MALADIE RENALE CHRONIQUE :
LA PROTECTION

NEPHRO-CARDIO-METABOLIQUE
A L’ERE DES ISGLT2

Les gliflozines ou inhibiteurs des SGLT2 (iISGLT2) ont été
initialement développés dans |'objectit de contréler la glycémie.
Or, dans plusieurs essais, il sest avéré que ces molécules
entrainaient une réduction des événements cardlovasculalres,
puis, dans des analyses secondaires de ces essais, que
'inhibition des SGLTZ pourrait également avoir des effets
bénétiques en termes de néphroprotection.
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| est actuellement prouvé que chez les patients diabétiques, l'usage - =
des (dliflozines présente un triple bénéfice sur ['équilibre
glycémique, sur le risque d'évolution vers linsuffisance rénale
terminale et sur le risque cardiovasculaire. C'est pourquoi, les
dernieres recommandations placent les glitlozines en premiere ligne

de traitement chez les patients diabétiques atteints d'insuffisance rénale chronique.
Et, dernierement, certaines études confirment que les effets néphroprotecteurs et le

bénéfice cardiovasculaire des iISGLT2 s'étendent a une population plus large de
patients.

LA MALADIE RENALE CHRONIQUE (MRC)

EN CHIFFRES -©
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sans atteinte rénale développent une MRC

DIAGNOSTIC DELA MRC !

Le diagnostic de la MRC repose sur deux examens :

EXAMEN SANGUIN :

le débit de filtration glomérulaire le rapport alouminurie/
estimé (DFGe) selon la formule créatininurie (RAC).
CKD-EPI.

Leslvaleurs qui doivent alerter : Un DFGe < 60 mi/min ET/OUunRAC > 30
mg/g.

Dans tous les cas, il faut initier un traitement aprés avoir fait un bilan
cardiovasculaire et métabolique (interrogatoire, bilan sanguin, tension artérielle...)
(voir tableau ci-dessous).

ADAKDIGO ALBUMINURIE

L'IRC est classée en fonction de : Al: AD - A3 :

e Cause (C) 'gl?ém\earlgmgm Modérément Séverement
e DFG (G) augmentée augmentee augmentee

e Albuminurie (A)
<br><30 mg/g <br>30-299 <br>=300 mg/g
ou mg/g ou ou
<3 mg/mmol 3-29 mg/mmol =30 mg/mmol

Traiter /
G1 OI\LIIoérlrg\a/Ié =90 adresser
3 fois/an
. Traiter /
G2 Legi%rienrae@nt 60-89 adresser
—~ 3 fois/an
= o :
™ Légerement Traiter /
™ | G3A |a modérément [ 45-59 Traiter 2 fois/an adresser
> diminué 3 fois/an
% Moderément . Traiter / Traiter /
s | G3B | a severement | 30-44 Y adresser adresser
I diminué ; 3 fois/an 3 fois/an
Q)
I - Traiter / Traiter / Traiter /
= G4 Se(;/ifnrﬁ]rﬂe@nt 15-29 adresser adresser adresser
3 fois/an 4 fois/an et + 4 fois/an et +
Insuffisance Traiter / Traiter / Traiter /
G5 renale <15 adresser adresser adresser
terminale 4 fois/an et + 4 fois/an et + 4 fois/an et +
Risque faible Risque faible a modéré © Risque élevé @ ® Risque tres élevé

Deux remarques sur ces examens :

N Le DFGe diminuant - Le RAC remplace la mesure du
progressivement avecl'age, |- \ rapport protéinurie/créatininurie sur

une valeur inférieure a 60 . les urines des 24 heures et peut
ml/min a 65/70 ans n'est étre pratiqué sur un échantillon
pas forcément alarmante. d’urine a n‘importe quel moment

de la journée.

LES OBJECTIFS DU TRAITEMENT DE LA MRC

o Prendre en charge Ralentir I'evolution

vers |'insuffisance rénale
terminale en protégeant
les reins.

la maladie a l'origine
de |'insuffisance rénale.

G Prevenir et prendre en charge

le risque cardiovasculaire, traiter les maladies cardiovasculaires
éventuellement associées (hypertension artérielle, insuftisance
cardiaque, fibrillation auriculaire...).

Prevenir et réduire Suppleer

les symptomes

et les complications

de la MRC pour maintenir
la meilleure qualité

de vie possible.

la fonction rénale

(dialyse et grefte de reins)
lorsque le stade d'insutffisance
rénale terminale est atteint.

UNE PRISE EN CHARGE COMPORTANT PLUSIEURS
AXES THERAPEUTIQUES

— |

Dans tous les cas, mettre en place \
les mesures hygiéno-diététiques avec, notamment : -

e | alutte contre la sédentarité par des activités physiques adaptées.

* | alutte contre la dépendance tabagique (facteur de risque ®
cardiovasculaire et de dégradation de la fonction rénale).

* | a mise en place de conseils diététiques, notamment la limitation
des apports sodés maximum de 6 a 8 g/j, pour arriver a 5 g/j.

Les cibles tensionnelles proposées sont adaptées selon
la présence de diabete, d'albuminurie ou selon |'age.

La plupart des recommandations s'accordent sur des valeurs inférieures a
130/80 mm Hg, avec un objectif idéal autour de 120/70 mm Hg a ne pas dépasser.

ETAPE 1 ETAPE 2
la bitherapie ERUIOEE]JE

Prescription impérative d'un blogueur du Si bonne observance et objectif
systeme rénine-angiotensine (IEC ou tensionnel non atteint : passage
ARA2) + un inhibiteur calcique (IC) OU un a la trithérapie : IEC ou ARAZ2
diurétique, de prétérence thiazidique : IEC + |C + diurétique.

ou ARA2 + IC ou |IEC ou ARAZ + diurétique.

Augmenter les posologies aux doses Privilegier les associations fixes
maximales tolérées, jusqu’a |I'obtention pour améliorer ['observance.
d’un bon controle tensionnel : évaluer

I'observance médicamenteuse et éviter

I'inertie thérapeutique.

| est possible de prescrire un iISGLT2 dans tous les cas, des lors que
le DFGe est supérieur ou égal a 20 ml/min ou 25 ml/min (selon la

molécule utilisée, voir RCP) et qu'un inhibiteur du systeme rénine-angiotensine
(ISRA) a éte prescrit.

Les iISGLTZ2 ont, en effet, prouvé leur action néphroprotectrice
(diminution de |'albuminurie) que le patient soit diabétique ou non.

Avec les iISGLT?2, la réduction du déclin de la filtration glomérulaire
est de I'ordre de 30 % a 40 % en plus de ce qui est observé avec
les iSRA.

Dans la MRC, les iSGLT2 entrainent une réduction de l'ordre de 30 % de la
progression de la maladie, chez les patients diabétiques ou non, avec une
insuffisance rénale moderee a sévere, avec une albuminurie normale ou élevée

(études CREDENCE, DECLARE et EMPA- KIDNEY).

3 Du fait de |la protection cardiovasculaire gu'ils conferent, ils sont

également recommandés chez les patients avec insuffisance

cardiaque ou chez les patients a tres haut risque vasculaire,
diabétiques ou non, quel que soit le niveau d'albuminurie.

olus, les iISGLTZ2 sont antihyperglycémiants (leur indication premiere) et utili-
sés dans le diabete de type 2, avec efficacité.

Enfin, le risque d'hyperkaliémie lie aux traitements interférant avec
le systeme rénine- angiotensine (IEC, ARA2) pourrait étre atténué \
par la prescription concomitante des iISGLT2, ce qui est loin d'étre
négligeable, du fait que l'enjeu majeur est de ne pas arréter le
traitement par inhibiteurs du systeme rénine-angiotensine-aldostérone

(ISRAA), ces médicaments ralentissant |'évolution de la MRC et

diminuant la morbi-mortalité cardiovasculaire.
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