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Variables n (%) Tous 
(n=701)

Créatinine d'entrée 
normale (n=600)

Créatinine d'entrée 
élevée (n=101) p

Age médian 63 (50-71) 61 (49-69) 73 (62-79) < 0,001
Sexe masculin 367 (52,4) 294 (49) 73 (72,3) < 0,001
Forme sévère 297 (42,4) 244 (40,7) 53 (52,5) 0,026
Comorbidité(s) 297 (42,6) 237 (39,6) 60 (60) < 0,001
IRC 14 (2) 5 (0,8) 9 (9) < 0,001
BPCO 13 (1,9) 9 (1,5) 4 (4) 0,191
HTA 233 (33,4) 185 (30,9) 48 (48) 0,001
Diabète 100 (14,3) 84 (14) 16 (16) 0,606
Cancer 32 (4,6) 28 (4,7) 4 (4) 0,965
Admission ICU 73 (10,4) 60 (10) 13 (12,8) 0,382
Ventilation mécanique 97 (13,4) 75 (12,5) 22 (21,8) 0,012
AKI 36 (5,1) 24 (4) 12 (11,9) 0,001
KDIGO 1 13 (1,9 10 (1,7) 3 (3)
KDIGO 2 9 (1,3) 4 (0,7) 5 (5)
KDIGO 3 14 (2) 10 (1,7) 4 (4)
Urée (mmol/l) 5,7 +/- 3,9 4,8 +/- 2,3 11 +/- 7 < 0,001
Créatinine (µmol/l) 77 +/- 31 68 +/- 16 132 +/- 39 < 0,001
DFG (ml/min) 87 +/- 23 94 +/- 17 48 +/- 13 < 0,001
Pic créatinine (µmol/l) 91 +/- 67 79 +/- 48 163 +/- 109 < 0,001
Protéinurie n (%) 194 (43,9) 157 (40,4) 37 (69,8) < 0,001
Mortalité hospitalière 113 (16,1) 79 (13,2) 34 (33,7) < 0,001

Cohorte prospective chinoise du 28/01 au 11/02 de 701 patients : 
- formes sévères (FR > 30, SpO2 < 93%, P/F < 300) 
- ou critiques (ventilation mécanique ou défaillance(s) d’organe(s)
Exclus : enfants, dialysés et transplantés rénaux

• DFG calculé par CKD-EPI 
• Définition IRA selon KDIGO (sans critère diurèse)
• Seuil créat élevée : 84 μmol/L chez la femme, 104 μmol/L chez 

l’homme
Ajustement : âge, sexe, sévérité, comorbidités (IRC, BPCO, HTA, 
diabète, cancer, lymphocytes)

14,4% de patients avec créatininémie élevée à l’entrée
- Sexe Masculin, + agés, comorbides (IRC et HTA).
- Plus de formes sévères et de ventilation mécanique
- Plus d’insuffisance rénale aigue (12% vs 4%)
- Plus de protéinurie et d’hématurie
- Mortalité hospitalière supérieure (34% vs 13%)

SARS-CoV-2 et insuffisance rénale aigue

Traitements reçus à l’admission

- Antiviraux : 73%, Antibiotiques : 71%, Corticoïdes : 37%
à Antiviraux et corticoïdes + fréquents chez les patients avec une AKI

Traitements reçus au cours de l’hospitalisation
- Antiviraux : 94%
- Antibiotiques : 86%
- Corticoïdes : 55%
- Diurétiques : 10%
à Diurétiques + fréquents chez les patients avec une AKI

Kidney disease is associated with in-hospital death of patients with COVID-19, Cheng et al., Kidney International 



Facteurs associés à la mortalité hospitalière après 
ajustement :

- Protéinurie et hématurie (quel qu'en soit le degré)
- Élévation de l’urée et/ou créatinine à l’admission
- Pic de créatininémie > 133 μmol/L
- Insuffisance rénale aigue ≥KDIGO 2

Figure: Incidence cumulée de décès intra-hospitaliers des patients COVID-19 
en fonction des différents marqueurs rénaux

Atteinte rénale dans cette série :
- Associée à un mauvais pronostic chez les patients 

avec une forme sévère ou critique de COVID-19 
- d’autant plus que l’IRA est sévère

40% d’anomalies rénales (protéinurie et/ou hématurie, 
élévation urée et/ou créatinine) mais peu d’IRA (5,1%) : 
- Sous estimée par l’absence de prise en compte du 

critère diurèse dans l’utilisation du KDIGO ?
- Créatinine déjà élevée à l’admission (hospitalisation 

tardive) ?

Mortalité très élevée dans cette étude chinoise avec 
cependant 10% seulement de patients hospitalisés en 
réanimation ?

Pas de data concernant l’EER



Analyse autopsique de 26 cas
ATCD : 11 patients diabétiques et/ou HTA
Age moyen 69 ans
5 patients dialysés, 4 exposés à des néphrotoxiques

Renal histopathological analysis of 26 postmortem findings of patients with Covid19 in china, Su et al – Kidney International 9/04/2020

Microscopie otique Lésions du tubule proximal
modérée à sévère (22/26) : 
- perte de bordure en brosse
- dégénérescence vacuolaire
- dilatation de la lumière tubulaire 

avec débris cellulaires
- voire nécrose tubulaire

Flèche : Perte de bordure en 
brosse
* : Débris nécrotiques intra 
tubulaires
Tête de flèche : Thrombus 
fibrineux glomérulaire

Microscopie
électronique

- Virus au niveau du tubule 
proximal

- Obstruction des capillaires 
péritubulaires + glomérulaires 
par des globules rouges

- Activation endothéliale
- Lésions des podocytes
- Pas d’agrégation plaquettaire

Flèches rouges : Particules virales 
au niveau de l’épithélium tubulaire 
proximal
Flèches vertes : Spikes viraux au 
niveau des podocytes

Immunofluorescence Marquage Ac anti SARS CoV 2 +
Pas de spécificité des lésions : 
infiltrat lymphocytaire B et T, 
macrophages
IF IgM et C3 non spécifique

Marquage Ac anti SARS CoVAnother common morphologic finding was erythrocyte
stagnation in the lumen of glomerular and peritubular cap-
illaries without platelets, red blood cell fragments, fibrin
thrombi, or fibrinoid necrosis. Interestingly, in cases with
predominant glomerular loop occlusion, less red blood cell
aggregation was present in peritubular capillaries, which is
often associated with a relatively long duration of
hypotension.

Pigmented casts were present in some patients and were
associated with apparent rhabdomyolysis with high serum

levels of creatine phosphokinase. Potentially, drug- or
hyperventilation-relevant rhabdomyolysis contributed,
although a direct viral effect on muscle is also possible. Of
note, there was no interstitial hemorrhage as is characteristic
for AKI induced by hantavirus infection.5 Furthermore,
diagnostic vasculitis, one of the morphologic features of lung-
kidney syndrome caused by anti-neutrophil cytoplasmic an-
tibodies,6 was not identified in these patients with COVID-19.

SARS-CoV-2 shares 79% homology with SARS-CoV, the
causal agent of SARS outbreaks in China 18 years ago.7 They

p
ri
n
t
&

w
e
b
4
C
=F

P
O

Figure 1 | Spectrum of pathologic abnormalities of kidneys from postmortems of patients with coronavirus disease 2019. (a,b)
Proximal tubules showed (a) loss of brush border and (b) vacuolar degeneration (arrows), with debris composed of necrotic epithelium in
tubular lumens (asterisks). Erythrocyte aggregates obstructing peritubular capillaries were frequently present (arrowheads). (c,d) Some cases
showed infiltration of inflammatory cells in (c) tubules and (d) in 1 case, in an arcuate artery (arrows), with multiple foci of bacteria (asterisks)
and white blood cell casts (arrowhead). (e,f) Occasional (e) hemosiderin granules and (f) deposits of calcium (arrowheads) were present in
tubules with occasional pigmented casts (arrows). (g,h) Segmental fibrin thrombi were present in glomeruli (arrowhead), with ischemic
glomerular contraction (arrows) with the accumulation of leaked plasma in Bowman’s space (asterisks). Hematoxylin and eosin. Bars ¼ (f) 50
mm, (a–c,e,g,h) 100 mm, and (d) 250 mm. To optimize viewing of this image, please see the online version of this article at www.kidney-
international.org.
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Another common morphologic finding was erythrocyte
stagnation in the lumen of glomerular and peritubular cap-
illaries without platelets, red blood cell fragments, fibrin
thrombi, or fibrinoid necrosis. Interestingly, in cases with
predominant glomerular loop occlusion, less red blood cell
aggregation was present in peritubular capillaries, which is
often associated with a relatively long duration of
hypotension.

Pigmented casts were present in some patients and were
associated with apparent rhabdomyolysis with high serum

levels of creatine phosphokinase. Potentially, drug- or
hyperventilation-relevant rhabdomyolysis contributed,
although a direct viral effect on muscle is also possible. Of
note, there was no interstitial hemorrhage as is characteristic
for AKI induced by hantavirus infection.5 Furthermore,
diagnostic vasculitis, one of the morphologic features of lung-
kidney syndrome caused by anti-neutrophil cytoplasmic an-
tibodies,6 was not identified in these patients with COVID-19.

SARS-CoV-2 shares 79% homology with SARS-CoV, the
causal agent of SARS outbreaks in China 18 years ago.7 They

p
ri
n
t
&

w
e
b
4
C
=F

P
O

Figure 1 | Spectrum of pathologic abnormalities of kidneys from postmortems of patients with coronavirus disease 2019. (a,b)
Proximal tubules showed (a) loss of brush border and (b) vacuolar degeneration (arrows), with debris composed of necrotic epithelium in
tubular lumens (asterisks). Erythrocyte aggregates obstructing peritubular capillaries were frequently present (arrowheads). (c,d) Some cases
showed infiltration of inflammatory cells in (c) tubules and (d) in 1 case, in an arcuate artery (arrows), with multiple foci of bacteria (asterisks)
and white blood cell casts (arrowhead). (e,f) Occasional (e) hemosiderin granules and (f) deposits of calcium (arrowheads) were present in
tubules with occasional pigmented casts (arrows). (g,h) Segmental fibrin thrombi were present in glomeruli (arrowhead), with ischemic
glomerular contraction (arrows) with the accumulation of leaked plasma in Bowman’s space (asterisks). Hematoxylin and eosin. Bars ¼ (f) 50
mm, (a–c,e,g,h) 100 mm, and (d) 250 mm. To optimize viewing of this image, please see the online version of this article at www.kidney-
international.org.
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in the current study, including the relatively small number of
cases, and the lack of control tissue from patients with less
severe COVID-19 with evidence of AKI. Further research is
still urgently needed for comprehensive understanding of
COVID-19, including effects on the kidney.

METHODS
Patients
This study was conducted in accordance with the principles of the
Declaration of Helsinki and approved by the Medical Ethical Com-
mittee of Union Hospital, Tongji Medical School, Huazhong Uni-
versity of Science and Technology. Written informed consent was
obtained from next of kin of each enrolled case. According to the
New Coronavirus Pneumonia Prevention and Control Program
(7th edition), the diagnosis of COVID-19 was confirmed by nucleic
acid testing of nasopharyngeal secretion or bronchoalveolar lavage
fluids, radiologic features of viral pneumonia, and clinical symp-
toms. In addition, 5 patients also underwent assessment of the serum
for SARS-CoV-2–specific antibodies detection by the immune
colloidal gold technique, and all of them were positive.

Tissue sampling and processing
Samples from the kidney were obtained from autopsies of 26
COVID-19 cases with a postmortem interval ranging from 1 to 6
hours from February 18 to March 27, 2020. Tissue specimens were
fixed in 10% formalin or 2.5% glutaraldehyde for 48 to 72 hours
before the following procedures. Hematoxylin and eosin, periodic
acid–Schiff, Masson trichrome, and Jones methenamine silver stains
were performed on sections from paraffin blocks in all cases.

For EM examination, performed in 9 cases, after osmium te-
troxide post fixation and gradient dehydration, Epon-embedded,
toluidine blue-stained "semi-thin" sections were examined, and
selected areas were chosen for thin sections. Thin sections were then
cut and stained with uranyl acetate and lead citrate. EM grids were
then viewed with a transmission electron microscope (HT-7800;
Hitachi, Tokyo, Japan).

Immunohistochemical staining was performed in 9 to 16 cases
for CD3, CD4, CD8, CD20, CD21, CD31, CD61, CD68, and CD235a
(antibody source: Fuzhou Maixin Biotech Co., Ltd., Gulou Fuzhou,
China). To detect the distribution of ACE2 in kidney, immunohis-
tochemical staining was carried out, using antibody ACE2 from
Abcam (catalog no. ab15348; Cambridge, MA). ACE2 staining was
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Figure 2 | Ultrastructural features of kidneys from postmortems of patients with coronavirus disease 2019. (a–d) Virus particles (red
arrowheads) with distinctive spikes (green arrowheads) were present in the cytoplasm of (a) the proximal and (b) distal tubular epithelium.
(c,d) Virus particles (red arrowheads) with distinctive spikes (green arrowheads) were present in podocytes; foot processes of podocytes
(arrow); glomerular basement membrane (star). (e) A single case of IgA nephropathy was diagnosed by immunofluorescent staining with a few
paramesangial and subendothelial electron-dense deposits (asterisks) with marked subendothelial lucent expansion (arrow) and mesangial
interposition (arrowhead). (f) Peritubular capillary with stasis of red blood cells (arrow) and activation or injury of endothelial cells (arrowhead).
Transmission electron microscopy. Bars ¼ (a–d) 200 nm, (e) 1 mm, and (f) 5 mm. To optimize viewing of this image, please see the online
version of this article at www.kidney-international.org.
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performed in 5 COVID-19 cases and in an archival paraffin block
from a patient without COVID-19, diabetes, or hypertension, who
was biopsied for proteinuria.

IF staining was done in 6 cases for IgG, IgG subclasses, IgA, IgM,
C3, C1q, kappa, and lambda by paraffin IF technique. Paraffin blocks
from these 6 cases were also stained with anti-SARS-CoV

nucleoprotein antibody (1:1000, 40143-T62; Sino Biological, Beijing,
China) for 30 minutes in room temperature, and then stained with
fluorescent-labeled secondary antibody.

DISCLOSURE
All the authors declared no competing interests.
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Figure 3 | Immunostaining of paraffin-embedded kidney tissue from patients with coronavirus disease 2019 (COVID-19). (a) Serial
sections stained for CD235, CD61, and CD31 showing stasis of red blood cells without platelets in peritubular capillaries. Bars ¼ 100 mm. (b,c)
Angiotensin-converting enzyme II (ACE2) stained mainly proximal tubules in (b) non–coronavirus disease 2019 case, with (c) strong proximal
tubular staining and parietal epithelial cell staining with occasional weak podocyte staining in some COVID-2019 cases. (d) Indirect
immunofluorescent staining with anti–severe acute respirator syndrome coronavirus (SARS-CoV) nucleoprotein antibody. To optimize viewing
of this image, please see the online version of this article at www.kidney-international.org.
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Atteinte virale directe par:

• Lésion du tubule 
proximal avec 
obstruction capillaire

• Lésions des podocytes

• Activation endothéliale

A confirmer par d’autres
séries

COVID-19 ET ATTEINTE RÉNALE: UNE ANALYSE AUTOPSIQUE

*



Étude monocentrique française
Estimation du tabagisme actif quotidien
139 patients ambulatoires, 343 patients hospitalisés (non 
ICU)

Comparaison avec le taux de fumeurs actifs (quotidien) 
dans la population française en 2018

Calcul du ratio standardisé d’incidence (RSI) : 
• % fumeurs Covid-19/% fumeurs attendu dans pop 

française
• Après ajustement sur le sexe et l’âge 

Taux de fumeurs significativement plus faible chez les patients COVID-19 par rapport à la population générale

Impossible de conclure à une association antre tabagisme et sévérité de l’atteinte :
- Nombre de fumeurs faibles

- Pas de différence entre les 2 cohortes mais pas d’ajustement sur les autres comorbidités
- Patients de réanimation exclus

p
Variable n (%) Tous          

n = 139
Hommes 

n = 64
Femmes  

n = 76
Tous         

n = 343
Hommes  
n = 206

Femmes 
n = 137

Colonne1

Age médian (IQR) 43 (32-55) 43 (32-55) 44 (32-54) 65 (54-77) 66 (54-76) 66 (55-79) < 0,0001
Tabagisme actif 7 (5,3) 3 (5,1) 4 (5,5) 15 (4,4) 11 (5,4) 4 (2,95) 0,675
HTA 16 (12,1) 9 (15,3) 7 (9,6) 142 (41,4) 85 (41,3) 57 (41,6) < 0,0001
Diabète 7 (5,3) 4 (6,8) 3 (4,1) 95 (27,7) 54 (26,2) 41 (29,9) < 0,0001
Obésité 10 (7,6) 4 (6,8) 6 (8,2) 48 (14,4) 29 (14,6) 19 (14,1) 0,045
Immunodépression 4 (3) 3 (5,1) 1 (1,4) 61 (17,8) 34 (16,5) 27 (19,7) < 0,0001
BPCO 2 (1,5) 2 (3,4) 0 (0) 27 (7,9) 18 (8,7) 9 (6,6) 0,0095

Ambulatoires Hospitalisés

4,4% de fumeurs dans la cohorte « hospitalisés »
5,3% de fumeurs dans la cohorte « ambulatoires »
25,4% de fumeurs dans la population française

RSI ambulatoire : 0,197 (0,094-0,41)
RSI hospitalisés : 0,246 (0,148-0,408)
Pas de différence entre ambulatoire et hospitalisé (p=0.63)

p comparant le groupe ambulatoire du groupe hospitalisé

SARS-CoV-2 et tabagisme
Low incidence of daily active tobacco smoking in patients with symptomatic
COVID-19  https://doi.org/10.32388/WPP19W.3 Preprint

https://doi.org/10.32388/WPP19W.3


Tropisme neurologique du SARS-CoV-2 ? 
- Manifestations neurologiques fqtes dans le COVID-19
- Tropisme neurologique démontré d’autres β-coronavirus

avec envahissement du SNC via l’épithélium olfactif
- Possible rôle dans l’atteinte respiratoire des malades 

(délai compatible entre 1ers symptômes et atteinte 
respiratoire)

Action bloquante de SARS-CoV-2 sur les nAChR et réponse 
inflammatoire?

1. Structure du virus compatible avec un bloqueur du nAChR
2. Modulation / dérégulation des récepteurs nicotiniques à 

l’Acetylcholine nAChR par le virus pourrait expliquer l’état 
inflammatoire:
• Au niveau pulmonaire (lésions pulmonaires diffuses) :  

Présence de nAChR dans l’épithélium pulmonaire / Lors 
infection SARS-CoV-2 libération massive de cytokines 
proinflammatoires par les macrophages pulmonaires

• Au niveau vasculaire (thromboses diffuses): présence de 
récepteurs nAch / Augmentation réactivité plaquettaire  par 
SARS-CoV-2 probable par ce mécanisme

→ la Nicotine ou des agents Nicotiniques allo ou orthostériques
(Agoniste nAChR) pourraient s’opposer à ces actions

Arguments pour un rôle du récepteur nicotinique à l’acétylcholine (nAChR, récepteur de la neurotransmission) 
dans la physiopathologie de l’infection par SARS-CoV-2 ?

Rappel : 
Mécanisme physiologique anti-inflammatoire de la voie nAChR via le 
nerf vague : atténuation de la réponse inflammatoire avec contrôle 
de la production de cytokines par les macrophages (mécanisme 
décrit chez les patients diabétiques et obèses de façon acquise).

Possible relation entre nicotine et ACE2 ?
- ACE2 : principal récepteur de SARS-CoV-2
- Lien suggéré dans la littérature entre système nicotinique 

et système rénine angiotensine 
- Jamais démontré dans les infections virales

SARS-CoV-2 et Tabac: Hypothèse expérimentale à ces données épidémiologiques ?
A nicotinic hypothesis for Covid-19 with preventive and therapeutic implications https://doi.org/10.32388/FXGQSB

https://doi.org/10.32388/FXGQSB


Les récepteurs nicotiniques à l’acétylcholine joueraient un rôle essentiel dans la physiopathologie de l’infection 
par SARS-CoV-2

La nicotine et les agents nicotiniques pourraient donc être des thérapies potentielles : essai thérapeutique (patchs et 
autres agents nicotiniques à venir)

L’Ivermectine est un modulateur positif d’un type de nAChR et inhibe la réplication de SARS-CoV-2 in vitro 
(étude expérimentale récente)

Les relations entre l’ACE2 et les nAChR restent à établir

Niveau de preuve faible pour l’instant :

Etude pré-print
Rationnel physiopathologique intéressant

Plusieurs hypothèses formulées sans aucun lien de causalité prouvé pour le moment avec SARS-CoV-2

Distinction faite par les auteurs entre l’intérêt potentiel propre de la nicotine sur le virus et l’effet délétère du tabac pour
la santé

SARS-CoV-2 et Tabac: Hypothèse expérimentale à ces données épidémiologiques ?
A nicotinic hypothesis for Covid-19 with preventive and therapeutic implications https://doi.org/10.32388/FXGQSB

https://doi.org/10.32388/FXGQSB


Une réa/Une photo…
Mettons à l’honneur nos réanimations dans 

Le Masque et La Plume:
Nous avons décidé de publier des photos 

des différentes équipes de France.
Adressez-nous les photos de vos équipes à 

cyril.quemeneur@aphp.fr

#COVID: confinement vie à domicile

#Partagez
#Retweetez

Fermeture Unité COVID 3 CHU Poitiers


