosurie 

qui, si elle apparaît dans un contexte de normoglycémie, est souvent le témoin d’une 

tubulopathie proximale. La densité urinaire est également intéressante à prendre en compte 

dans un contexte lithiasique. Ces bandelettes ont des limites : risque de faux négatifs de 

protéinuries ou d’hématurie, interaction de certains réactifs avec différentes substances 

comme la vitamine C, mauvaises corrélations des densités urinaires avec l’osmolarité… 

Enfin, la fiabilité de la bandelette varie considérablement d’un lot à l’autre.  

 La sensibilité des bandelettes urinaires a été améliorée par la lecture automatisée 

(apparue au début des années 2000) qui diminue la variabilité associée à la lecture 

individuelle28. 

Certaines bandelettes « modernes » ont intégré une estimation de la concentration 

urinaire de créatinine25. Il s’agit de bandelettes colorimétriques ; les résultats sont semi-

quantitatifs.  Des bandelettes urinaires dites au chlore ont été développées dans le but 

d’estimer l’état d’hydratation des patients. Il s’agit de colonnes capillaires greffées avec du 

sodium dichromate dont la couleur change lors de la réaction avec les ions chlorure.  

Néanmoins, les concentrations obtenues avec ces bandelettes ne sont que moyennement 

corrélées aux chloruries des laboratoires lorsqu’elles sont utilisées pour l’appréciation de la 

volémie 29,30. Leur utilisation dans le cadre de l’estimation de la consommation sodée semble 

toutefois un peu plus fiable25.   
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 B. La technologie Usense  
 

  a/ Un concept novateur 
	

 L’idée de la startup Usense est de créer un dispositif permettant de doser rapidement et 

simultanément de nombreux paramètres urinaires. Cela permettrait de s’affranchir des 

conditions de pré-analytiques variables (et parfois non respectées…) et de pouvoir doser sur 

un unique prélèvement non manipulé, non divisé, de nombreux paramètres jusque-là 

uniquement dosables sur des automates différents et centralisés en laboratoire. Les résultats 

sont rendus très rapidement (dans un temps de quelques dizaines de secondes). Le dispositif, 

nommé JIMINI, est de petite taille et facilement manipulable. Une interface permet de 

visualiser les résultats et apporte des informations quant à leur interprétation. La rapidité de 

rendu et la simplicité d’analyse permet de répéter les examens chez un même patient et de 

voir leurs évolutions dans le temps. L’analyse est directement faisable chez le praticien ou 

dans le service, à l’instar des bandelettes urinaires classiques.  

 

  b/ Technologies utilisées 
	

 La technologique proposée par Usense combine la spectrométrie et la conductimétrie 

comme méthodes de dosages. La conductivité, ou capacité d’un liquide à laisser passer un 

courant électrique, est particulièrement adaptée à l’étude des molécules chargées dans l’urine.  

Le dispositif proposé par Usense repose sur la miniaturisation d’électrodes en diamant dopées 

au bore. Ces électrodes ont plusieurs propriétés physiques intéressantes pour les dosages 

urinaires. La fenêtre de potentiel du diamant est large, ce qui permet de cibler un grand 

nombre d’espèces chimiques. Dans le cadre d’électrodes standard, ces espèces risqueraient de 

subir des phénomènes d’oxydo-réduction. Les mesures sont particulièrement reproductibles 

(faible courant capacitif lorsque le potentiel de l’électrode est modifié, ce qui limite l’impact 

lié au fonctionnement de l’électrode). Les électrodes en diamant sont résistantes à de forts 

courants ce qui rend plus aisé leur entretien et ont une durée de vie longue (grande résistance 

à la corrosion comparé à d’autres types d’électrodes). L’ensemble de ces capacités est un 

atout pour l’analyse de l’urine. Les dosages de plusieurs éléments de l’urine (par exemple le 

glucose, la créatinine, les électrolytes, certains médicaments…) sont réalisés rapidement et à 
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faible coût. La miniaturisation du système et l’adaptation particulière à la matrice urinaire 

sont deux des principaux enjeux du développement de ce système.  

 La spectrométrie étudie les échantillons urinaires via leur capacité à absorber la 

lumière. Les molécules étudiées sont les métabolites, les protéines, les acides aminés… 

L’utilisation de la spectrométrie dans l’analyse courante des urines est pour l’instant limitée 

par la quantité de données générées. Afin de faire face à ce problème, l’équipe de Usense 

développe des modèles de « machine learning » à partir de bases de données importantes. 

Cette technologie a déjà été testée avec succès sur des données sanguines (glycémie et 

insulinémie).  

   

 

3. Quelques exemples d’applications envisagées  
 

  A. L’hypertension artérielle : moins de sel et plus de potassium ? 
 

 L’impact de l’hypertension artérielle est majeur dans nos sociétés, que cela soit à 

l’échelon individuel ou en terme de santé publique. Selon un rapport récent, 30 % de la 

population française des plus de 60 ans est hypertendue, 25 % des hypertendus ont une 

pression artérielle contrôlée et l’inobservance dépasse les 50 % 31. La morbi-mortalité 

engendrée par l’HTA est majeure (majoration de la prévalence des infarctus et des AVC,  y 

compris pour des niveaux de pression artérielle relativement bas) 32,33.  

 

 L’idée d’une relation entre le sel (NaCl) et la pression artérielle est ancienne. Le 

médecin chinois Huang Ti Nei Ching Su Wein Huang décrivait déjà en 1700 avant JC un 

pouls mieux frappé en cas de consommation sodée importante. De façon plus récente, la 

morbi-mortalité engendrée par une consommation sodée importante a bien été démontrée 

dans les années 1950 au Japon. En effet, la prévalence particulièrement élevée des accidents 

vasculaires cérébraux hémorragiques y était en lien avec une consommation sodée importante, 

parfois de plus de 20 grammes par jour. Les politiques publiques de baisse de la 

consommation de sel ont permis de réduire l’incidence des AVC hémorragiques 34.   

Débutée en 1981 et regroupant plus de 10 000 sujets âgés de 20 à 59 ans recrutés dans 

52 centres, l’étude INTERSALT a permis de mettre en évidence un lien entre la pression 

artérielle et la consommation de sel (dès lors que la consommation de sel est supérieure à 3 
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grammes par jour35) y compris après ajustement sur l’excrétion urinaire de potassium ; cet 

effet s’accentue avec l’âge. Ainsi, on estime qu’une diminution de la consommation sodée 

d’environ 5,5 grammes par jour permettrait de limiter de 9 mmHg l’augmentation moyenne 

de la pression artérielle systolique (et 4,5 mmHg pour la diastolique) de 25 à 55 ans.  

 Le régime des humains avant l’apparition de l’agriculture comprenait moins de 1 

gramme de sel par jour alors que la consommation sodée moyenne actuelle est de l’ordre de 7 

à 15 grammes par jour de NaCl. Un gramme de sel contient 390 mg de sodium et 610 mg de 

chlorure (soit 17 mmol de Na et de Cl). Un gramme de sodium équivaut à environ 2,5 

grammes de sel. La consommation de sel n’est pas toujours aisée à évaluer chez un patient. 

Elle peut être mal estimée par le patient, notamment en raison de sources de sel « cachées » 

(plats préparés, bouillons-cubes…), non identifiables par les patients36. Les recommandations 

actuelles préconisent de ne pas dépasser 6 grammes de sel par jour dans le cadre d’une 

hypertension artérielle ou d’une insuffisance rénale chronique. En cas d’insuffisance 

cardiaque, le régime hypo-sodé est plus strict (4 grammes de sel par jour). Ces 

recommandations prennent appui sur plusieurs grandes cohortes ayant permis d’établir un lien 

entre une consommation sodée chiffrée et la morbi-mortalité cardiovasculaire.   

 L’étude PURE (Prospective Urban Rural Epidemiology) regroupe des données de plus 

de 100 000 patients (étude multicentrique mais proportion importante de population chinoise), 

analysées de façon rétrospective et sans intervention. La consommation sodée est estimée à 

partir de la formule de Kawasaki (formule qui tend à surestimer la consommation sodée) à 

partir d’un échantillon d’urines du matin à jeun. Si l’on considère une excrétion sodée 

normale estimée de 4 à 6 grammes de sodium par jour (soit 2,5 fois plus de sel), il existe un 

sur risque de mortalité cardio-vasculaire toutes causes confondues (OR 1,15) dès un apport de 

sodium de 7 grammes par jour. Ce risque persiste après ajustement sur la pression artérielle et 

sur une population à très faible risque cardio-vasculaire 37. Les régimes pauvres en sel 

auraient quant à eux aussi un risque plus élevé de mortalité, même après ajustement sur les 

facteurs diététiques. Néanmoins, la formule de Kawasaki ne semble que peu appropriée pour 

estimer de faibles consommations sodées (<5g par jour). A noter que la consommation sodée 

moyenne estimée dans l’étude PURE était de 12 grammes par jour.  

De façon prospective, l’impact de la consommation sodée sur la pression artérielle est 

confirmé par l’effet d’un régime plus pauvre en sel, de type DASH par exemple (avec ou sans 

hypertension au préalable) 38. Une méta-analyse de plusieurs cohortes ayant chacune une 

estimation de la consommation sodée et potassique via des recueils des urines des 24 heures a 
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montré une augmentation de la morbi-mortalité cardio-vasculaire (HR à 1,18 par 

augmentation de 2,5 grammes de NaCl de la consommation sodée journalière). Il existe un 

effet protecteur du potassium pour des consommations supérieures à 3 grammes par jour 39.  

La consommation de potassium aurait un rôle protecteur sur la survenue d’événements 

cardio-vasculaires. L’Organisation Mondiale de la Santé recommande un apport journalier en 

potassium de 90 mmol (soit 3.5 grammes). L’apport en potassium semble avoir 

considérablement diminué au cours du temps (régime des chasseurs/cueilleurs estimé à plus 

de 5 grammes par jour)40. 85 à 90 % du potassium est éliminé par voie urinaire (les 10 % 

restant par voie digestive). Dans l’étude PURE, plus la kaliurie était abondante (estimation à 

partir d’un urine spot à jeun), plus le risque d’événement cardio-vasculaire diminuait 37. 

L’intérêt d’un régime riche en potassium a été étudié dans l’HTA. Le régime DASH (riche en 

potassium) semble être à l’origine d’une diminution de la pression artérielle. Cet effet est 

majoré chez les personnes ayant une consommation sodée importante. La question de 

l’impact de sels de substitution, autrement dit de l’anion associé au potassium n’est pas 

résolue.  

Le ratio Na/K teste l’impact conjoint des deux électrolytes décrits. Un ratio Na/K 

supérieur à 3 est clairement corrélé à une augmentation du risque cardio-vasculaire 41. 

Néanmoins, ce ratio reste très approximatif. Les charges alimentaires particulièrement 

abondantes sont représentées par la même valeur de ratio que les charges très faibles, tant que 

les charges en sodium et en potassium sont dans les mêmes proportions. L’effet spécifique 

d’une consommation abondante de potassium est mal reflété par ce ratio 42. 

Il apparait donc essentiel d’évaluer dans la prise en charge des patients hypertendus 

l’apport sodé, celui-ci étant difficile et laborieux à évaluer par l’enquête alimentaire, une 

estimation via la natriurie apporterait un argument supplémentaire.  Une évaluation facile et 

rapide de la consommation sodée via les urines serait intéressante chez certains patients, 

notamment quand on sait que les efforts alimentaires semblent efficaces mais sont souvent 

abandonnés sur le long terme 43.  

 

  B. Lithiase urinaire : objectif dilution  
 

La prévalence de la lithiase urinaire varie entre 7 et 15 % en fonction des pays 5, et la 

prévalence de la récidive après un premier événement lithiasique est particulièrement élevée 
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(50% à 5 ans). Bien que dépendante de nombreux processus, la lithogénèse s’accompagne 

toujours d’une étape de sursaturation de l’urine 5. La sursaturation des urines est soit en lien 

avec un excès de production ou d’élimination, soit avec un défaut de dilution. L’hydratation 

est le premier traitement à entreprendre chez tout patient lithiasique, indépendamment de 

l’étiologie. Doubler l’hydratation revient à diviser d’un facteur quatre le produit oxalo-

calcique (en diminuant par deux les concentrations de calcium et d’oxalate). Plusieurs études 

ont montré l’impact de l’augmentation de l’hydratation sur la diminution du risque 

lithiasique44.  

 Tiselius a développé une formule permettant de prédire le risque de cristallisation dans 

la lithiase calcique45. Ce score regroupe les principaux facteurs déterminant la cristallisation 

(calciurie, oxalurie, magnésurie, citraturie, diurèse). De façon pragmatique, les seuils de cet 

indice permettent d’extrapoler des seuils d’osmolarité urinaire (501 mmol/l chez la femme et 

577 mmol/l chez l’homme) correspondant à un sur-risque de lithiase 46. L’osmolarité urinaire 

est plus accessible en pratique et a un coût moindre comparée à la mesure des déterminants de 

l’index de Tiselius. La mesure régulière de l’osmolarité urinaire est utilisée en pratique dans 

le suivi des patients lithiasiques. Elle n’est néanmoins pas accessible partout. Une méthode de 

détermination rapide, simple, et utilisable directement en consultation pourrait être un atout 

pour le suivi de ces patients. 	

 

  C. Rein, métabolisme et nutrition 
 

L’urée et l’acide urique ont comme point commun d’être des déchets du métabolisme 

cellulaire. Leur production résulte de la dégradation des protéines et des purines.  

Produit de dégradation des purines (adénine, guanine, xanthine et hypoxanthine), 

l’acide urique est éliminé majoritairement par voie rénale (environ 450 mg/j, soit deux tiers de 

la production quotidienne). Le reste est éliminé par voie digestive (uricolyse par des bactéries 

intestinales). Il existe deux sources de purines : exogène (alimentaire) et endogène 

(catabolisme des acides nucléiques et purinosynthèse de novo). L’acide urique est un acide 

faible, présent majoritairement sous forme d’urate au pH 7,40. Compte-tenu de son pKa bas 

(5,75), l’acide urique, nettement moins soluble que l’urate, précipite en urines acides (par 

exemple au cours de l’insulinorésistance des syndromes métaboliques). A la différence des 

autres animaux, la perte du gène de l’uricase (enzyme hépatique transformant l’acide urique 

en allantoïne, beaucoup plus soluble) et l’augmentation de la réabsorption tubulaire d’acide 

urique ont entrainé chez l’homme une augmentation de la concentration sérique d’acide 



22	

	

urique. Il pourrait s’agir d’un avantage sélectif. En effet, l’acide urique possède un pouvoir 

anti-oxydant très élevé. Néanmoins, à de fortes concentrations, l’acide urique peut avoir un 

effet pro-oxydant (réduction du NO disponible et activation de l’inflammation dans les 

adipocytes)47.   

L’intérêt de l’analyse de l’excrétion urinaire d’acide urique est multiple. Dans la 

goutte (dont la prévalence est estimée en France à 1%), il existe une excrétion diminuée 

d’acide urique48.  Ceci est bien visible sur le nomogramme d’excrétion d’acide urique 

rapporté au DFG en fonction de l’uricémie établit par Puig49. L’évaluation de l’uraturie est 

intéressante dans la goutte, notamment en cas d’introduction de traitement uricosurique. Il a 

été montré qu’un ratio acide urique/créatininurie inférieur à 0,2 était prédictif d’une uraturie 

inférieure à 600 mg (ratio mesuré sur un spot urinaire prélevé à n’importe quel moment de la 

journée)50. D’autres auteurs ont testé le ratio acide urique/créatinine sur un échantillon de la 

journée ou des 24 heures en prenant 1000 mg/ jour comme seuil d’hyperuraturie51.   

Le principal facteur de risque actuel de la lithiase urique est l’hyper-acidité urinaire : 

l’acide urique précipite en pH acide, alors que lorsque le pH est supérieur à 6.0, l’urate est 

nettement plus soluble. Néanmoins, chez certains patients il existe une hyper-uraturie en lien 

avec une hyper-production (par lyse cellulaire excessive), ou avec une maladie goutteuse 

primitive, ou encore lors de certaines anomalies enzymatiques (syndrome de Lesch-Nyan, 

glycogénolyse de type I…)52. Des valeurs d’uricurie supérieures à 4.8 mmol/j chez l’homme 

et 4.2 mmol/j chez la femme signent une hyperuricurie. Un objectif de 4.0 mmol/j chez les 

patients lithiasiques correspond à l’augmentation du risque lithogène urique.  

Dans le cadre d’une insuffisance rénale aigue organique, en cas de suspicion de 

néphropathie hyperuricémique (mutation d’URAT1 par exemple, qui favorise la réabsorption 

d’acide urique), le ratio acide urique/créatininurie est une aide au diagnostic. Le ratio normal 

en cas d’insuffisance rénale varie de 0,60 à 0,75 et il est supérieur à 1.0 dans certaines formes 

de néphropathie hyperuricémique.  

 

 L’urée est produite par le foie, par dégradation des acides aminés. L’urée est filtrée 

librement dans le glomérule. 50 % de la charge filtrée est éliminée dans l’urine.  Les segments 

perméables à l’urée dans le tubule sont le tube contourné proximal, le canal collecteur et une 

partie de l’anse de Henle (mais la branche ascendante large est imperméable à l’urée)53. La 

réabsorption d’urée dans le tube collecteur est en partie dépendante de l’ADH par le biais des 

transporteur UT-A1 et UT-A3 (augmentation de la réabsorption d’urée en situation de 

déshydratation)54. En dehors de situations particulières, la production d’urée et son 
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élimination urinaire des 24 heures sont un reflet de la consommation de protéines animales 

(relation de proportionnalité). L’urée urinaire des 24 heures permet d’estimer directement la 

quantité de protéines ingérées55. La consommation habituelle en protéines animales est de 

l’ordre de 0.8 à 1.2 g/kg/j. En cas d’insuffisance rénale chronique, des régimes hypo-

protidiques (0.4 à 0.6 g/kg/j) peuvent être conduits56. L’évaluation de l’apport protidique est 

utile dans de nombreuses situations cliniques : patients lithiasiques, contrôle d’un régime 

hypo-protidique, apports dans des populations dénutries…  	

 

 

Synthèse 

 Les outils actuels pour l’analyse de l’urine sont contraignants pour les patients 

(recueils des urines pendant 24 heures) et leur interprétation reste limitée par de nombreux 

écueils pour les médecins. Il n’existe pas ou peu de valeurs normales dans les urines, du fait 

de la grande variabilité de la dilution et du reflet du fonctionnement métabolique de base qui 

est différent chez chaque individu. La mesure précise de débits urinaires n’étant réalisable que 

dans des services spécialisés, l’utilisation de l’urine en pratique courante passe par 

l’utilisation de ratios reflétant les débits urinaires. 
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Objectifs  
 

 L’urine étant un marqueur important de l’effort homéostatique effectué par le rein, son 

investigation est essentielle. Nous en avons tiré plusieurs objectifs, avec le souci de créer des 

outils permettant d’utiliser facilement des données urinaires, et idéalement de les implémenter 

au sein du dispositif Jimini de Usense.  

 Le premier objectif, pré-requis à l’ensemble de l’étude, était de s’assurer de la 

corrélation entre des ratios urinaires à la créatinine et les débits urinaires correspondants. En 

effet, il s’agissait de montrer qu’à l’aide d’un marqueur de débit urinaire fiable, on peut 

s’affranchir de la mesure du temps de recueil. Pour cela, il était indispensable d’étudier au 

préalable les déterminants de la créatininurie. 

 Le deuxième objectif était d’établir des normes de ratios permettant de prédire 

l’excrétion d’électrolytes. En effet, l’objectif, en pratique clinique ou en santé publique, est de 

pouvoir estimer de façon rapide et fiable un risque qu’il soit lié à l’alimentation ou à un 

métabolisme particulier chez un patient. Il s’agit donc d’essayer de prédire des risques connus 

dans la littérature (une consommation sodée trop importante par exemple) en utilisant 

simplement un ratio sur un échantillon urinaire. Nous décrirons également les limites de ces 

outils.  

 Enfin, le dernier objectif de ce travail était d’approcher une méthode de correction de 

la dilution des urines. La dilution de l’urine peut varier d’un facteur 10 ce qui rend 

extrêmement délicat l’interprétation des valeurs exprimées en concentration. La créatininurie 

est un marqueur de dilution/ de débit imparfait, bien qu’il soit le plus fréquemment utilisé. 

Plusieurs auteurs ont essayé d’obtenir des marqueurs plus performants, mais ces marqueurs 

ont été développés à partir de recueils des urines des 24 heures dont on sait que la complétude 

n’est souvent pas étayée. Nous avons donc essayé, à partir du débit de créatininurie à jeun et 

des paramètres morphologiques d’un sujet, d’établir un nouveau marqueur de correction de la 

dilution des urines. Cette méthode avait pour but d’avoir une estimation proche de la 

créatininurie attendue sur les 24 heures et de pouvoir estimer la part de créatine de 

l’alimentation (et donc la part de protéines animales d’origine musculaire) dans l’excrétion de 

créatinine.  
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Matériels et méthodes 
 

Population d’étude 

Les patients inclus dans cette étude rétrospective ont été explorés dans le service des 

Explorations Fonctionnelles Rénales de l’hôpital Rangueil entre 2012 et 2023 en vue d’un 

don de rein vivant. Il s’agit de l’ensemble des patients ayant eu dans ce cadre une mesure du 

débit de filtration glomérulaire par la mesure de la clairance urinaire de l’inuline ou de 

l’EDTA sur deux ou trois périodes. Les patients ayant eu une mesure du DFG via le Iohexol 

ont été exclus (insuffisance de fiabilité de la technique). Les patients n’ayant pas apporté 

d’urines des 24 heures étaient exclus de l’étude. 6 patients ont été exclus en raison de données 

manquantes pendant l’exploration et/ou des problèmes de vidange vésicale identifiés en cours 

d’exploration et faussant les débits urinaires. Nous avons exclu les patients ayant une forte 

probabilité de maladie rénale chronique soit en raison d’une protéinurie supérieure à 0.3 g/g 

de créatininurie (n = 11) soit en raison d’un DFG mesuré inférieur à 60 ml/min/1.73m² (n = 

17). L’ensemble des patients avaient plus de 18 ans et étaient présumés sains.  

 

Types de recueils, modalités de recueil 

  La veille de leur venue aux EFR, les patients devaient recueillir les urines des 24 

heures. Les instructions étaient données par écrit et répétées à l’oral par une infirmière du 

service dans les jours précédents la mesure du DFG.  Les patients devaient noter les horaires 

précis de début et de fin du recueil des urines des 24 heures ce qui permettait de standardiser 

les excrétas par 24 heures sur le temps réel du recueil.  

 Lors de l’exploration, l’inuline ou l’EDTA étaient administrés via une perfusion de 

glucose (G5% ; bolus et perfusion continue). Les périodes de recueils étaient d’une heure. 

L’ensemble des explorations contenait au moins deux périodes, et le plus souvent trois. 

Lorsqu’il existait un doute à l’interrogatoire sur une éventuelle mauvaise vidange vésicale, 

l’absence de résidu post-mictionnel était vérifié par bladder scan. En cas de présence d’un 

résidu significatif malgré plusieurs tentatives de vidange vésicale, une sonde urinaire était 

mise en place. Les patients étaient au repos, dans une position semi-assise ou allongée. Ils 

restaient à jeun toute la durée de l’exploration. 

 Les paramètres sanguins et urinaires étaient recueillis lors de chaque période de 

manière à mesurer à la fois la clairance de la créatinine mais aussi celle du traceur administré. 

Lors de la première période, les débits urinaires d’urée, d’acide urique, de potassium, de 

chlore, de bicarbonate, de sodium étaient mesurés. Nous avions à disposition les paramètres 
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sanguins avant le début de la perfusion de glucose (natrémie, kaliémie, créatininémie, 

bicarbonatémie, chlorémie, uricémie, protidémie). Les urines recueillies à l’arrivée des 

patients sont notées U0 (mesure du pH urinaire, osmolarité, réalisation d’une bandelette 

urinaire et du calcul du rapport protéinurie/créatininurie). Les urines recueillies à jeun lors de 

la première période de mesure du DFG dans le service sont appelées P1. Les urines recueillies 

sur les 24 heures sont appelées P24. Les débits urinaires des différents électrolytes et 

métabolites sont obtenus par multiplication du débit d’urine en ml/min par les concentrations 

urinaires. Les excrétas des urines de la veille sont exprimés sur une durée standard fixe de 24 

heures.   

Lors de la première période d’exploration, la pression artérielle et la fréquence 

cardiaque étaient mesurées à plusieurs reprises, au repos depuis plus de 5 minutes. Les 

patients étaient pesés et mesurés à l’arrivée. 

 

Caractérisation de la complétude des recueils 

 Nous avons séparé les recueils en fonction de leur complétude. Pour cela, nous 

estimions qu’une différence de plus de 25 % de la clairance de la créatinine des 24 heures 

mesurée par rapport au DFG estimé en CKD-EPI créatinine (formule de 2009) était en faveur 

d’un recueil en défaut ou en excès.  

 

Analyses statistiques 

 Des tests de corrélations ont été réalisés entre les caractéristiques générales de la 

population (sexe, complétude du recueil, données morphologiques) et les différents excrétas 

urinaires (coefficients de Pearson et p-value). Nous avons ensuite proposé des modèles de 

régression linéaire entre les ratios et les débits urinaires. Pour chacun des modèles, nous 

disposions de l’équation de régression, du R² et de la p-value. Enfin, nous avons divisé la 

population en tertiles en fonction des débits urinaires de manière à déterminer des ratios aussi 

prédictifs que possibles des valeurs de débits. Les analyses statistiques ont été réalisées à 

l’aide du langage de programmation Python 3.11.    
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Résultats  
 

1. Nombre et description des recueils incomplets 

a. Description des caractéristiques globales de la population 

 Après exclusion des patients ayant une forte probabilité de maladie rénale chronique 

(DFG mesuré inférieur à 60 ml/min/1.73m² et rapport protéinurie/créatininurie à jeun 

supérieur à 0.3 g/g) nous avions une population de 578 donneurs sains (figure 1).   

La moyenne d’âge de la population était de 53 ans (extrêmes de 22 à 82 ans). Les 

femmes représentaient 60 % de la population. L’IMC moyen était de 26.1 kg/m² avec des 

extrêmes jusqu’à 41.7 kg/m². La pression artérielle moyenne était de 127/75 mmHg.  Les 

clairances moyennes mesurées allaient de 60 ml/min/1.73 m² à 159 ml/min/1.73m². Le DFG 

moyen mesuré était de 91 ml/min/1.73m². Les caractéristiques générales de la population sont 

représentées dans le tableau 1.  

La figure 2 représente les corrélations entre les différents excrétas étudiés sur les 

urines des 24 heures. Les débits d’acide urique et d’urée sont particulièrement bien corrélés à 

jeun et sur les 24 heures (coefficient de Pearson respectivement à 0.50 et 0.79). Les excrétas 

semblent plus importants chez l’homme et semblent être proportionnels au débit de 

créatininurie.  

 

 
Figure 1 : Diagramme de flux de la population. Après inclusion de 651 patients, nous avons exclus 
les patients présentant trop de données manquantes, ceux n’ayant pas de recueils des urines des 24 
heures et les fortes suspicions de maladie rénale chronique. 
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Tableau	1	:	Caractéristiques	de	la	population		

	 Population	totale	 Hommes	 Femmes	

Paramètres	clinico-biologiques		 	 		 		
Nombre	de	patients	 578	 232	(40%)	 346	(60%)	
Age	(années,	valeurs	extrêmes)	 52,8	(22-81)	 51,1	(12,9)	 54	(11,7)	
Poids	(kg)	 72,6	(13,6)	 79,3	(12,5)	 68	(12,4)	
Taille	(m)	 1,66	(0,090)	 1,74	(0,07)	 1,62	(0,064)	
IMC	(kg/m²)	 26,1	(4,22)	 26,2	(3,44)	 26,1	(4,68)	
Surface	corporelle	(m²)	 1,80	(0,19)	 1,93	(0,17)	 1,72	(0,15)	
Créatininémie	(µmol/l)	 69,6	(14)	 80,4	(12,7)	 62,4	(9,4)	
DFG	moyen	mesuré	(ml/min/1,73m²)	 91,4	(15,7)	 92,2	(15)	 90,9	(16,2)	
DFG	estimé	(ml/min/1,73m²)	 95,9	(14,4)	 95,6	(14,6)	 96,1	(14,2)	
Pression	artérielle	(mmHg)	 127/76	 	129/79	 126/74	
Natrémie	(mmol/l)	 140	(2,1)	 140	(2)	 140	(2,2)	
Kaliémie	(mmol/l)	 3,9	(0,3)	 4	(0,3)	 3,8	(0,4)	
Réserve	alcaline	(mmol/l)	 26,8	(9,1)	 26,4	(2,5)	 27,1(12,6)	
Uricémie	(mmol/l)	 295	(73,9)	 336,5	(68,9)	 267,6	(63,3)	
Urée	(mmol/l)	 5,3	(1,4)	 5,7	(1,6)	 5	(1,4)	
Protidémie	(g/l)	 72,5	(4,2)	 72,5	(4,2)	 72,5	(4,2)	
	Urines	des	24	heures	 	 		 		
Recueil	complet	(%)	 60,6	 47,0	 69,7	
Diurèse	(litres)	 1,83	(799)	 1,80	(821)	 1,85	(785)	
Créatininurie	(mg/	24h)	 1342	(441)	 1715	(410)	 1092	(240)	
Natrirurie	(mmol/24h)	 141	(63)	 166	(69)	 125	(53)	
Kaliurie	(mmol/24h)	 67	(23)	 73	(23)	 63	(23)	
Apport	protidique	(g/kg/24h)	 0,95	(0,27)	 1,03	(0,27)	 0,90	(0,26)	
Uraturie	(mmol/24h)	 3,36	(1,07)	 3,81	(1,1)	 3,05	(0,94)	
	Urines	U0	à	jeun	 	 		 		
pH	 5.74	(0.7)	 5,65	(0,6)	 5,8	(0,7)	
Osmolarité	(mmol/l)	 596	 664	(255)	 547	(237)	
Les	valeurs	sont	exprimées	en	moyenne	+/-	écart-type	sauf	mention	contraire	

 



29	

	

 

  
 

Figure 2 : relation entre les différents excrétas sur les urines des 24h (mmol/24h) 

 

 

b. Description des recueils considérés comme incomplets dans cette population 

En fonction de la référence prise pour estimer le nombre de recueils incomplets, il 

existait de légères différences. En effet, si l’on prend comme seuil 30% de variation de la 

clairance de la créatinine au DFG estimé, 30 % des recueils sont considérés comme 

incomplets. Si l’on utilise le DFG mesuré comme marqueur, avec une différence de 30 %, on 

note 42 % de recueils incomplets. Si l’on choisit un seuil acceptable de 25 % de différence 

entre la clairance de la créatinine et le DFG mesuré, 52 % des recueils étaient considérés 
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comme non complets. Pour la suite du travail, nous avons considéré comme incomplets (en 

défaut ou en excès) les 40 % des recueils des urines des 24 heures ayant une différence entre 

la clairance de la créatinine et le DFG estimé de plus de 25 %.  

Les femmes, qui représentaient 60 % de notre population, rapportaient plus souvent un 

recueil complet que les hommes (70 % versus 49 %). Parmi les recueils incomplets, 223 

étaient en excès d’en moyenne 40 %, les autres (20 recueils) étaient en défaut (d’environ 1/3). 

La diurèse moyenne était de 1.74 litres pour les recueils complets et de 1.95 litres pour les 

recueils incorrectes (en excès ou en défaut). Le temps déclaré par les patients n’était pas 

différent dans les deux groupes. Les excrétions d’électrolytes sur les 24 heures étaient plus 

importantes dans le groupe incomplet (de 22 % pour le sodium, 21 % pour le potassium, 28 % 

pour l’acide urique et 26 % pour l’urée).  

L’âge ne semble pas jouer de rôle dans la complétude du recueil urinaire (moyenne 

d’âge de 52.5 ans chez les patients ayant des recueils complets versus 53.2 ans chez les 

patients ayant des recueils incomplets ou en excès). 

 

c. Recueils mal classifiés en fonction des autres méthodes existantes 

L’utilisation d’un intervalle de créatininurie par jour (8 à 17 mmol chez l’homme et 6 

à 13 mmol chez la femme) sous-estime considérablement le nombre de recueils incomplets ou 

en excès (figure 3). En effet, avec cette méthode, seulement 19 % des recueils sont considérés 

comme incorrects. En revanche, si l’on s’intéresse à la créatininurie attendue, calculée à partir 

du poids (15-20 mg/kg chez les femmes et 20 à 25 mg/kg chez les hommes), 50 % des 

recueils sont considérés comme non complets (répartitions similaires pour les hommes et pour 

les femmes).  

 
Figure 3 : Recueils incomplets selon les différentes méthodes d’estimation 
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2. Caractéristiques des deux principaux marqueurs de débit urinaire 

	

La concentration de créatininurie à jeun est bien corrélée (coefficient de Pearson à 0.87) à 

l’osmolarité urinaire à jeun. Ces deux marqueurs sont les marqueurs de débit urinaire 

auxquels nous nous intéresserons par la suite.  

 

a. Créatininurie 

La créatininurie des 24h est le reflet de la production musculaire de créatinine auquel 

s’ajoutent la créatine et de la créatinine apportées par l’alimentation. La créatininurie des 24h 

était en moyenne plus élevée chez l’homme que chez la femme. Chez la femme, la valeur 

moyenne du débit de créatininurie mesurée était à 1 092 mg/24h (valeurs extrêmes de 418 à 1 

964 mg/24h) et chez les hommes elle était de 1 715 mg/24h (valeurs extrêmes de 685 à 2 889 

mg/24h).  Dans notre étude, sur l’ensemble de la population sans séparation des sexes, le 

paramètre morphologique le plus corrélé à la créatininurie des 24h est la surface corporelle 

(coefficient de Pearson à 0.70), suivi de près par la taille (coefficient de Pearson à 0.68). Le 

poids semble être un peu moins fort comme déterminant de la créatininurie des 24 heures 

(coefficient de Pearson à 0.60). 

Pour s’affranchir de la part alimentaire, nous avons étudié le débit de créatininurie à 

jeun, que l’on a mesuré sur la période P1 (figure 4). Celui-ci est principalement dépendant de 

la taille (et par conséquent de la surface corporelle) ; le poids est moins corrélé. De façon 

intéressante, la variance des débits de créatininurie à jeun était nettement plus faible chez la 

femme (écart-type à 0.028) que chez l’homme (0.072). Ceci n’était pas le cas pour les 

paramètres morphologiques que nous avons étudiés (figure 5). Cette plus grande variabilité 

chez les hommes est retrouvée également sur les urines des 24 heures (figure 4, écart-type à 

0.284 chez l’homme et 0.167 chez la femme).   

La répartition des paramètres morphologiques de notre cohorte de donneurs sains est 

représentée sur la figure 4. L’IMC est superposable quelque soit le sexe ce qui n’est pas le cas 

de la surface corporelle qui se divise bien en deux distributions distinctes, de façon assez 

similaire à la taille. La répartition des poids semble être plus étalée que celle des autres 

paramètres morphologiques avec des valeurs extrêmes plus écartées de la médiane chez les 

femmes.  
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Figure 4 : répartition des débits de créatininurie sur les urines P1 et P24 (orange : femme, bleu : 
homme).  
 
 

 
Figure 5 : répartition des paramètres morphologiques chez les hommes (bleu) et chez les femmes 
(orange) 
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Nous avons étudié la différence entre les débits urinaires de créatinine sur les 24 

heures et ceux sur les urines à jeun afin d’évaluer l’impact de l’alimentation (figure 

supplémentaire n°1). De façon troublante, de nombreux résultats étaient négatifs, il est donc 

difficile d’extrapoler des résultats sur cette cohorte.  

 

b. Osmolarité urinaire  

Les premières urines prélevées avant le début de la mesure du DFG (avec ou sans 

hydratation préalable) avaient une osmolarité moyenne U0 de 596 mmol/l (valeurs extrêmes 

de 100 à 1166 mmol/l).  L’osmolarité urinaire semble moins dépendante des paramètres 

morphologiques que la créatininurie. En effet, les coefficients de Pearson caractérisant les 

corrélations entre l’excrétion urinaire d’osmoles à jeun ou sur les 24 heures avec les différents 

paramètres morphologiques (poids, taille, IMC, surface corporelle) sont toujours inférieurs à 

0.50. L’âge n’est pas corrélé de façon significative au débit urinaire d’osmoles (tableau 2) à la 

différence du débit urinaire de créatininurie. 

 
Tableau 2 : Corrélations entre deux marqueurs de dilution des urines (débits urinaires de 
créatininurie et osmolarité urinaire) et les différentes caractéristiques de la population (en bleu 
les corrélations positives, en jaune corrélations négatives)	
	

 Les corrélations entre certains paramètres morphologiques tels que la taille et la 

surface corporelle au débit urinaire de créatinine sont plus faibles chez la femme.  Ceci est un 

peu moins vrai pour le poids (tableau 2 et figure supplémentaire n°2).  
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3. Etude des ratios urinaires  

a. Ratios prédictifs  

Nous avons dans un premier temps comparé les ratios à la créatinine des principaux 

électrolytes urinaires (sodium, potassium et chlore) aux débits de ces mêmes électrolytes à 

jeun ou sur 24 heures. En se basant sur l’ensemble de la population (recueils complets ou 

non), il existe une corrélation modérée entre le ratio Na/créatininurie sur les urines des 24h et 

le débit de natriurèse des 24h (r² à 0.674, p < 0.01). Il en est de même pour le ratio 

Cl/créatininurie sur les urines des 24h (r² à 0.684, p < 0.01) et pour le ratio K/créatininurie sur 

les urines des 24h (r² à 0.577, p < 0.01). La chlorurie est parfaitement corrélée à la natriurie 

sur les urines des 24h (r² à 0.90, figure 1). De fait, nous nous sommes limités pour la suite de 

cette étude à la simple étude du sodium.  

 

La créatininurie étant dépendante de la masse musculaire, qui diffère en fonction du 

sexe, nous avons cherché à améliorer ces corrélations en séparant la population en fonction du 

sexe. Les corrélations entre les débits urinaires des électrolytes sur les 24h et aux ratios à la 

créatinine en sont significativement renforcées (figure 6). On remarque que les ratios à la 

créatinine sont plus forts pour le sodium chez la femme que chez l’homme (r² à 0.834 chez la 

femme versus 0.795 chez l’homme). L’âge n’a pas d’impact : on n’observe notamment pas de 

changement de la corrélation chez les femmes de plus de 50 ans (versus femmes de moins de 

50 ans). Il ne semble donc pas y avoir de lien avec la ménopause.  

 

Lorsque l’on normalise le débit de sodium urinaire des 24h par le poids, les 

corrélations chez l’homme et chez la femme sont similaires (r² presque identique) et sont 

renforcées. Elles ne sont néanmoins pas superposables (figure 7). L’utilisation des paramètres 

morphologiques autres que le poids (IMC et surface corporelle) ne permet pas d’améliorer 

plus les corrélations. Les corrélations sont en revanche plus renforcées par cette normalisation 

du débit urinaire par le poids chez l’homme, et ceci quelque soit l’électrolyte ou la période 

étudiés (tableau 3).  
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Figure 6 : Relation entre les ratios à la créatininurie et les débits urinaires sur les 24 heures du 
sodium, du chlore et du potassium (graphiques du haut en population complète, graphiques du bas 
séparation hommes (bleu) et femmes (orange)).  
 
 

 
Figure 7 : Relation entre le ratio Cl/créatinine et le débit urinaire de chlore sur les 24 heures 
rapporté au poids (à gauche : population complète, à droite : séparation hommes/femmes).  
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En ce qui concerne les urines à jeun, nous avons étudié les corrélations des ratios de la 

P1 (première période chez un patient à jeun) avec les débits urinaires des mêmes électrolytes 

mesurés lors de l’exploration. De la même façon que sur les urines des 24 heures, ces ratios 

sont bien corrélés aux débits urinaires des électrolytes correspondant, et cette corrélation est 

améliorée lorsque l’on sépare la population en fonction du sexe (figure 8). Les coefficients de 

corrélations sont majorés (principalement chez les hommes) lorsque l’on rapporte le débit 

urinaire de l’électrolyte au poids (tableau 3). L’effet est surtout visible sur la population 

complète, et semble moins important lorsque l’on sépare en fonction du sexe.  

  

Les ratios du sodium, du potassium et du chlore rapportés à la concentration urinaire 

de créatinine sur des urines à jeun ou des urines des 24 heures semblent donc bien corrélés 

aux débits des électrolytes urinaires sur les mêmes périodes.  

 
Figure 8 : Relation entre les ratios à la créatininurie et les débits urinaires sur la première 
période de recueil du sodium, du chlore et du potassium (graphiques du haut en population 
complète, graphiques du bas séparation hommes (bleu) et femmes (orange)). 
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 Na/créat 
P1 

Na/créat 
P24 

K/créat 
P1 

K/créat 
P24 

Acide 
urique/créat P1 

Acide 
urique/créat P24 

Population totale 
Sans correction 0,692 0,674 0,743 0,568 0,552 0,357 
Après correction 0,812 0,799 0,837 0,750 0,707 0,561 
Hommes 
Sans correction 0,781 0,795 0,827 0,684 0,686 0,560 
Après correction 0,846 0,855 0,876 0,791 0,711 0,658 
Femmes 
Sans correction 0,828 0,834 0,850 0,764 0,735 0,683 
Après correction 0,840 0,860 0,863 0,809 0,760 0,707 
 
Tableau 3 : Evolution des corrélations (r²) après correction des débits urinaires par le poids (P1 : 
urines du matin à jeun, P2 : urines des 24h).  
 
 

Nous avons testé les ratios Na/créat U24, K/créat U24 et Cl/créat U24 en séparant les 

recueils considérés comme complets de ceux considérés comme incomplets (en utilisant 

comme méthode une différence de clairance de la créatinine sur 24 heures de plus de 25 % 

par rapport au DFG estimé). Les corrélations entre les débits et les ratios sur les urines des 

24h ne sont pas considérablement renforcées (figure 9 et tableau 4). Afin de ne pas perdre de 

sensibilité en raison de la diminution du nombre de patients induite par l’éviction des recueils 

moins corrects, nous avons décidé de poursuivre l’étude sans séparer recueils complets et 

incomplets.   

 

 
 
Figure 9 : Corrélations entre les débits et les ratios à la créatinine du sodium, du potassium et du 
chlore sur les urines des 24 heures en fonction de la complétude des recueils urinaires.  
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Ratios	 Hommes		
(tous	les	
recueils)	

Hommes	
(recueils	
complets)	

Femmes		
(tous	les	
recueils)	

Femmes	
(recueils	
complets)	

Na/créat	 0.795	 0.831	 0.834	 0.889	
K/créat	 0.684	 0.777	 0.764	 0.850	
Cl/créat	 0.812	 0.838	 0.826	 0.886	
 
Tableau 4 : Evolution des coefficients de corrélation (r²) en fonction du type de ratio testé et de 
la complétude des recueils urinaires.  
 

b. Ratios moins prédictifs 

Nous nous sommes également intéressés au ratios des métabolites (urée, acide urique). 

L’urée et l’acide urique sont à la fois présents dans l’alimentation, mais également les témoins 

d’un métabolisme de base. 

Si l’on regarde l’excrétion d’urée sur les 24h comme le reflet de la consommation de 

protéines animales, la moyenne de consommation protidique de notre population était de 69 

g/jour soit 0.89 g/kg/j. Les consommations extrêmes variaient de 0.31 g/kg/j à 1.88 g/kg/j. 

Même rapportée au poids, la consommation de protéines animales est plus faible chez la 

femme d’en moyenne 0.13 g/kg/j (tableau 1).  

Les ratios urinaires de l’urée et de l’acide urique rapportés à la créatininurie sur les urines 

des 24 heures sont moyennement corrélés aux débits de ces deux métabolites, même après 

séparation homme/femme (figure 10). La division par le poids du débit urinaire d’urée permet 

d’améliorer le modèle chez les hommes (r² 0.679 versus 0.544, p < 0.01) mais pas chez les 

femmes (r² identiques à 0.677, p < 0.01).  En revanche, les débits à jeun de l’urée et de l’acide 

urique sont nettement mieux corrélés aux ratios (figure 11).  
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Figure 10 : Corrélations entre les débits et les ratios à la créatinine de l’urée et de l’acide urique 
sur les urines des 24 heures (graphiques du haut : population complète, graphiques du bas : 
séparation hommes en bleu et femmes en orange) 
 

Le débit d’urée sur les 24h est bien corrélé au débit d’acide urique, les deux étant le reflet 

de la charge alimentaire et du métabolisme de base (coefficient de Pearson sur population 

complète à 0.79). Les débits d’acide urique et d’urée sur 24h sont corrélés avec le débit de 

créatininurie des 24 heures (coefficients de Pearson à 0,61 et 0,66). L’excrétion d’acide urique 

à jeun était principalement corrélée au DFG mesuré (les paramètres morphologiques ne 

semblent pas être bien corrélés à celle-ci, coefficient de Pearson maximum à 0.31 pour le 

poids). Il n’y avait pas de franche différence de répartition en fonction du sexe. Les débits 

d’urée à jeun sont finalement moins corrélés aux paramètres morphologiques qu’attendus 

(maximum de corrélation à 0.41 pour la surface corporelle sur la population totale), mais nous 

n’avons pas rapporté le débit d’urée au poids.   
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Figure 11 : Corrélations entre les débits et les ratios à la créatinine de l’urée et de l’acide urique 
sur les urines de la première période à jeun (les graphiques du haut représentent la population 
complète, ceux du bas la séparation des hommes en bleu et des femmes en orange).  

 

Au vu des corrélations moins importantes que celles obtenues pour le sodium, le 

chlore et le potassium, nous avons testé un autre marqueur de débit urinaire pour l’acide 

urique : l’osmolarité urinaire. Les corrélations ratio/débits sont plus faibles qu’en utilisant la 

créatininurie, y compris en rapportant le débit d’acide urique urinaire au poids (figure 12).  
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Figure 12 : Corrélations entre les débits et les ratios à l’osmolarité urinaire de l’acide urique sur 
les urines P24 (à gauche population complète, à droite : hommes en bleu et femmes en orange).  
 

 

4. Etude des ratios dans deux situations cliniques 

Dans cette partie, nous décrirons dans un premier temps les paramètres cliniques, 

sanguins et urinaires de notre population en fonction de la situation étudiée. Nous avons testé 

différentes divisions de la population en prenant les ratios les plus corrélés aux débits 

urinaires. Enfin, nous décrirons les éventuels intérêts que nous avons pu mettre en évidence 

pour la pratique clinique courante.  

 

a. Consommation de sel et de potassium et pression artérielle 

 Description de la population 

La consommation sodée moyenne de la population, estimée à partir de la natriurie des 

24 heures était d’environ 8 grammes de NaCl avec des extrêmes allant de plus de 23 grammes 

à moins de 1 gramme. La médiane de consommation sodée était de 7.8 grammes par jour 

(figure 13). Les 95e percentiles de consommation sodée les plus haut correspondaient à un 

apport de NaCl d’environ 17 grammes par jour chez les hommes et 13 grammes chez les 

femmes. Les consommations faibles (inférieures au 5e percentile) correspondaient à un apport 

de 4 grammes par jour chez les hommes et 3 grammes par jour chez les femmes. Les femmes 

consommaient moins de sel que les hommes.   
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En ce qui concerne la consommation de potassium, évaluée à l’aide de la kaliurie des 

24 heures, celle-ci était en moyenne de 67 mmol par jour.  

Le ratio Na/K U24 moyen sur cette population était de 2.23 (valeurs extrêmes de 0.16 

à 6.44).  

 

 Comparaison entre ratios à jeun et sur 24h 

Les urines à jeun sont souvent considérées comme le reflet d’un métabolisme de base. 

En effet, les derniers apports alimentaires remontent souvent à plus de 12 heures et les 

différentes charges alimentaires (sodée, potassique, protidique) ont donc été éliminées. Les 

urines des 24 heures sont quant à elles le reflet de l’alimentation. Néanmoins, certains 

électrolytes ont une homéostasie plus lente où d’autres mécanismes de régulations entrent en 

jeu. Nous avons cherché un lien entre les débits d’électrolytes urinaires à jeun et les débits des 

mêmes électrolytes sur les 24h. Le tableau 5 résume les moyennes des différents débits 

mesurés.  

Nous ne retrouvons pas de corrélations entre le débit urinaire de sodium à jeun et sur 

les 24h. Pour le sodium, le r² était à 0.07 quel que soit le sexe. Si l’on regarde uniquement la 

part de la population ayant une consommation sodée importante, la corrélation augmente 

légèrement tout en restant non significative (r² à 0.10). Les coefficients de Pearson entre les 

débits de sodium ou de chlore à jeun et sur les urines des 24h sont inférieurs à 0,3. En 

revanche pour le potassium, les coefficients de Pearson sont un peu plus élevés (à 0,42). 

 

Figure 13 : consommation de sel 
reflétée par la natriurie en mmol/24h 
en fonction du sexe (orange : femme, 
bleu : homme). 
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	 Débits	P1	(mmol/min)	 Débits	P24	(mmol/min)	
	 Hommes	 Femmes	 Hommes	 Femmes	

Na	 0.212	 0.195	 0.115	 0.087	
K	 0.084	 0.059	 0.050	 0.044	
Cl	 0.183	 0.160	 0.106	 0.080	

Urée	 0.370	 0.280	 0.310	 0.231	
Acide	urique	 259x10-3   259x10-3 233x10-3 233x10-3 

 
Tableau 5 : Débits urinaires moyens des différents électrolytes/métabolites en mmol/min en 
fonction des différentes périodes 
 

Prédiction de la consommation de sel et de potassium à l’aide des ratios 

Nous avons réparti la population en fonction de l’excrétion urinaire de sodium en 

tertiles (3 groupes de tailles égales). Les valeurs de moyennes des ratios en mmol/mmol de 

créatininurie correspondant à des tertiles de débit sont chez les hommes 7.8 ± 2.8 

mmol/mmol, 11.1 ± 2.4 mmol/mmol et 14.5 ± 3.8 mmol/mmol. Chez les femmes, les tertiles 

de débits correspondent à des ratios moyens de 8.8 ± 3 mmol/mmol, 12.6 ± 2.9 mmol/mmol et 

17.9 ± 4.5 mmol/mmol.   

Nous avons dans un second temps comparé des tertiles de ratios (répartition en trois 

groupes de taille égale de la population) aux tertiles de débits (précédemment cités).  Les 

résultats obtenus sont sensiblement différents chez les hommes et chez les femmes (cf 

tableaux 6 et 7).  

 

 
Tableau 6 : Répartition en pourcentages des hommes classés en fonction des différents tertiles de 
natriurèse sur les urines des 24h (les excrétions en gramme correspondent à l’équivalent en 
consommation de NaCl ; les débits sont exprimés en mmol/min et les ratios sont exprimés en 
mmol/mmol de créatinine) 
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Tableau 7 : Répartition en pourcentages des femmes classées en fonction des différents tertiles 
de natriurèse sur les urines des 24h (les excrétions en gramme correspondent à l’équivalent en 
consommation de NaCl ; les débits sont exprimés en mmol/min et les ratios sont exprimés en 
mmol/mmol de créatinine) 
 
 

La répartition en tertiles chez les femmes permet de bien séparer les faibles 

consommations de sel et les consommations supérieures à 8,3 grammes par jour. 57 % des 

femmes ayant un ratio Na/créat entre 10,6 et 14,8 mmol/mmol avaient une consommation de 

sel sur 24h estimée entre 5,7 et 8,3 grammes. 75,6 % des hommes ayant un ratio Na/créat < 

9,2 mmol/mmol avaient une consommation de sel sur les 24 heures estimée à moins de 7,7 

grammes. Un ratio Na/Creat supérieur à 9,2 mmol/mmol chez les hommes semble bien 

prédictif d’une consommation de sel supérieure à 7,7 g/jour.  

 

Dans un second temps, nous avons testé une répartition de la population en quartiles 

dans le but d’affiner les prédictions sur les extrêmes de la population de l’étude. Les 

classifications de la population en pourcentage sont présentées dans les tableaux 8 et 9.  
 

 

Tableau 8 : Répartition en pourcentages des hommes classés en fonction des différents quartiles 
de natriurèse sur les urines des 24h  
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Tableau 9 : Répartition en pourcentages des femmes classées en fonction des différents quartiles 
de sodium sur les urines des 24h  
 

 

La division de la population des hommes en quartiles ne permet pas d’améliorer 

significativement la distinction, à l’aide du ratio à la créatinine, des faibles consommations de 

sel (inférieures à 6 grammes par jour). En revanche, les consommations plus élevées sont 

moins facilement identifiables. Le regroupement des deux derniers quartiles chez les hommes 

(qui correspondent à des consommations de sel sur les 24 heures de plus de 9,2 grammes) ne 

permet pas d’améliorer la sensibilité.  La répartition en quartiles chez la femme ne permet pas 

de séparer de façon optimale des consommations de sel sur les 24 heures entre 5.2 et 9.1 

grammes. 

 

Nous avons ensuite testé des valeurs d’intérêt clinique : nous avons considéré une 

consommation de sel faible (en dessous de 5 grammes de NaCl par jour) et haute (au-dessus 

de 8 grammes de NaCl par jour). Nous avons comparé ces débits aux tertiles de ratios à la 

créatinine précédemment définis en fonction du sexe (tableau 10 et 11).  
 

 

Tableau 10 : Répartition en pourcentages des hommes classés en fonction des différents tertiles 
d’intérêt de sodium sur les urines des 24h 
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Tableau 11 : Répartition en pourcentages des femmes classées en fonction des différents tertiles 
d’intérêt de sodium sur les urines des 24h  

 

 Un ratio Na/créatinine inférieur à 9.2 mmol/mmol chez l’homme est peu prédictif 

d’une consommation faible de sel (ce qui était attendu au vu des résultats précédents). En 

revanche, chez la femme comme chez l’homme les limites des tertiles supérieurs de ratios 

(respectivement 14.8 et 12.5 mmol/mmol) semblent être bien prédictifs d’une consommation 

de sel supérieure à 8 grammes par jour.  

 

Intégration de valeurs cliniques : pression artérielle 

 La relation entre les ratios à la créatininurie du sodium et du potassium et la pression 

artérielle (systolique ou diastolique) sont pauvres voire inexistantes dans cette cohorte 

(tableau 12). L’isolement des patients ayant une consommation sodée importante (supérieure 

à 10 grammes par jour) ne met pas plus de lien en évidence avec la pression artérielle. Il est 

néanmoins intéressant de noter qu’il semble y avoir un lien chez les femmes entre le ratio 

Na/créat sur la période P1 et la pression artérielle systolique. 
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Tableau 12 : Relations entre les ratios urinaires de sodium et de potassium et la pression 
artérielle (en bleu les corrélations statistiquement significatives chez les femmes, en vert celles chez 
les hommes).  
 

 En ce qui concerne le potassium, les tertiles de débits correspondent à des moyennes 

de ratios de 3.8 ± 1.2 mmol/mmol, 4.8 ± 1.2 mmol/mmol et 6 ± 1.3 mmol/mmol chez 

l’homme et 5 ± 1.6 mmol/mmol, 6.4 ± 1.3 mmol/mmol et 8.5 ± 2.1 mmol/mmol chez la 

femme. Les pourcentages de répartition entre les tertiles de ratios et les tertiles de débits sont 

représentés dans les tableaux 13 et 14.  Leur capacité prédictive semble relativement similaire 

dans les deux sexes. Les ratios inférieurs à 4.1 mmol/mmol chez l’homme et 5.4 mmol/mmol 

chez la femme semblent bien correspondent à des charges alimentaires modérées en 

potassium. Néanmoins, cette charge reste plus élevée chez l’homme.  

 
Tableau 13 : Répartition en pourcentages des hommes classés en fonction des différents tertiles 
de potassium sur les urines des 24h (les débits sont exprimés en mmol/min et les ratios sont 
exprimés en mmol/mmol de créatinine) 
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Tableau 14 : Répartition en pourcentages des femmes classées en fonction des différents tertiles 
de potassium sur les urines des 24h (les débits sont exprimés en mmol/min et les ratios sont 
exprimés en mmol/mmol de créatinine) 
 

b. Nutrition et métabolisme 

Description de la population  

En ce qui concerne l’acide urique, l’excrétion urinaire moyenne d’acide urique sur les 

24h était de 3.36 mmol (minimum 0.31 mmol/j, maximum 6.73 mmol/j). Les concentrations 

sanguines d’acide urique allaient de 15 à 592 µmol/l, en moyenne 295 µmol/l. Les pH des 

urines à jeun étaient en moyenne de 5.74 (4.49 à 8.01).  

 

 
 

Prédiction de l’excrétion urinaire d’acide urique 

Les tertiles de débits d’acide urique chez les hommes sur les urines des 24 heures 

correspondent à des ratios moyens de 0.227 mmol/mmol de créatinine, 0.252 mmol/mmol et 

Figure 14 : excrétion urinaire d’acide 
urique par 24 heures en fonction du 
sexe (orange : femme, bleu : homme). 
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0.279 mmol/mmol. Chez les femmes, ils correspondent à des ratios de 0.267 mmol/mmol, 

0.318 mmol/mmol et 0.365 mmol/mmol.  

Les pourcentages de patients répartis en fonction des différents tertiles de ratio et de 

débits pour l’acide urique sont représentés dans les tableaux 15 et 16.  

 

 
Tableau 15 : Répartition en pourcentages des hommes classés en fonction des différents tertiles 
de débits urinaires d’acide urique sur les urines des 24h (les débits sont exprimés en mmol/min 
avec leur équivalent en mmol par 24 heures et les ratios sont exprimés en mmol/mmol de créatinine) 

 

 

 
Tableau 16 : Répartition en pourcentages des femmes classées en fonction des différents tertiles 
de débits urinaires d’acide urique sur les urines des 24h (les débits sont exprimés en mmol/min 
avec leur équivalent en mmol par 24 heures et les ratios sont exprimés en mmol/mmol de créatinine) 

 

 La répartition de la population en tertiles de ratios mais aussi de débits ne permet pas 

de classer de façon satisfaisante la population. Les ratios semblent être peu prédictifs des 

débits. Un ratio supérieur à 0.273 mmol/mmol chez les hommes ne semble pas être bien 

prédictif d’une uraturie supérieure à 4.2 mmol/j.  
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 Corrélation entre l’uricémie et l’excrétion d’acide urique 

 Enfin, nous avons cherché une relation entre l’uricémie et les débits urinaires d’acide 

urique à jeun et sur les urines des 24 heures. Nous n’avons pas mis en évidence de relation 

entre ces deux paramètres (figure 15). 

 

 
Figure 15 : Relations entre l’uricémie et les débits urinaires d’acide urique en mmol/min à jeun 
et sur les urines des 24 heures 
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Discussion  
 

1. Complétude des recueils urinaires et déterminants de la créatininurie 

	

La créatininurie est classiquement utilisée pour déterminer la complétude des recueils 

urinaires. Quelle que soit la pratique adoptée, l’idée est de comparer le débit de créatininurie 

mesuré à une valeur de référence. Le plus souvent, en pratique clinique, c’est l’estimation du 

débit individuel de créatininurie qui sert de référence. Toutefois, l’estimation journalière 

individuelle du débit de créatininurie n’est pas aisée, ce qui rend difficile l’interprétation des 

recueils des urines des 24 heures. Nous avons pu montrer dans la présente étude qu’il existe 

un réel risque de mal classifier la complétude d’un recueil en prenant en compte uniquement 

l’excrétion urinaire de créatinine des 24h mesurée comparée à celle attendue en fonction du 

poids ou de normes. Cette défaillance semble être en lien avec l’impact finalement plus 

modéré qu’attendu des paramètres morphologiques sur l’excrétion urinaire de créatinine. 

L’excrétion urinaire journalière de créatinine est un bon reflet de la masse musculaire, 

quelque soit le sexe et l’âge57. A poids égal, la masse musculaire est plus faible chez la 

femme. La créatininurie dépend principalement de la surface corporelle et donc de la taille. 

De fait, le poids ne semble pas être le meilleur déterminant de l’excrétion urinaire de 

créatinine bien qu’il soit fréquemment utilisé pour son estimation. L’IMC est particulièrement 

mal corrélé à la créatininurie. Certes il existe une relation entre l’IMC et la masse 

musculaire58 mais on sait que la qualité de la masse musculaire n’est pas proportionnelle dans 

une population obèse59. Ainsi, la formule de Cockroft et Gault (établie à partir de la clairance 

de la créatinine pour référence) surestime nettement le DFG chez les patients ayant un IMC 

supérieur à 30 kg/m² 60.  

Dans notre population, nous avons retrouvé une excrétion de créatinine rapportée au 

poids inférieure aux normes, ce qui est concordant avec d’autres données de la littérature61. 

Les valeurs de créatininurie attendues en fonction du poids sont anciennes et dérivent de 

cohortes de patients relativement jeunes ; de plus, la majorité des études ont été faites chez 

des hommes. Greenblat retrouvait un effet similaire du poids et de la surface corporelle avec 

la créatininurie des 24h (coefficient de corrélation à environ 0,75 pour ces deux paramètres), 

mais cette corrélation a été établie chez des hommes jeunes 62. Or l’analyse des données 

obtenues à l’aide d’une cohorte suisse récente (2015) a bien montré l’impact de l’âge sur 

l’excrétion urinaire de créatinine 63. Les normogrammes établis à l’aide de cette cohorte 

permettent de corriger à la fois l’âge et l’impact de l’IMC. Les intervalles de créatininurie 
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attendus restent néanmoins relativement larges. Il serait intéressant de tester l’impact du poids 

idéal, car il est plus directement proportionnel à la taille.   

 

 Une des observations intéressantes de notre cette étude est la plus grande variabilité de 

l’excrétion urinaire de créatinine chez l’homme comparé à la femme. Cette tendance, bien que 

non significative, semblait déjà exister sur les nomogrammes proposés par James 11. Cette 

variabilité ne suit pas de manière précise la variabilité des paramètres morphologiques (taille 

et poids). En revanche, l’impact des paramètres morphologiques, principalement de la taille 

(et donc de la surface corporelle) semble plus important chez l’homme. Une autre explication 

possible est l’impact du régime alimentaire : les hommes ont tendance à avoir des apports en 

protéines animales rapportés au poids plus importants que les femmes, ce que nous avons pu 

confirmer dans cette étude. Bien qu’elle soit globalement constante sur le nycthémère, 

l’excrétion de créatinine peut varier lors d’un repas riche en créatine : augmentation de 

l’excrétion urinaire d’environ 10 % sans que cela ne puisse être attribué à une variation du 

débit de filtration glomérulaire 64. Lors d’un exercice musculaire, elle peut également 

augmenter d’environ 50 %, cette augmentation étant transitoire (retour en moins de 24h à une 

valeur basale). Quoi qu’il en soit, cela n’explique pas la variabilité des débits urinaires de 

créatinine à jeun que nous avons pu observer. Par ailleurs, on ne peut exclure une différence 

de puissance entre les deux groupes, les femmes représentant près des deux tiers de notre 

cohorte.  

 Dans notre étude, le recueil chronométré le matin à jeun (identifié « P1 ») a été 

effectué chez des patients largement hydratés afin de faciliter les vidanges vésicales en vue de 

la mesure du DFG chez des patients parfois en clinostatisme. Ce statut constitue une limite 

d’extrapolation du débit de créatininurie à jeun. En effet, si la créatinine est librement filtrée 

et non réabsorbée, elle est également secrétée au niveau tubulaire proximal. L’excrétion 

fractionnelle de créatinine est toutefois variable 65 et difficile à prédire. On sait que la 

clairance de la créatinine augmente chez les sujets bien hydratés, via un effet facilitant de la 

sécrétion liée à l’augmentation du débit urinaire. L’hydratation en eau favorisant la sécrétion 

tubulaire de créatinine, le DFG réel ne change pas. Cela explique fort probablement pourquoi 

la différence de moyenne entre urines des 24h et urines de P1 est négative dans notre étude. 

La mesure du débit urinaire de créatinine à jeun est donc difficilement utilisable pour établir 

un modèle prédictif de l’excrétion urinaire de créatinine journalière.  
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Concernant la qualité des recueils utilisés dans cette étude, la méthode que nous avons 

choisie pour caractériser la complétude d’un recueil urinaire peut être discutée. Toutefois, elle 

met en évidence les recueils que l’on peut considérer comme « presque sûrement complets ». 

Le pourcentage de recueils considérés comme complets dans notre cohorte est comparable à 

celui d’autres cohortes ayant utilisé la même méthode 16. L’avantage est que cette méthode 

simple de comparaison de la clairance de la créatinine au DFG estimé est aisément utilisable 

en pratique quotidienne. L’imprécision de cette méthode repose sur la sécrétion tubulaire de 

créatinine, que l’on ne mesure pas directement et qui est variable. La clairance de la créatinine 

(sur laquelle repose la formule de Cockroft et Gault21) tend à surestimer le DFG chez les 

sujets jeunes et à le sous-estimer chez les sujets agés60. La différence absolue maximale est 

d’environ 30 % ce qui reste une marge d’erreur acceptable en pratique clinique.  De plus, 

l’estimation du DFG par la formule CKD-EPI, lorsque le DFG mesuré est supérieur à 60 

ml/min/1.73m², donne souvent des valeurs légèrement plus élevées que le DFG mesuré66,67.  

 En ce qui concerne la mesure des débits fait en P1, nous avions pris le soin 

d’interroger les patients sur un éventuel trouble de la vidange vésicale et de contrôler 

l’absence de résidus post-mictionnels au moindre doute. Certains résidus post-mictionnels 

sont asymptomatiques et on ne peut affirmer avec une certitude absolue que l’ensemble des 

débits mesurés sur la P1 était parfaitement exacts. Nous avions également pris le soin de 

recueillir les temps exacts des recueils des urines des 24 heures. Enfin, le nombre de patients 

inclus dans notre étude est nettement plus important que ceux de l’essentiel des cohortes ayant 

testé des ratios à la créatinine.  

   

 Les précautions prises pour le recueil et l’interprétation des données de cette cohorte, 

bien que rétrospective, en font une base de données fiable pour explorer la valeur de débits 

relatifs.  

 

2. Corrélations entre débits et ratios urinaires 

 

Nous avons montré une forte relation entre les ratios à la créatinine des électrolytes 

urinaires mesurés et les débits de ces mêmes électrolytes. De façon intéressante, les 

corrélations sont meilleures lorsque l’on sépare la population de l’étude en fonction de leur 

sexe. Ceci est vrai, aussi bien pour les urines à jeun que pour celles des 24 heures. 

L’utilisation de la créatininurie comme marqueur de débit relatif des urines bénéficie donc de 

l’utilisation de normes différentes en fonction du sexe. Cette caractéristique est connue, mais 
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finalement peu utilisée en pratique courante. L’étude INTERMAP avait déjà mis en évidence 

l’impact non négligeable du sexe, mais aussi d’une faible masse musculaire sur le ratio 

microalbuminurie/créatininurie68. Par ailleurs, Cirillo montre qu’un ratio 

microalbuminurie/créatininurie faussement élevé est corrélé à la masse maigre (et non au 

poids) et très fortement au débit de créatininurie 69. L’impact du sexe mais aussi de l’ethnicité 

sur les concentrations urinaires de créatinine a déjà été mis en évidence 70 . Cette même étude 

a retrouvé un impact statistiquement significatif de l’IMC bien que nettement moins important 

que celui de l’âge, de l’ethnicité ou du sexe. Néanmoins, l’impact du sexe sur les ratios à la 

créatinine n’avait pas été retrouvé dans l’étude du ratio protéinurie/créatininurie chez des 

patients ayant une pathologie glomérulaire 61. 

Le fait que la variabilité de la créatininurie soit plus faible chez la femme que chez 

l’homme semble avoir un impact sur la corrélation radio/débit. En effet, les corrélations 

ratios/débits sont globalement moins fortes chez les hommes. Ginsberg et al, dans le cadre du 

ratio protéinurie/créatininurie, avaient déjà montré une moins bonne corrélation ratio/débit sur 

le groupe de patient ayant le débit de créatininurie le plus important 23. Les femmes ont une 

masse musculaire (et donc une excrétion de créatinine) moins variable que les hommes, 

indépendamment de leur morphotype. Les ratios pourraient donc estimer plus facilement la 

charge alimentaire de manière générale chez les femmes. Néanmoins, lorsque l’on rapporte le 

débit d’électrolyte au poids, cette différence de corrélation entre les hommes et les femmes 

s’estompe, principalement en raison de l’augmentation de la corrélation chez les hommes. 

Certains auteurs ont proposé de rapporter la consommation de sel au poids en utilisant 

l’excrétion journalière de créatinine 71, ce qui revient finalement à rapporter une 

consommation à un paramètre plutôt dépendant de la morphologie. Si l’on prend l’exemple de 

l’impact d’une charge en sel, celui-ci n’est probablement pas le même en fonction du volume 

de distribution (directement dépendant de la surface corporelle). Par ailleurs, en analysant les 

excrétas urinaires des 24 heures, les femmes semblent avoir un comportement alimentaire 

tendant plus vers la moyenne que les hommes. L’association d’un comportement alimentaire 

plus hétérogène chez les hommes et d’un débit de créatininurie plus variable pourrait 

expliquer la moins bonne corrélation des ratios chez l’homme.  

L’osmolarité urinaire est un autre reflet de la dilution des urines. Notre étude porte 

principalement sur les excrétas des 24 heures, reflets de l’alimentation, notamment en sel et 

en protéines. Or, ce sont les deux principaux déterminants de l’osmolarité urinaire. De fait, 

étudier la valeur de ratios d’électrolytes à l’osmolalité urinaire paraissait légitime. Les ratios à 

l’osmolarité urinaire ont déjà été testés dans d’autres indications dans la littérature et ne 
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semblent pas apporter d’avantage majeur comparé aux ratios à la créatininurie. En ce qui 

concerne la quantification d’une protéinurie, chez les adultes les ratios 

protéinurie/créatininurie et protéinurie/osmolarité urinaire ont les mêmes sensibilité et 

spécificité. Curieusement, le ratio à la créatininurie est plus performant chez l’enfant que le 

ratio à l’osmolarité urinaire (cela pourrait résulter d’apports hydriques importants chez le 

nourrisson et d’une immaturité tubulaire) 72.  Appliqué à des études épidémiologiques, à plus 

grande échelle, l’utilisation de l’osmolarité urinaire à la place de la créatininurie semble être 

intéressant chez les patients diabétiques ou en cas d’insuffisance rénale chronique 10. Dans 

notre cohorte de sujets sains, l’osmolarité urinaire est nettement moins corrélée aux 

paramètres morphologiques, que la créatininurie, surtout chez la femme. L’âge n’a aucun 

impact. Nos observations sont concordantes avec celles de la littérature 10. L’osmolarité 

urinaire n’étant pas dépendante des paramètres morphologiques, nous avons testé le ratio 

acide urique/osmolarité urinaire. La corrélation de ce dernier au débit d’acide urique urinaire 

n’est pas renforcée comparée au ratio à la créatininurie. La différence homme/femme présente 

sur les ratios avec les électrolytes n’est pas présente dans ce cas. Cela suggère que la 

variabilité liée au sexe impacte de façon assez identique et l’uraturie et la créatininurie, le 

ratio des deux neutralisant cet effet. 

L’urée et l’acide urique ne sont pas simplement le reflet d’une charge alimentaire mais 

sont également dépendant du fonctionnement métabolique de base de l’organisme. Les 

déterminants de leur excrétion sont également différents de ceux des électrolytes étudiés 

précédemment. En effet, si la grande majorité du sodium filtré est finalement éliminé dans 

l’urine, l’urée est réabsorbée et cette réabsorption passive est dépendante du débit urinaire. 

L’acide urique est quant à lui sécrété et une partie (30 %) de son élimination est digestive. La 

réabsorption de l’acide urique puis sa sécrétion par le tubule proximal aboutissent à une 

élimination d’environ 10 % de la charge filtrée73. La volémie a un impact sur la réabsorption 

tubulaire d’acide urique. L’hydratation apportée sur la période P1 a probablement un impact 

sur l’excrétion urinaire d’acide urique et surtout d’urée lors de cette période : la suppression 

de la sécrétion d’ADH résultant de la surhydratation s’accompagne d’une diminution de la 

réabsorption passive d’urée. De fait, le débit urinaire d’urée mesuré sur la P1 est 

vraisemblablement un reflet du métabolisme de base. Cela explique potentiellement que nous 

ayons observé une meilleure corrélation ratio/débit en P1 qu’avec les urines des 24 heures.  

Les ratios des électrolytes urinaires à la créatinine (et dans une moindre mesure le ratio 

d’acide urique à la créatinine) étant bien corrélés aux débits, avec les limites décrites, leur 

usage en pratique clinique semble envisageable.  
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3. Utilisation des ratios à la créatininurie en pratique clinique  

	

Dans une dernière étape, nous avons initié quelques analyses exploratoires en vue de 

déterminer les valeurs prédictives des ratios urinaires étudiés, à partir des d’extrapolations 

issues des résultats de notre cohorte. Ces prédictions permettent de considérer que, chez la 

femme, des ratios de Na/créatinine sur les urines des 24 heures inférieurs à 10.7 ou supérieurs 

à 12.5 mmol/mmol sont bien prédictifs de consommations sodées faibles (moins de 5 

grammes d’équivalent NaCl par jour) ou larges (supérieure à 8 grammes de NaCl par jour). 

Ceci est moins vrai chez l’homme, peut-être en lien avec des consommations de sel 

globalement plus élevées que chez la femme, mais aussi possiblement en raison d’un volume 

de distribution plus important. Il existe une zone d’incertitude pour les consommations sodées 

moyennes (« zone grise » pour des excrétions comprises entre 6 et 8 grammes par jour). Cela 

a finalement peu d’impact clinique si l’objet des ratios est de prédire une consommation 

nettement excessive ou à l’inverse la bonne observance d’un régime pauvre en sel. Il sera 

intéressant, afin d’affiner le modèle, d’identifier les patients chez qui les ratios sont peu 

efficients. Les paramètres morphologiques, l’âge, et la recherche de charges osmotiques 

extrêmes (très élevées ou au contraire très faibles) devront aussi être étudiés chez les patients 

ayant des ratios peu prédictifs de débits. En ce qui concerne le potassium, les charges 

alimentaires faibles semblent plutôt bien prédites par les ratios dans les deux sexes. 

Néanmoins, fautes de données précises dans la littérature, nous n’avons pas spécifiquement 

testé de seuil pertinent en clinique. 

Par ailleurs, il pourrait être intéressant de changer la définition de la répartition en 

tertiles. En effet, dans le présent travail nous avons comparé les tertiles de ratios aux tertiles 

de débits. Il serait probablement plus utile en pratique de déterminer des valeurs seuils de 

ratios correspondant à des tertiles de débits, puis d’étudier les performances de ces seuils.  

Ces travaux seront menés dans les prochains mois. 

 

 L’absence de perte de sensibilité des ratios utilisés en fonction de la complétude ou de 

l’incomplétude du recueil urinaire constitue un avantage important de leur utilisation. En 

effet, si un ratio urinaire est bien corrélé au débit, quel que soit le degré de complétude du 

recueil, il devient intéressant de l’utiliser dès lors que l’on a un doute sur la complétude du 

recueil (ce qui est fréquent en pratique…). Par exemple, il serait alors plus pertinent d’estimer 
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un niveau de consommation de sel à partir d’un ratio, que de l’extrapoler à partir d’un débit 

dont on préjuge qu’il n’est pas fiable. L’homéostasie du calcium fourni une illustration de ce 

constat :  l’établissement du ratio calciurie/créatininurie peut, dans une large mesure se 

substituer au débit urinaire de calcium 74. Les valeurs seuil de la normale sont larges, toutefois 

elles permettent de distinguer des sujets ayant une forte probabilité d’hypercalciurie, 

indépendamment du degré de complétude du recueil. 

Les valeurs de références des excrétas urinaires sont pour l’instant issues 

principalement de recueils des urines des 24 heures dont la qualité a été discutée plus tôt. Les 

ratios possèdent certes un degré d’incertitude, mais celui-ci est à comparer à la fiabilité 

médiocre des recueils des 24 heures.  

 

La pertinence des ratios, que cela soit sur les urines à jeun ou sur les urines des 24 

heures, y compris sur des recueils incomplets, pose la question de l’utilisation d’urines spots 

afin de s’affranchir des recueils long et complexes. La question est toutefois de déterminer le 

moment optimal où cet échantillon urinaire doit être recueilli. 

Nous n’avons pas noté de corrélation entre les excrétas des électrolytes dans les urines 

à jeun et ceux des urines des 24h. Cela n’est pas surprenant, puisque les urines à jeun sont le 

reflet d’un fonctionnement métabolique de base, non dépendant de l’alimentation. Une limite 

des données recueillies le matin à jeun dans notre étude est l’impact du clinsotatisme sur 

l’excrétion urinaire de sodium. Les débits urinaires à jeun et particulièrement la natriurie sont 

clairement impactés par le clinostatisme de certains patients. Les patients sont principalement 

en position demi-allongée mais une partie sont assis ou au contraire totalement allongés. Nous 

avons de fait parfois observé des débits de sodium à jeun plus élevés que ceux mesurés sur les 

urines des 24 heures.  

  

Les différentes formules de prédiction de la consommation de sel à partir d’un spot 

urinaire présentent de nombreux biais. La formule de Kawasaki a tendance à surestimer la 

consommation sodée alors que la formule INTERSALT la sous-estime 75,76. La formule 

INTERSALT semble toutefois être la formule la plus prédictive, principalement dans les 

populations ayant une consommation sodée inférieure à 11 grammes par jour 75. Une étude a 

testé sur une population réelle la relation entre la consommation sodée calculée à partir de la 

formule INTERSALT et la pression artérielle 77. Si les consommations moyennes (environ 

100 mmol de Na par jour) semblent être correctement estimées, les consommations plus 

extrêmes (inférieures à 50 mmol de Na par jour et supérieures à 200 mmol) étaient mal 
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estimées par la formule. Il en découle que la pression artérielle, normalement bien corrélée à 

la consommation sodée (comme démontré dans l’étude INTERSALT 35) n’était pas reflétée 

correctement dans la population de cette étude. La formule de Kawasaki, qui permet d’estimer 

la consommation sodée à l’aide d’un spot urinaire à jeun, repose sur le constat d’une 

corrélation relativement importante entre le ratio Na/Créat sur les urines des 24 heures et celui 

sur les urines à jeun (r à 0,774). Or, dans notre étude, nous n’avons pas retrouvé de corrélation 

entre la natriurèse des 24 heures et le ratio Na/créat à jeun. Dans l’étude de Kawasaki, la 

consommation sodée moyenne journalière était de plus de 13 grammes chez les hommes et 

près de 11 grammes chez les femmes, ce qui est loin des valeurs observées dans notre 

cohorte26. Il n’est pas exclu qu’il y ait un lien entre la natriurèse à jeun et celle des 24 heures 

en cas de forte consommation de sel, mais nous ne l’avons pas mis en évidence.  

Nous n’avons pas non plus mis en évidence de relation entre les ratios à la créatinine 

du sodium et du potassium et la pression artérielle, quelque soit la période d’exploration. 

Notre population manque probablement de puissance pour mettre en évidence un tel lien, dont 

l’intensité est probablement modeste en valeur absolue. Par ailleurs, nous avons étudié des 

sujets sains, donneurs vivants potentiels. Le profil de nos sujets peut expliquer pourquoi, au 

contraire, une telle relation semblait exister dans une cohorte de patients insuffisants rénaux 

chroniques 78. Elle était également présente dans l’étude Nagahama. Il pourrait être intéressant 

d’étudier le rapport entre cette excrétion sodée nocturne et la baisse (ou l’absence de baisse) 

physiologique de la pression artérielle la nuit, dont on sait que celle-ci apparaît précocement 

chez les patients hypertendus. Par ailleurs, l’impact du stock de sodium non osmotique sur la 

pression artérielle79 limite possiblement l’utilisation de la natriurie seule comme élément 

prédictif de la relation entre la consommation de sel et la pression artérielle. 

 

Il existe clairement des limites importantes quant à l’extrapolation de la consommation 

sodée à partir d’un ratio urinaire d’un échantillon prélevé à jeun. Il sera indispensable 

d’étudier les valeurs prédictives d’un ratio dans l’après-midi. En effet, Mann a montré que la 

mesure d’un ratio Na/créatinine recueilli l’après-midi était plus prédictif de la consommation 

sodée qu’un ratio à jeun80. De même, les données publiées par Tiselius sur le risque de 

cristallisation chez les patients lithiasiques suggèrent que les urines de l’après-midi sont le 

plus corrélées au risque estimé sur les urines des 24 heures.  

 

Une des limites importantes de la présente étude repose sur un biais relatif de sélection 

de sa population. Il s’agit de donneurs vivants apparentés. Cela signifie qu’ils sont très 
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souvent en contact direct avec des patients en insuffisance rénale chronique avancée. Les 

consommations moyennes de sel sont donc un peu plus faibles que celle de la population. 

Nous n’avons pas non plus développé d’outil permettant de distinguer une consommation de 

chlorure de sodium d’une autre consommation de sodium (bicarbonate de sodium). Ceci 

pourrait être intéressant chez les patients ayant des régimes différents (régimes riches en 

alcalins). La relation entre la chlorurie et la pression artérielle mériterait également d’être 

testée81,82. 

 

L’utilisation du ratio acide urique/créatininurie sur un échantillon urinaire n’a pour 

l’instant pas été concluant, que cela soit pour la prédiction du débit des 24 heures50 ou pour 

l’exploration des patients atteints de goutte51. Nous retrouvons des corrélations intéressantes 

entre les débits d’acides uriques et ses ratios à la créatinine. Notre cohorte pourrait donc servir 

à établir des valeurs seuils chez des sujets sains. Nous envisageons, dans une prochaine étape, 

de comparer les valeurs obtenues chez une population de patients lithiasiques. Au vu de la 

relation importante entre l’excrétion d’acide urique et le DFG, certains auteurs ont proposé de 

normaliser cette excrétion par le DFG estimé. Le ratio acide urique/créatinine est alors 

transformé en ratio incluant la créatininémie ce qui permet de le rapporter à une masse rénale 

fonctionnelle83. Il s’agit d’une option que nous envisageons de tester ultérieurement mais dont 

la mise en œuvre clinique impliquerait le recueil de paramètres sanguins ce qui limite 

l’immédiateté du rendu des résultats.  

 

 

Perspectives 

 

 Bien que connus depuis de nombreuses années, la pertinence des ratios à la créatinine 

n’a pas été couramment étudiée en dehors du rapport protéinurie/créatininurie. Les nouvelles 

méthodes de dosages et surtout les innovations récentes en matière d’analyses au lit du patient 

nous ont incités à investiguer de la thématique ancienne des excrétas urinaires. La pertinence 

de ratios à la créatinine devait être vérifiée et des normes (à partir de sujets sains) doivent être 

établies en vue de leur utilisation clinique. Notre travail n’est qu’un préliminaire à l’utilisation 

des ratios en pratique. L’objectif final sera d’intégrer ces données dans le dispositif de 

Usense, permettant ainsi son utilisation au quotidien.  

 Ce travail ouvre de nombreuses perspectives concernant l’utilisation des ratios 

urinaires. Les excrétas sont intéressants dans de nombreuses thématiques, bien plus larges que 
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celles citées dans cette thèse. L’urée étant le reflet du catabolisme protéique, son utilisation 

peut être pertinente dans les troubles endocriniens et dans toutes les situations où le 

catabolisme est modifié. Elle a également sa place dans la gestion des patients en nutrition, 

aussi bien en cas de dénutrition que dans l’obésité dont on sait qu’elle peut s’accompagner 

d’une dénutrition protidique. La modification des excrétas urinaires dans l’insuffisance rénale 

chronique, différente selon les différents types d’atteinte rénale, est importante dans le suivi et 

l’adaptation des thérapeutiques de ces patients. Enfin, chez les patients lithiasiques, l’apport 

d’un dispositif de type Usense devrait s’avérer crucial de par la possibilité de répéter les 

dosages afin d’adapter au mieux la prise en charge diététique des patients.  

  La validation des valeurs de débits prédites à partir des ratios dans une cohorte 

différente de sujets sains puis chez des patients atteints de diverses pathologies d’intérêt 

constitue la prochaine étape de ce travail. Les normes établies permettront d’implémenter le 

dispositif de Usense, et in fine de les utiliser en toute simplicité au plus près du patient en 

pratique clinique.   
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Conclusion 
	

 L’urine apporte des informations cruciales en ce qui concerne l’effort de régulation 

homéostatique du milieu intérieur mais elle témoigne également du métabolisme et des 

diverses fonctions du rein. Toutefois la perte d’informations liée aux difficultés et contraintes 

de prélèvements retentit de façon majeure sur l’interprétation. L’usage de la créatininurie 

comme marqueur de débit/dilution reste le plus performant. En étudiant les différents 

marqueurs de débit relatif des urines nous avons montré que la surface corporelle exerce un 

impact plus important que le poids sur l’excrétion urinaire de créatinine. Nous avons 

également montré une forte corrélation entre les débits urinaires du sodium, du potassium, du 

chlore et de l’acide urique et leurs ratios respectifs à la créatinine (marqueur de débit relatif), 

aussi bien sur des urines à jeun que sur les urines des 24 heures. La séparation par genre 

permet une nette amélioration de la corrélation des ratios aux débits et donc potentiellement 

du calcul de valeurs prédictives. L’utilisation de certaines valeurs de ratios du sodium à la 

créatinine pourrait permettre de distinguer les consommations extrêmes de sel, ce qui est 

cliniquement pertinent. En se basant sur les équations issues de ce travail, la prochaine étape 

consistera à valider les capacités de ces ratios à prédire les débits urinaires mesurés dans une 

cohorte différente de sujets sains mais aussi à en tester la pertinence chez des sujets malades. 

Une autre étape ultérieure sera de déterminer si un échantillon fortuit permet de prédire les 

débits urinaires des électrolytes des 24 heures et, dans cette hypothèse, de déterminer le 

moment optimal de ce prélèvement. 
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Figures supplémentaires  
 

 
Figure 1 : répartition des différences entre les débits urinaires de créatinine P24 et P1 (hommes 
en bleu, femmes en orange) 
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Figure 2 : corrélations entre les débits urinaires de créatinine et les paramètres morphologiques 
dans la population totale, chez les hommes et chez les femmes.  



 

 
APTER Clara 2024 TOU3 1514 

Simplification de l’usage de l’urine en pratique clinique :  
Intérêts et limites des débits relatifs 

 
RESUME EN FRANÇAIS : 
Introduction : L’urine reflète l’effort homéostatique du rein et apporte de précieuses 
informations pour la prise en charge de patients atteints de pathologies fréquentes (HTA, 
lithiases urinaires…). Son analyse est limitée par la complexité du recueil et les incertitudes de 
dosages. Il est important pour en optimiser l’usage, de s’assurer de la complétude des recueils 
ou d’utiliser un estimateur de débit/concentration des urines afin d’obtenir une quantification 
ou semi-quantification interprétable. Matériels et méthodes : nous avons extrait les débits 
urinaires à jeun et sur les 24 heures mesurés chez 578 sujets sains (donneurs vivants apparentés) 
qui ont bénéficié au CHU de Toulouse d’une mesure de DFG (clairance de l’inuline ou de 
l’EDTA) de 2012 à 2023. Résultats : en se basant sur un maximum d’écart de r 25 % entre la 
clairance de la créatinine des 24 heures mesurée et le DFG estimé (CDK-EPI créatinine), seuls 
60 % des recueils des 24 heures étaient considérés comme complets. Les débits de créatininurie 
sont plus corrélés à la taille (ou surface corporelle) qu’au poids. L’écart-type des débits de 
créatininurie à jeun ou sur les urines des 24 heures est plus restreint chez la femme.  Les ratios 
d’électrolytes (sodium, potassium, chlore) à la créatinine sont bien corrélés aux débits de ces 
mêmes électrolytes, quel que soit la période ; les corrélations sont renforcées en séparant les 
sexes. Le ratio urinaire de sodium à la créatinine sur les urines des 24 heures est bien prédictif 
de l’excrétion et par extension, de catégories cliniquement pertinentes de consommation sodée. 
Les ratios sur des urines dont la complétude est imparfaite demeurent bien corrélés aux débits 
correspondants. Les ratios à la créatinine de l’urée et l’acide urique ont une valeur prédictive 
individuelle modeste et leur usage clinique parait peu informatif en l’état. Conclusion : 
L’utilisation de la créatininurie comme marqueur de débit relatif est valide pour les électrolytes 
(sodium, chlore, potassium) ; la séparation par sexe augmente la valeur prédictive des ratios. 
Leur usage semble pertinent pour l’estimation de débits réels en pratique courante.  
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