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Néphropathie diabétigue (RENAAL)
Comment doser la protéinurie = IRT

Risque relatif de doublement de créatininémie ou IRT

Albuminurie/24h 16 (260 -386)

Protéinurie/24h © (25 -382)
Albuminurie (g/L) 73 (267 -391)

Albuminurie/créatininurie % (350 -5.45)

Lambers Heerspink. JASN 2010,21,1355-60
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Diabete de type 2 avec protéinurie > 0,9 g/
Effet protecteur d’'un ARA2
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Bloguer SRAA + Diuretique + RSS

Protéeinurie (g/g) PAM (mm HQ)

Em High sodium B High sodium
3 Low sodium [ Low sodium

8
Losartan/HCT Placebo Losartan Losartan/HCT

Vogt. JASN 2008,19,999-1007



Bloguer SRAA + Diuretique + RSS

A protéinurie (%)
HS los LS HCT LS+HCT

Baisse proteinurie
sous Losartan

Résistant (<25%)
Moyen (25-50%)
Répondeur (>50%)

Vogt. JASN 2008,19,999-1007



T HTA + 1 sel
- HVG et albuminurie

Masse VG (g/m?7) Albuminurie (ug/min)

120 150 180 90 120 150 180
PAS (mmHQ)
Du Cailar, Am J Hypertens 2005,15:222-9




HAS septembre 2004
Ralentir la progression de I'IRC

Si PA > 130/80 ou protéinurie > 0,5 g/j -

- Restriction hydrosodee a 6 g/j (accord prof)
- ARAZ2 si diabétique type 2 (grade A)
- |EC si diabétique type 1 (grade B)
ou non-diabétique (grade A)
- Augmentation dose maximum de '’AMM (accord prof)

- Si PA > 130/80 : associer diurétiqgue (grade C)
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FEBRUARY 2, 2011

ASN Statement in Support of US Dietary Guidelines for
Americans 2010

Background: On January 31, The U.S. Department of Agriculture issued the US Dietary
Guidelines for Americans 2010 to provide direction on making healthy food choices to
maintain an ideal weight and improve overall health. The recommendations are issued

1,5 g de sodium - 4 g de se|

sl age > 50 ans
afro-americain
HTA, diabete ou MRC

"The recommendations are important to all Americans, particulary African Americans
and patients with CKD. High dietary salt worsens kidney disease in a number of ways,
including causing higher blood pressure and increasing the effects of hormones, such as
angiotensin, known to injure kidneys. Reducing dietary salt should reduce the number of

patients requiring renal replacement therapy,” explains Stuart L. Linas, MD, FASN, Chair,
ASM's Hypertension Advisory Group.

The recommendations advise the remaining 50% of Americans, not included in the
above group, to cut their daily sodium intake by one-third to 2,300 milligrams per day to
improve their health as well.
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Diabete de type 2 avec microalbuminurie
Effet protecteur d’'un ARA2

Apparition 29 [ __ contréle

macroprotéinurie | — |rbesartan 150 mg
% 15 { = Irbesartan 300 mg




Diabete de type 2 normoalbuminurie
Bénéfice/risque d’'un ARA2 ?7??

| B | HR 0,77 (IC 95%, 0,63-0,94)
microalbuminurie EEEEERI

Réduction risque de 23%

Olmesartan

Haller. ROADMAP. NEJM 2011,364,907-17



Diabete de type 2 normoalbuminurie
Bénéfice/risque d’'un ARA2 ?7??

Olmesartan placebo RR
Mort CV 15 3 4,94 (1,43-17,06)
Mort subite 7 1
IDM mortel 5 0

Haller. ROADMAP. NEJM 2011,364,907-17
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Objectif de PAS
Diabete de type 2 - IDNT

RR de doublement créat ou IRT RR de mortalité

N= 53 196 487 467 232 97 36 22 N= 53 196 487 467 232 97 36 22
BP= <121 121-130 131-140 141-150 151-160 161-170 171-180 =180 BP= <121 121-130 131-140 141150 151160 161-170 171-180 =180

Moyenne des PAS pendant le sulvi

Pohl, JASN 2005,16:3027-3037
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Diabete + anémie + IRC - CV

1
”-1
-
8
1
85
-
‘8-1
-1
J5 4
-
J
ﬁ-i
-l
B
55 -
4
».9

_ Anemia and CXD

No=Anemia and No=CKD
I T T 1

E
Vlagopoulos, JASN 2005,16:3403-3410

O .




Exploration d’une anemie

Bilan du fer :
Fer serique, coefficient de saturation de la transferrine
Ferritine




Anéemie ferriprive en pratiqgue

Calcul du déficit en fer (mg) :
poids x (Hb cible — Hb actuelle) x 2,4 + 500 mg

Justification du facteur 2,4 = 0,0034 x 0,07 x 1000 x 10
contenu en fer de Hb 0,34%
vol sanguin 7% poids du corps
1000 conversion g en mg
10 conversion L1 en 100mL-1

- 80 x (12 -9,5) x 2,4 + 500 = 980 mg de fer



Self-Reported Patient Global Assessment
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Cible d’Hb chez le diabeéetique

4038 diabétiqgues, MDRD 20 — 60 ml/min/1,73m?

Darbepoetin alfa
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Pfeffer. N Engl J Med 2009,361,2019-32
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Cible d’Hb chez le diabeéetique

% mort, IRT

Darbepoetin alfa
40+

Hazard ratio, 1.06 (95% CI, 0.95-1.19)

304 P=0.29

204

mois

Pfeffer. N Engl J Med 2009,361,2019-32



Cible d’Hb chez le diabeéetique

% mort, IDM, SCA, AVC, insuffisance cardiague

Hazard ratio, 1.05 (95% Cl, 0.94-1.17)
P=0.41

Darbepoetin alfa

mois

Pfeffer. N Engl J Med 2009,361,2019-32



Cible d’Hb chez le diabeéetique

Risque d'AVC

Hazard ratio, 1.92 (95% Cl, 1.38-2.68)
P=0.001

p < 0,001

Darbepoetin alfa
Placebo

Pfeffer. N Engl J Med 2009,361,2019-32



Néphroprotection du diabétique

1/ Nephroprotection = baisser la protéinurie
2/ ARAZ2 + diurétique (plutot que calcique)
3/ Blocage du SRA futile si pas palbuminurie

4/ Double blocage ARA2 + IEC ou Aliskiren
gue si protéinurie

5/ Cible de PAS < 130 que si protéinurie
6/ Hb 10-12 g/dL, Ferritine > 100, CST > 20%






ACCOMPLISH : lecture critigue

—— Amlodipine-benazepril
—— Hydrochlorothiazide-benazepril
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De Zeeuw. Lancet 2010,375:1140-2




Blocage du SRAA
Baisse de protéinurie

Inhibiteur calcique

N Arteriole

N ~ afférente
N

A

aglomeérulaire
et protéinurie

IEC
ARA2™~ VD

Na

Arteriole
efférente



Diabete de type 2 normoalbuminurie
Bénéfice/risque d’'un ARA2 ?7??

Total

Hazard ratio for time to onset of microalbuminuria

Olmesartan

Placebo

no. of patients/total no. (36)

1782160 (8.2)

Hazard ratio adjusted for blood-pressure differences

Area under the curve

Systolic blood pressure

Diastolic blood pressure

Subgroup According to Baseline Variables

Systolic blood pressure

PAS > 135

=80.3 mm Hg
=80.3 mm Hg

Glycated hemoglobin

=7.3%
=7.3%

82/1056 (7.8)
96/1104 (8.7)

79/1095 (7.2)
99/1065 (9.3)

67/1103 (6.1)
111/1053 (10.5)

Estimated glomerular filtration rate

=T 7 wal fenin 1 7T mnl

BTITNET 1T 2

DFG < 83,8 ml/min/1,73m?
Microalbuminurie > 4 mg/g

2102139 (9.8)

100/1107 (9.0)
110/1031 (10.7)

101/1103 (9.2)
109/1035 (10.5)

89/1119 (8.0)
121/1020 (11.9)

118/1089 (10.8)
92/1050 (8.8)

62/1323 (4.7)
148/816 (18.1)

Haller. NEJM 2011,364,907-17

Olmesartan
Better

Better

0.77 (0.63-0.94)

0.83 (0.68-1.02)
0.82 (0.67-1.01)

0.81 (0.60-1.08)
0.74 (0.56-0.97)

0.78 (0.58—1.04)
0.76 (0.58—1.00)

0.68 (0.49-0.93)
0.84 (0.65-1.08)

0.64 (0.48-0.85)
0.93 (0.70-1.24)

0.91 (0.63-1.31)
0.76 (0.60-0.96)




