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Les équations (sans le poids)

Modification of Diet in Renal Disease « MDRD », 

(Levey, 1999)     ml/min/1.73m²:

MDRDsimplifiée 2005

DFGe (eGFR) = 175 x [créat plasm. standardisée]-1.154 x 

[age]-0.203      x (0.742 femme) x (1.212 noir)

CKD-EPI : variante de MDRD, fusion de base de données 

MDRD avec sujets normaux ; plus précis chez sujets sans 

IRC

eGFR =141 x min(SCr/ə, 1)
Ŭx max(SCr/ə, 1)

-1.209 x 0.993Age x 1.018 [if 

female] x 1.159 [if Black]
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Limites des équations

mal validées ou pas valides du tout chez 

Á Amputés, obèses morbides

Á Enfants

Á Autres ethnies (asiatiques,é)

Á Dialysés, insuffisance rénale aigue (!)

Á Sujets sans maladie rénale!!!

Á >70-75 ans
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Equation chez les > 70 ans?

À valider dans 2e groupe

9



Muscles (fn de âge, sexe, ethnie) 

Rein

Créatinine 

sérique 
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Adaptation de la posologie en Ins. Rénale (I)

ÅDose d ôattaque

* but : taux th®rapeutique dô embl®e 

ex. amoxy-acide clavulanique, HBPM

* fonction du volume de distribution du 

médicament (V , très lié au poids)

* donc habituellement normale en IRC

(augmentée si oedèmes +++)



Le nombre de litres (mg de médicament) pour 

remplir la baignoire (Volume) nôa rien ¨ voir 

avec la vitesse à laquelle elle va se vider 

ensuite (taille de lôégoût = rein= GFR)



Élimination 

par bile  

Élimination 

par rein 

Dose dôentretien

Aqueux, 

hydrophile

Lipophile, huile



ÅDose d ôentretien :

* élimination hépatique sans élimination 
rénale (métabolites !), dose = 

(ex. Oestroprogestatifs, corticoides, Statines, 
IPP, é)

* élimination rénale , diminuer dose 
d ôentretien ou augmenter intervalle 

entre les doses

Adaptation de la posologie en Ins. rénale (II)



Dose accrue en Ins. Rénale

ÅDiur®tiques de lôanse (furos®mide,é)

Multiplier la dose « classique » par le taux de 

créatinine

Ne pas hésiter à fractionner (2 voire 3 fois par jour) vu 

la dur®e dôaction courte



IR stade 4 et 5 : médicaments à proscrire

ÅSpironolactone : « CI » si clearance < 30 ml/min

en principe pas sans furosémide

25 mg/j , max 50, suivi K 

ÅAINS en continu     (même les COX-2 sélectifs)          

ÅBiguanides (acidose lactique)

ÅNitrofurantoine : inefficace, polynévrite toxique

ÅNACO (NOAC) : prudence ++!



















Ceci nôest plus exact



Domaine qui 

bouge: voir notices









Début hémodialyse chron. après 20 ans TP rénale

Péricardite  trainante R) colchicine 0.5 mg/j

sous Cyclosporine 2X100mg et Rosuva 10 mg

15 j plus tard, colchicine 1mg/j 

car péricardite rebelle

7 jours plus tard, diarrhées, confusion, choc 

réfractaire et décès en USI



Conclusion: patient polymédiqué et crise de goutte  

cure courte de Medrol plutôt que colchicine  
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Quels  médicaments modernes peuvent causer              

une Insuffisance  Rénale?

ÅInhibiteurs du Check Point (PD1, PDL1, CTLA4)

méga- révolution en oncologie 

Actifs sur de nombreux cancers: rein, vessie, poumon 

(sauf petites cellules), t°te et cou, m®lanome ,é.

Ipilimumab, nivolumab, pembrolizumab,é.

Rarement effects secondaires auto-immuns (colite, 

thyroidite, n®phrite interstitielle aigueé)









Un peu dôhistoire pour les plus jeunes (I)

ÅOmeprazole : 1er IPP, découvert en 1979, enregistré 1989

ÅAucune notion de néphrotoxicité humaine ou animale (études 
+++ car carcinoides sous IPP chez le rat)

ÅIPP plus puissants que anti-H2 (cimetidine, ranitidine)

ÅInclus dans la liste OMS médicaments essentiels

Å case reports: Am J Med 1992 et Lancet 1993 : Néphrite 
interstitielle aigue immuno-allergique

Å17e cas publié en 2001, certains avec ré-administration et 
récidive (« challenge »)   







72 cas NIA  sur 560 000 sujets soit 1.2/10 000 

= 1 par 8000







Å2 Cohortes aux USA 

ÅARIC : Atherosclerosis Risk in Communities

(multisites)

Geisinger Health system (Pennsylvanie rurale)

ÅDiagnostic de MRC incidente (ARIC) ou eGFR <60 

(Geisinger)

ÅUsage IPP vs anti-H2

ÅIPP: davantage de blancs, hypertendus, diabétiques , 

maladie CV,  statine, diurétiques, AAS

ÅPropensity matching (analyse multivariée)



Risque sous IPP         : Oui

Risque sous anti-H2 : Non



par 30 à 60 patients traités, 1 cas de MRC 

supplémentaire ! (?)

« = number needed to harm » !

on est donc loin de 1 sur 8000 !

Ceci sugg¯re IRC dôautre ®tiologie que NIA ou 

NIA/C infraclinique le plus souvent







Discussion (1)

ÅEtudes dôobservation ; monde r®el

ÅBiais toujours possibles liés à

- différences entre sujets IPP + et IPP ï

- différences de suivi (biais de détection de la MRC? mais impact sur 
IRT aussi !)

ÅComparaison IPP vs anti-H2 limite les biais (mais là aussi différences de 
profils)

ÅIPP en vente libre aux USA et certains pays européens !



Discussion (2)

ÅMécanisme(s) de la néphrotoxicité si elle est réelle?

- NIA à bas bruit? (pas de biopsies dans ces grandes 
études !)

- autre  ?  Pas de bons modèles animaux à ce jour 

ÅConseiller lôarr°t des IPP chez tous les patients o½ 
lôindication est fragile, voire inexistante (= la grande 
majorité?)
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Aggravation aiguë dôuneIRC modérée (I)

Risque(s) médicamenteux?

ÁMadame V - 82 ans

ÁDiabète II - HTA

cure de cataracte bilatérale

Ámotif dôadmission le 26/09/2004 :

vomissements - alt®ration de lô®tat g®n®ral

R) Zestril 20 mg/j, Aldactazine 1/j, Glucophage 850 

mg 2/j, Selozok 100 mg/j, Glurenorm 3/j
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ÁEx. clin.: TA 120/80, déshydratée

ÁBio: pH 7.06

Bicarbonate: 6, Lactate: 7.7 (nl < 1.3)

K: 8.4

urée: 164

créat.: 8.4

Hb: 10.7

Aggravation aiguë dôuneIRC modérée (II)

Risque(s) médicamenteux?

34



Aggravation aiguë dôuneIRC modérée (III) 

Risque(s) médicamenteux?
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STOP médicament AVERTIR LES PATIENTS!

Vous appeler!           contrôle clinique

contrôle biologique (créat, K, é)

Médicament GFR                          + fièvre ++

éliminé/rein < 50 ml/ô                  et/ou diarrhée ++

à index thérap. étroit et/ou vomiss. ++

- biguanides

- spironolactone

- lithium

- methotrexate

- IEC/sartans + diurétiques

Aggravation aiguë dôuneIRC modérée (VI)

Quel(s) risque(s) médicamenteux?
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