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Les equations (sans le poids)

Modification of Diet in Renal Disease « MDRD »,
(Levey, 1999) ml/min/1.73m2;

MDRD 2005

DFGe (eGFR) = 175 x [créat plasm. standardisée] 1154 x
[age] 0293 x (0.742 femme) x (1.212 noir)

simplifiee

CKD-EPI : variante de MDRD, fusion de base de données
MDRD avec sujets normaux ; plus précis chez sujets sans
IRC

eGFR =141 x min(S.,/ 8 ,Yx max(Se, / o ,129%%)0.9934% x 1.018 [if
female] x 1.159 [if Black]
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Limites des equations
mal validees ou pas valides du tout chez
A Amputes, obeses morbides
A Enfants
A Autres ethnies (asiati g
A Dialyses, insuffisance rénale aigue (!)
A Sujets sans maladie renale!!!

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

Two Novel Equations to Estimate Kidney Function in Persons Aged 70
Years or Older

Elke S. Schaeffner, MD, MS*; Natalie Ebert, MD, MPH*; Pierre Delanaye, MD, PhD; Ulrich Frei, MD; Jens Gaedeke, MD;
Olga Jakob; Martin K. Kuhimann, MD; Mirjam Schuchardt, PhD; Markus Télle, MD; Reinhard Ziebig, PhD; Markus van der Giet, MD;
and Peter Martus, PhD
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Appendix Table 5 (available at www.annals.org) doc- 204 o 5
uments the development of the BIS equations and shows % 09 3 0
the performance of the models developed in the learning ¥ 1:‘;:
sample. The final BIS2 equation for estimating GFR § ol
includes serum creatinine, serum cystatin C, sex, and § 7o
age: BIS2 = 767 X cystatin C—O.Gl X creatinille_0'40 52 s_ o s H ....... H ....... HH ...................................
age "7 X 0.87 (if female) (Appendix 2). For practicability, © %
we developed a creatinine-based equation that did not include :z:
cystatin C: BIS1 = 3736 X creatinine™ *®” X 21.g<=,_°‘95 X d
0.82 (if female). R © 5 e g ey
S e
2 October 2012 | Annals of Internal Medicine &6& o Q’\L;‘,(_,o‘:"(:;?‘j;%‘? \&\OQQ d‘ofg C\& o3 C\LSJ
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A valider dans 2¢ groupe
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Creatinine
sérique
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SAINT-LU

ucL BRUXELLES!

Chronic kidney disease as a global public health
problem: Approaches and initiatives —a position
statement from Kidney Disease Improving Global

Outcomes

AS Levey', R Atkins?, J Coresh®, EP Cohen?, AJ Collins®, K-U Eckardt®, ME Nahas’, BL Jaber®, M Jadoul®,
A Levin'®, NR Powe'', J Rossert'?, DC Wheeler'?, N Lameire'* and G Eknoyan'”

Stage  Description GFR (ml/min/1.73 m?)

1 Kidney damage with normal or T GFR =90

2 Kldgey damage with mild | GFR 60-89 34 45.59
4 Severe | GFR 15-29

5 Kidney failure < 15 (or dialysis)
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Adaptation de la posologie en Ins. Renale (1)

ADosedOat traqgue

*butourihtrauxouth®rapeutli que
ex. amoxy-acide clavulanique, HBPM

* fonction du volume de distribution du
médicament (V , tres lié au poids)

* donc habituellement normale en IRC

(augmentée si oedemes +++)
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Le nombre de litres (mg de medicament) pour
rempl i1 r | a baitgnoire (
avec la vitesse a laquelle elle va se vider
ensui te egoFrein=&FRYe | C
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Dose doentreti en

Elimination
par bile

Elimination
par rein

| Aqueux,
thdrop@lg%

SOCIETE SCIENTIFIQUE de

MEDECINE GENERALE



Adaptation de la posologie en Ins. rénale (1)

ADosedoentnreti en

* elimination hépatique sans élimination
renale (métabolites !), dose =

(ex. Oestroprogestatifs, corticoides, Statines,
I“P.P., ¢&)

* élimination rénale , diminuer dose
doemnten estatcennicouicrasueg ment er |
entre les doses
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Dose accrue en Ins. Rénale

ADI ur ®t 1 gues de | 0anse (fur oc

Multiplier la dose « classique » par le taux de
créatinine

Ne pas hésiter a fractionner (2 voire 3 fois par jour) vu
| a dur ®e doaction courte
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IR stade 4 et 5 : médicaments a proscrire

A Spironolactone : « Cl » si clearance < 30 ml/min
en principe pas sans furosémide
25 mg/j , max 50, suivi K

A AINS en continu (méme les COX-2 sélectifs)

A Biguanides (acidose lactique)

A Nitrofurantoine : inefficace, polynévrite toxique

ANACO (NOAC) : prudence ++!
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ADAPTATION POSOLOGIQUE
DES MEDICAMENTS

EN CAS D'INSUFFISANCE
RENALE CHRONIQUE

Les données concernent uniquement le traitement chez U'adulte.
Leur utilisation se fait sous la seule responsabilité de l'utilisateur. Le
DFG calculé par 'équation MDRD peut surestimer la fonction rénale
de 10 a 20 mY/min, en particulier chez les individus 3gés maigres.

D" M. De Schuiteneer
Médecin généraliste, UCL

Avec la collaboration de:

P B. Boland
Gériatrie & Pharmacothérapie, Chef de Clinique,
~ Cliniques universitaires Saint-Luc, UCL

N Pr M. Jadoul
: Chef de Service de Néphrologie,
| .-. : Cliniques universitaires Saint-Luc, UCL

M« F, Vaillant
Pharmacienne clinicienne,
Cliniques universitaires Saint-Luc, UCL




g LSriG

ADAPTATION POSOLOGIQUE EN FONCTION DU DFG (ml/min)

g0 fso Jéo 30 Jo Jio__

g - Pas d'adaptation posologique requise
= Prudence et/ou adaptation posologique requise

L
(&) - Contre-indiqué ou pas recommandé

“LL] I s .. . . . oy
1 |:| Pas de données [expérience clinique inexistante ou limitée]

SYSTEME CARDIO-VASCULAIRE

ANTAGONISTES DU CALCIUM

Amlodipine, Diltiazem,
Vérapamil, etc.

ANTIANGOREUX

Dinitrate d'isosorbide

Molsidomine

Nitroglycérine patch
ANTIARYTHMIQUES

Amiodarone I I N N N
Digoxine oral* B 0,125-0,25mg 1x/2 0,125mg 1x/2-3]
Flecainide B 50-100mg/]

Propafénone I I N R N .

Sotalol 80-160mg 1x/j 40-80mg 1x/j

* Interrompre temporairement le traitement en cas de déshydratation, bas débit cardiaque, infection sévére,
traumatisme important. Suivre fréquence cardiaque, DFG, natrémie, kaliémie, voire digoxinémie.




Acénocoumarol

Acide acétylsalicylique
Clopidogrel
Dipyridamole

Prasugrel

100 Ul/kg 1x/j
20mg 1x/]
1mg/kg 1x/j
2850-3800 Ul 1x/]

95 Ul/kg 1/
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ADAPTATION POSOLOGIQUE EN FONCTION DU DFG [(ml/min)

60
Tinzaparine prévention [ [ [ [N N
Tinzaparine traitement 1 1 1 88 Ul/kg 1x/j

Apixaban prevention 2,5mg 2x/j
Apixaban traitement - - - 2,5mg 2x/]
Dabigatran prévention - 75-150mg 1x/]
Dabigatran traitement - 110mg 2x/j
Rivaroxaban prevention - 10mg 1x/j
Rivaroxaban traitement - 15mg 1x/]
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ADAPTATION POSOLOGIQUE EN FONCTION DU DFG (ml/min]

60 I
3-BLOQUANTS*
Aténolol ] 1 25-50mg 1x/j 25mg 1x/j
Bisoprolol . - 2.2??1151:1:1]'91%1';{?N 2,5mg 1x/ja 1 SN a 5-10mg 1x/]
L -1 1 1 1 1 |
Labétalol -1 1 1 1 1 |
Métoprolol -1 1 1 1 1 |

Nébivolol 2,5mg 1x/j a 7 SN a 5mg 1x/]

* Suivre la fréquence cardiaque.

Propranolol
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ADAPTATION POSOLOGIQUE EN FONCTION DU DFG (ml/min)
050 fJs0  fo  Jao o fo

DIURETIQUES*

Chlorthalidone 1 1

Hydrochlorothiazide [N [N
Indapamide 1 1

Furosémide** ~ 20-300mg 1-2¢/j, en fonction de la réponse clinique attendue
Amiloride I 5mg 1/

Spironolactone - . : .,
[tpAltizide] . 12,5mg 1x/j a 1 SN a 25mg 1-2x/j Hyperkaliémie

* Interrompre temporairement le traitement en cas de déshydratation, bas débit cardiaque, traumatisme
important, infection sévere. Suivre DFG, natrémie, kaliémie et poids.
** Dose indicative recommandée: dose habituelle multipliée par la créatininémie en mg/dL.

Bumetanide**
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ADAPTATION POSOLOGIQUE EN FONCTION DU DFG (ml/min]

050 Jso JaoJo Jio

HYPOLIPIDEMIANTS

Ezétimibe 4 1 1 1 1

Fénofibrate Myotoxique et hypercréatininemie

Statines [hormis
Rosuvastatine]

5mg 1x/ja T SN . \ .
3 10-20mg 1x/ 5mg 1x/j a T SN a 10mg 1x/]

Rosuvastatine

SOCIETE SCIENTIFIQUE de
SSHC}' MEDECINE GENERALE



ADAPTATION POSOLOGIQUE EN FONCTION DU DFG (ml/min]

60
INHIBITEURS DE LENZYME DE CONVERSION DE LANGIOTENSINE* ET SARTANS*
Captopril 6,25-150mg 1x/j 6,25-100mg 1x/j 6,25-75mg 1x/j
. . : 2,5mg 1x/ja TSN :
Enalapril 5-10mg 1x/] T m’g : 25-5mg 1x/]
Lisinooril 5-10mg 1x/jatSN  2,5-5mg 1x/jaTSN  2,5mg 1x/ja TSN
P 3 20mg 1x/] 3 20mg 1x/j 5 10mg 1x/j
Périndopril 2-2,5mg 1x/j 2-2,5mg 1x/2]
L 5mg/ja 1SN 2,5mg/ja 1SN ,

Quinapril 3 10-40mg/ 3 5ma/] Pas de donnees

. 2,5mg/ja TSN - : :
Ramipril é%ing/j 1,25mg/ja 17 SN a 2,5-5mg/]
Candésartan 4mg 1x/ja 1 SN a 8-32mg 1x/]
Eprosartan I I D D D
Irbésartan I I D D D
Losartan 4 1 1 1 I

Olmesartan 10-20mg 1x/j Pas de donnees

] 1 20mg/j 3 1 SN a 40-80mg 1x/]

Telmisartan




ADAPTATION POSOLOGIQUE EN FONCTION DU DFG (ml/min]

ofso Joo Ja Jo Jio
—
Insuline Les besoins en insuline peuvent 4. Suivre glycémie et Hb1Ac.
R 100m : A

Canagliflozine 11.-’jg l Cec| noes:t .| L

o00mg
: 1-3x/j ou 500-850mg : :
%

Metformine 850mg 1 Acidose lactique

1-2x

Glibenclamide
Gliclazide tib. prol. [N [NERENENY [N

o 1mg 1x/ja TSN
Glimepiride 3 2-6mg 1x/j (matin) Hypoglycémie

Glipizide I I
Gliquidone I I I _ _
Répaglinide B 0,5mg 1-3x/j 3 TSN a 1-4mg 1-3x/]
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ADAPTATION POSOLOGIQUE EN FONCTION DU DFG (ml/min]

60

Exénatide Lib. im. 1 1 BB _ _ B
Exénatide lib. prol. L] Domaine qui :
Liraglutide bouge: VOoIr notices )
Lixisénatide 1 r .............. B
Alogliptine 12,5mg 1x/] 6,25mq 1x/j

Linagliptine 1 1 43 1 1
Saxagliptine ] 2,5mg 1x/]

Sitagliptine " 50mg 1x/j 25mg 1x/]

Vildagliptine L] 50mg 1x/]
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ADAPTATION POSOLOGIQUE EN FONCTION DU DFG (ml/min]

- = 0[S
ANTIDEPRESSEURS
Amitriptyline 10-25mg 1x/j au soir a TSN a 10-50mg 1-3x/]
Bupropione 150mg 1x/]
Citalopram 11l 10mg 1x/j & TSN a 40mg 1x/j
Clomipramine I I D D D
Duloxétine 1 30mg 1x/ja TSN a 60mg 1x/]
Escitalopram - - - 5mg 1x/ja TSN a 10-20mg 1x/j
Fluoxétine 4 1 31 11 ]
Mirtazapine 1 7,5mg 1x/j 3 TSN & 15-30mg 1x/i
Paroxétine ] 10mg 1x/j a TSN a 20-40mg 1x/]
Sertraline £ ! 1 I 1
Trazodone 4 1 31 11 ]
Venlafaxine 11l 37,5-75mg 1-2x/j
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ADAPTATION POSOLOGIQUE EN FONCTION DU DFG (ml/min]

. oo

HYPERTROPHIE BENIGNE DE LA PROSTATE

Alfuzosine 5mg 1x/j au soir a T SN a 5mg 2x/j [matin et soir]
Dutastéride I I D D D
Finastéride 4y 1 3 1 1
Tamsulosine I I D D D
Térazosine 4 1 4 1 1
TROUBLES DE LERECTION

Avanafil - - - Pas de données

Sildénafil 1l 1 25mg a 1 SN 4 50-100mg

Tadalafil - - - 5-10mg. Eviter prise quotidienne.
Vardénafil 1l 1 5mg a T SN & 10-20mg
TROUBLES DE LA FONCTION VESICALE*

Fésotérodine 1 4mg 1x/j

Mirabegron - - - 25mg 1x/] Pas de donnees

Oxybutinine 1 5mg 1-2x/]

ENEN N O




ADAPTATION POSOLOGIQUE EN FONCTION DU DFG (ml/min]

60 J50
ANTI-INFLAMMATOIRES NON-STEROIDIENS A USAGE LOCAL

Diclofenac, Prudence requise, en particulier si le medicament est utilise
ketoprofene, etc. pendant une période prolongée et/ou sur une surface étendue.

ANTI-INFLAMMATOIRES NON-STEROIDIENS A USAGE SYSTEMIQUE

Diclofénac, Ibuprofene, = Dose faible pendant Nephrotoxique, hépatotoxique,
etc. durée breve (<2j)* gastrotoxique et cardiotoxique.

* Interrompre temporairement le traitement en cas de deshydratation, bas debit cardiaque, traumatisme
important, infection sévére. Suivre DFG et kaliémie. Eviter co-administration avec des inhibiteurs de
l'enzyme de conversion de l'angiotensine ou des sartans. Balance bénefice-risgue souvent défavorable.

ARTHROSE

Glucosamine ~ Attentionalateneurenpotassium
GOUTTE

Allopurinol 1l 200mg 1x/j 100mg 1x/j

B : Toxicite
Colchicine* 0,5-2mg 1x/] 0,5-1mg 1x/j

Febuxostat - - - 4 posologie. Prudence requise.




Kidney International (2011) 80, 787-788; doi:10.1038/ki.2011.218

The Case | Multiple-organ failure in a dialysis patient
with pericarditis

Jean-Francois Cambier’, Diego Castanares-Zapatero®, Luc Jacquet®, Sandhya Fonseca®, Philippe Hantson®>, Michel Jadoul',
Eric Goffin' and Johann Morelle'

Début hémodialyse chron. apres 20 ans TP rénale
Péricardite trainante R) colchicine 0.5 mg/j
sous Cyclosporine 2X100mg et Rosuva 10 mg
15 | plus tard, colchicine 1mg/]
car pericardite rebelle
7 jours plus tard, diarrheées, confusion, choc
refractaire et deces en US|
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The Diagnosis | Colchicine poisoning

Figure 1|Post-mortem examination of the esophagus. Light microscopy reveals numerous epithelial cell mitotic arrests at different stages of
the cell-division process (arrows), a characteristic feature of colchicine toxicity (hematoxylin-eosin, scale bar = 10 um).

Conclusion: patient polymédigué et crise de goutte
cure courte de Medrol plutot que colchicine
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ACIDE ACETYLSALICYLIQUE, PARACETAMOL ET ASSOCIATIONS

Acide acétylsalicylique 0,5-1g 1-4x/] 325-650mg 1-4x/] -

Paracéetamol 0,5-1g 1-4x/] 0,5-1g 1-3x/

Paracetamol + Caféine . logi

+ Acide acetylsalicylique Pry dsz: ?eglz.ise Neéphrotoxique et hépatotoxique

+ Acide ascorbique quise.

Paracétamol/Codéine [ 500/30mg 1-4x/] 500/30mg 1-2x/j

ANALGESIQUES MORPHINIQUES

Buprénorphine 1 1 1 1 1

Fentanyl patch . 12,5ug/h a T SN & 25-200pg/h 12'32?12[?“}?1”
Hydromorphone lib. im. 1,3mg 1-3x/j 3 T SN & 1,3-7,8mg 3-éx/]
Hydromorphone 4mg 1x/ja T SN 4mg 1x/2j a T SN a 4-32mg 2x/].

lib. prol. a 4-32mgq 2x/j Dosage peu flexible.

Morphine [ ] 10-150mg/j 10-100mg/j
ﬂ"‘ﬂﬂ:ﬁel . 5mg 2¢/j 3 ™ SN & 10-120mg 2x/j gﬂ%ﬁﬁ;ﬂ
Tilidine/Naloxone [N [N [N R [
Tramadol Lib. im. 1 50-100mg 1-2x/j

Tramadol lib. prol. - - - Confusion, effet prolongé
Tramadol/Paracétamol [ [N 325/37,5mg 1-2x/]




ANTIBIOTIQUES
Amoxicilline

Amoxicilline/
Acide clavulanique

Azithromycine
Benzylpenicilline
|Pénicilline G

Cefadroxil

Cefalexine
Cefazoline

Cefotaxime
Ceftazidime

Ceftriaxone

Cefuroxime oral

Cefuroxime i.m./iv.

Ciprofloxacine

Clarithromycine**

" - —

250-500mg 2x/j

250/62,5 - 500/125mg
xlj*

250-500mg 1x/]

250/62,5 - 500/
125mg 1x/j*

() [ [ [ [ 250-500mg Txfj

. 500000 - 4000000 UI 3x/| EUDDDEI ;?iﬂﬂﬂﬂ[]
. lg, pm5 Eﬂﬂmg 19, puis 500mg 19, puis 500mg
Tx/] 1x/36h
L] 500mg 2-3x/] 250-500mg 1-2x/]
0,5-1,5g 2x/j 0,5-1g 2x/] 0,5-1g 1x/j
(N [ [ [ . os-1g2d
| E TR N A
(N [ [ [ re2g

250-500mg 2x/j

0,75-1,5g 2-3x/]

0,75-1,59 1x/j

250-500mg 1x/j
0,25-1g 1x/j




Clindamycine
Doxycycline
Flucloxacilline
Fosfomycine
Levofloxacine 250mg/|
Levofloxacine 500mg/|
Lymecycline
Minocycline
Moxifloxacine
Nifurtoinol
Nitrofurantoine

Norfloxacine
Ofloxacine

Phenoxymethylpeni-
cilline [Penicilline V)
Sulfameéthoxazole/

Trimethoprime

300mg 1-2x/j

250mg, puis 125mg 1x/]
500mg, puis 250mg 1x/]

19 2-3x/]

11 1 1 ] Neurotorique

250mg, puis 125mg 1x/2]
500mg, puis 125mg 1x/]

Hepatotoxique

Fibrose

ulmonaire, neurotoxique, { efficacité

Fibrose pulmonaire, neurotoxique, | efficacité

DECINE GENERALE

200-400mg,
puis 100-200mg 1x/j

1000000 Ul 2-3x/j

400/80-1200/
240mg 2x/]

400mg 1x/]

200-400mg, puis 100mg 1x/

1000000 UI 1-2%/]

Néephrotoxique et
hepatotoxique***
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Therapeutic medications

Antimicrobial
Aminoglycosides
Antiviral agents
Amphotericin B
Colistin
Polymixin B
Sulfadiazine
Quinolones
Vancomycin

Chemotherapy
Platins
Ifosfamide
Mitonycin
Gemcitabine
Methotrexate
Pentostatin
Interleukin-2 (high dose)
Antiangiogenesis agents
Immunotherapies (immune checkpoint inhibitors, chimeric

antigen receptor T cells)
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Quels médicaments modernes peuvent causer
une Insuffisance Rénale?

Alnhibiteurs du Check Point (PD1, PDL1, CTLA4)
mega- revolution en oncologie

Actifs sur de nhombreux cancers: rein, vessie, poumon
(sauf petites cellules), t°1

Ipilimumab, nivolumab, pembrolizumab, é .

Rarement effects secondaires auto-immuns (colite,
thyroidite, n®phri te I nterstitiell

SOCIETE SCIE
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Analgesics
NSAIDs
Selective COX-2 inhibitors
Phenacetin
Analgesic combinations
Immunosuppressives
Calcineurin inhibitors
Sirolimus, everolimus

Other

Pamidronate, Zolendronate
Topiramate, Zonisamide
Orlistat

SOCIETE SCIENTIFIQUE de
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Prévention de la toxicité du
contraste

« Arrét des diuretiques 48 H avant 'examen

« Eau de Vichy Celest. 1Litre per os la velille de
'examen (si possible) ou perfusion
physiologique lors hospit (de jour)

« Avertir le radiologue/cardiologue de 'IRC
(choix et dose du produit de contraste )

« Acetylcystéine :metaanalyses contradictoires

ne dispense pas de ci-
dessus
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Serum creatinine (mg/dl)

=y .

Saline Mannitol Furosemide
and Saline and Saline
5 I 1 o
4 .
3 < F
21 1 1
{4 1
ﬂ""‘f — T T T L ™
Before 48 Before 48 Before 48
angiography gy angiography gy angiography [y
later later later
.?:".I'_-.I ) 7 r_- [ 1."._"_1_._ f | | ':-.-" el "l _':l:
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Un peu dohi stoilre pou

A Omeprazole : 1°" IPP, déecouvert en 1979, enregistré 1989

A Aucune notion de nephrotoxicite humaine ou animale (études
+++ car carcinoides sous IPP chez le rat)

A IPP plus puissants que anti-H2 (cimetidine, ranitidine)
A Inclus dans la liste OMS médicaments essentiels

A case reports: Am J Med 1992 et Lancet 1993 : Nephrite
Interstitielle aigue immuno-allergique

A 172 cas publié en 2001, certains avec re-administration et
récidive (« challenge »)
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Table 2 Implicated drugs in the 124 cases of likely drug-
induced ATIN

Implicated Drugs n (%)

N

Antibiotics

PPls

NSAIDs/COX2 inhibitors/salicylates
Diuretics

Calcium channel blockers
Chemotherapeutic agents
Herbal/over the counter medications

Acute tubulointerstitial nephritis in Scotland

~
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Figure 2. Number of cases of ATIN attributed by neph-
rologists to PPl over the duration of the study.

5,000,000

4,000,000

3,000,000

2,000,000

1,000,000

0
2002 2004 2006 2008 2010 2012

~=Antibiotics —=+NSAIDs -+PPls

Figure 3. Number of NHS community prescriptions dis-
pensed in Scotland.

ssrG MEDE




A nationwide nested case-control study indicates
an increased risk of acute interstitial nephritis with
proton pump inhibitor use

Mei-Ling Blank', Lianne Parkin', Charlotte Paul' and Peter Herbison'

IrD‘repc:l'H‘menlt of Preventive and Social Medicine, Dunedin School of Medicine, University of Otago, Dunedin, New Zealand

/2 cas NIA sur 560 000 sujets soit 1.2/10 000
= 1 par 8000




Table 2 | Risk of acute interstitial nephritis in users of the
proton pump inhibitors omeprazole, pantoprazole, or

lansoprazole
Matched odds
Cases Controls ratio (95% ClI) P-value

Definite cases” n—=46 n=460

Current use 35 207 5.16 (2.21-12.05) < 0.001

Recent use 4 56 2.38 (0.65-8.67) 0.188

Past use 7 197 1.0 —
All cases® n—=72 n=719

Current use 55 332 4.82 (2.43-9.58) < 0.001

Recent use 5 89 1.72 (0.57-5.22) 0.337

Past use 12 298 1.0 —

Abbreviation: Cl, confidence interval.
“Verified by discharge letter and renal biopsy.
®Definite and probable (verified by discharge letter only) cases.

Kidney International (2014) 86, 837-844
"F sSriGg

MEDECINE GENERALE



Table 3 |Incidence rates for acute interstitial nephritis in
users of the proton pump inhibitors omeprazole,
pantoprazole, or lansoprazole

All Person- Incidence rate (95% Cl)
cases years per 100,000 person-years
Entire study cohort n=72
Current users 55 459 241 11.98 (9.11-15.47)
Recent users 5 116 735 4.28 (1.57-949)
Past users 12 714 116 1.68 (0.91-2.86)
Current users by age n=>55
(years) at cohort entry
15-49° 3 135 421 2.22 (0.56-6.03)
50-59 9 101 278 8.89 (4.33-16.31)
60-69 19 99 575 19.08 (11.83-29.25)
70-79 15 73 476 20.41 (11.86-32.92)
80 9 40 488 22.23 (10.84-40.79)

Abbreviation: Cl, confidence interval.
*The youngest case was 17 years old.

Kidney International (2014) 86, 837-844
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Proton Pump Inhibitor Use and Risk of Chronic Kidney Disease

Benjamin Lazarus, MBBS'Z, Yuan Chen, MS', Francis P. Wilson, MD, MS3, Yingying Sang.
MS! Alex R. Chang, MD, MS* Josef Coresh, MD, PhD'-2, and Morgan E. Grams, MD, PhD1.2

Benjamin Lazarus: blazaru1@jhu.edu; Yuan Chen: ychen178@jhu.edu; Francis P. Wilson: francis_p.wilson@yale.edu;
Yingying Sang: ysang1@jhu.edu; Alex R. Chang: chaalex@gmail.com; Josef Coresh: coresh@jhu.edu

A 2 Cohortes aux USA
A ARIC : Atherosclerosis Risk in Communities
(multisites)
Geisinger Health system (Pennsylvanie rurale)
A Diagnostic de MRC incidente (ARIC) ou eGFR <60
(Geisinger)
A Usage IPP vs anti-H2
A IPP: davantage de blancs, hypertendus, diabétiques ,
maladie CV, statine, diurétiques, AAS
A Propensity matching (analyse multivariée)

JAMA Intern Med. 2016 February 1: 176(2): 238-246
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Table 2. Proton Pump Inhibitor Use and the Risk of Incident Chronic Kidney Disease®

Atherosclerosis Risk in Communities Study

Geisinger Health System Replication Cohort

(n=10482) (n=248751)
Variable No. of Events No. of Participants No. of Events No. of Participants
PPl users 56 322 1921 16900
H, receptor antagonist users 158 956 1022 6640
Nonusers 1224 9204 27204 225221
Association Between PP| Use Hazard Ratio Hazard Ratio
and Incident CKD (95% CI) P Value (95% CI) P Value
Unadjusted baseline PPl use 1.45 (1.11-1.90) .006 1.20(1.15-1.26) <.001
vs no PPl use
Baseline PPI use vs no PPI use 1.50 (1.14-1.96) .003 1.17 (1.12-1.23) <.001
Time-varying PPl ever use 1.35(1.17-1.55) <.001 1.22 (1.19-1.25) <.001
vs never PPl use
Baseline PPl use 1.39 (1.01-1.91) .05 1.29(1.19-1.40) <.001

vs baseline H; receptor
antagonist use

Risque sous IPP

: Oui

Risque sous anti-H2 : Non

SOCIETE SCIENTIFIQUE de
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JAMA Intern Med. 2016 February 1; 176(2): 238-246. do1:10.1001/jamamnternmed.2015.7193.

Proton Pump Inhibitor Use and Risk of Chronic Kidney Disease
Benjamin Lazarus, MBBS'2 Yuan Chen, MS', Francis P. Wilson, MD, MS?3, Yingying Sang,

MS1 Alex R. Chang, MD, MS* Josef Coresh, MD, PhD12, and Morgan E. Grams, MD, PhD1.®

Benjamin Lazarus: blazaru1@jhu.edu; Yuan Chen: ychen178@jhu.edu; Francis P. Wilson: francis_p wilson@yale. edu;
Yingying Sang: ysang1@jhu.edu; Alex R. Chang: chaalex@gmail.com; Josef Coresh: coreshi@jhu.edu

par 30 a 60 patients traités, 1 cas de MRC
supplementaire ! (?)

« = number needed to harm » |
on est donc loin de 1 sur 8000 !

Ceci sugg re | RC dobéautre G
NIA/C infraclinique le plus souvent

NY SOCIETE SCIENTIFIQUE de
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Association Between Proton Pump Inhibitor Use and Risk
of Progression of Chronic Kidney Disease

Derk C. F. Klatte,” Alessandro Gasparini,” Hong Xu,” Pietro de Deco,” Marco Trevisan,’
Anna L. V. Johansson,? Bjor Wettermark,”® Johan Arnlév,”® Cynthia J Janmaat,’
Bengt Lindholm,® Friedo W. Dekker,' Josef Coresh,'® Morgan E. Grams,'® and

Juan J. Carrero®
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'Department of Clinical Epidemiology, Leiden University Medical Center, Leiden, The Netherlands; “Department of Health
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Stockholm, Sweden; “Department of Statistics and Quantitative Methods, University of Milano-Bicocca, Milan, Italy; ®Public
Healthcare Services committee, Stockholm County Council, Stockholm, Sweden; "Centre for Pharmacoepidemiology,
Department of Mediicine Solna, Karolinska Institutet, Stockholm, Sweden; “School of Health and Social Studies, Dalama
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Discussion (1)

AEtudes doOoobservation ; monde r ®el
A Bialis toujours possibles lies a
- differences entre sujets IPP + et IPP T

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

A Comparaison IPP vs anti-H2 limite les biais (mais la aussi différences de
profils)

A IPP en vente libre aux USA et certains pays européens !
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Discussion (2)

AMecanisme(s) de la nephrotoxicité si elle est réelle?

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

- autre ? Pas de bons modeles animaux a ce jour

AConselller]| 6arr °t des | PP chez t
| oi ndi cation est fragil e, \
majorité?)

E SCIENTIFIQU
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Plan
AEstimation de la fonction renale chez le sujet age
AAdaptati on de | a dose doun
ANephrotoxiques: les anciens et les modernes

AConseil de prudence sous IEC/Sartans/ Spironolactonee

TE SCIENTIFIQU
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Aggravation aigué d 6 u IRE modeéreée (1)
Risque(s) médicamenteux?

AMadame V - 82 ans

ADiabete Il - HTA
cure de cataracte bilatérale

Amot i f doadmission | e 26/ 0¢
vomissements-al t ®r at i on de | 0®t

R) Zestril 20 mg/j, Aldactazine 1/}, Glucophage 850
mg 2/}, Selozok 100 mg/j, Glurenorm 3/

SOCIETE SCIE
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Aggravation aigué d 0 u IR€E modereée (Il)
Risque(s) médicamenteux?

AEX. clin.: TA 120/80, déshydratée
ABio: pH 7.06
Bicarbonate: 6, Lactate: 7.7 (nl < 1.3)
K: 8.4
urée: 164
creat.: 8.4

Hb: 10.7

") SOCIETE SCIE
ssrfa' MEDECINE GENEFIALE



Aggravation aigué d 6 u R€ modérée (lll)
Risque(s) médicamenteux?

\\ SOCIETE SCIENTIFIQUE de Elinlques universitaires
\VssriG MEDECINE GENERALE SAINT-LU
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Aggravation aigué d 6 u IRE modeéreée (V)
Quel(s) risque(s) médicamenteux?

Medicament GFR + fievre ++
éliminé/rein <050 ml / 6 - oudiarrhée ++
a index thérap. éetroit et/ou vomiss. ++
- biguanides
- spironolactone
- lithium
- methotrexate

- [EC/sartans + diurétiques

STOP médicament AVERTIR LES PATIENTS!
Vous appeler! contrdle clinique

contrble biologique (créat, K, é
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