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Epidémiologie

- Diabète = première cause d’insuffisance rénale dans le monde
- Néphropathie diabétique: 30 à 40 % des diabétiques
- Facteurs de risques:

- Polygénique

- APOL-1

- Anamnèse familiale positive

- Jeune âge

– Homme

– Afro-américain > asiatique > hispanique > caucasien

• Pronostic:
– 30 à 50% vont évoluer vers une insuffisance rénale terminale 

– La protéinurie est LE prédicteur de la néphropathie diabétique
mais 40% ne sont pas protéinurique… 



24.06.2021

2

Ralph A. DeFronzo et al  Nature Reviews Nephro, 2021

HYPERGYLCEMIE

Stress oxydatif  

Diminution NO  
Augmentation

AGE

(Produits glycation avancée) 

Physiopathologie

Physiopathologie

S Andrade et al, RMS 2019

Hyperfiltration

Hypertension 

Hyertrophie rénale 
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Chen et al. Kidney Dis 2020 

Physiopathologie

Histologie 

• Glomérulosclérose

• Dépôts de matrice extracellulaire 
dans le mésangium

• Épaississement de la membrane 
basale

• Atrophie tubulaire

• Fibrose

• Atteinte des artérioles afférentes 
et efférentes 

AJKD ATLAS of Nephrology



24.06.2021

4

Quand suspecter une 
néphropathie diabétique?

Un patient diabétique avec: 

• Protéinurie - Albuminurie 

– 95% des DM1 qui ont une rétinopathie 
diabétique ont une néphropathie diabétique

– 65% des DM2 qui ont une rétinopathie 
diabétique ont une néphropathie diabétique 

• Hypertension

• Baisse du GFR 

En pratique: comment doser la 
protéinurie?

Protéinurie et albuminurie:

• Gold standard: récolte d’urine de 24h

– Protéinurie: g/24h = g/g

– Albuminurie: mg/24h

• Mesure sur un échantillon: spot 
urinaire

– Rapport: (protéine U/ créatinine U) x 8.8
et (Albumine U / créatinine U) x 8.8

– Basé sur l’excrétion urinaire de 8.8mmol 
de créatinine par jour

– ! Non valable dans l’IRA

Faire les deux et calculer le ratio
albumine U / protéine U 
si >60% = origine glomérulaire

Schwab et al., Arch Intern Med 1987
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Exemple

Protéinurie:

(5.28/7.4) x 8.8 = 6 gr/24h

Albuminurie:

(3.1/7.4) x 8.8 = 3.7 gr/24h

3.7 / 6  = 62%

Classification et suivi
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Quand faire une biopsie rénale?

• DM1: 

– Si protéinurie <5ans ou > 25 ans après le 
diagnostic de DM1

– Si protéinurie sans rétinopathie diabétique

• DM2: 

– Si protéinurie ou baisse du GFR rapide avec 
éléments à l’anamnèse nous faisant suspecter 
une autre étiologie

Quelle prise en charge?

Hypertension - Hypercholéstérolémie

Arrêt du tabac

Limiter apport sodé 

<5gr NaCl/j

Diminuer apport en protéine 

à 0.8gr/kg/j 

si eGFR < 30ml/min

Activité physique

BMI 20-25kg/m2
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Contrôle de la tension artérielle

IEC / Sartan

- diminuent la progression de la néphropathie diabétique

- préviennent ou retardent l’apparition de la micro-albuminurie

- diminuent la mortalité cardiovasculaire

! Pas de bénéfice à associer un IEC et un Sartan

IDNT; RENAAL; UKPDS; ABCD; ACCORD; HOPE; BENEDICT; ROADMAP; IRMA-2

CAPTOPRIL TRIAL; ONTARGET; VA-NEPHRON-D; ALTITUDE 

Contrôle de la 
tension artérielle

CIBLE TENSIONNELLE: < 130/80mmHg
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Et les statines? 
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Prise en charge des complications 
de l’IRC

• Acidose

– Si bicarbonate <22mmol/l: Néphrotrans per os 

• Phosphocalcique 

– Si phosphate > 1.78mmol/l: modification alimentaire puis 
chélateur du phosphate

– Donner de la vitamine D3 en cas de déficit

• Anémie 

– Ferritine visée entre 300 et 500ng/ml et TSAT >30%

– EPO si pas de déficit ferrique et Hb<100g/l 
 Hb cible entre 100 et 115g/l

Tuttle et al. AJKD 2020

Effet rénal des iSGLT-2
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Andrade et al. REVMED 2019

• Action complémentaires des iSGLT2 et IEC/sartan en terme de 

néphroprotection

IEC/Sartans et iSGLT-2

Les iSGLT2 diminuent le seuil d’élimination du glucose et entraînent une

baisse du taux sanguin de glucose

SGLT (Sodium-GLucose co-Transporter) = co-transporteur sodium-glucose 

SGLT2Inhibiteurs
de SGLT2

SGLT1

Les inhibiteurs de SGLT2 réduisent la réabsorption du glucose 
dans les tubules proximaux ce qui entraîne l’élimination du 
glucose en excès dans les urines et une diurèse osmotique.

>180 g de 
glucose filtrés

par jour

Elimination de

~ 65 g de glucose par j*

≙ ~ 250 kcal/j
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• Canagliflozine (Invokana) : 100 mg ou 300 mg 1x/j

• Dapagliflozine (Forxiga) : 5 mg ou 10 mg 1x/j

• Empagliflozine (Jardiance) : 10 mg 1x/j

• Ertugliflozine (Steglatro) : 5 mg 1x/j

Formes combinées avec metformine, metformine XR ou 

inhibiteur DPP4 disponibles.

Les iSGLT-2 à disposition
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Patients, n Baseline Week 

6

Week 18 Week 52 Month 24 Month 36 Month 48 Month 60

Placebo 2736 2630 2534 2326 1523 1509 791 477

Ertugliflozin 5479 5305 5081 4723 3162 3179 1746 1053

2.55 mL min−1 1.73 

m−2 (1.50, 3.61)

Effet rénal des iSGLT-2

http://www.diabetesmine.com/wp-content/uploads/2014/04/Invokana.jpg
http://www.diabetesmine.com/wp-content/uploads/2014/04/Invokana.jpg
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Effet rénal des iSGLT-2

Kidney Outcomes Using Generally Consistent Definitions: 
Sustained ≥40% Decline in eGFR, ESKD or Renal Death

Kidney composite outcomes

Sustained ≥40% reduction in eGFR, renal-replacement therapy 

(dialysis or transplantation), or death from renal causes
EMPA-REG OUTCOME

0.55
(0.41, 0.73)

Sustained ≥40% reduction in eGFR, renal-replacement therapy 

(dialysis or transplantation), or death from renal causes
CANVAS Program

0.60
(0.47, 0.77)

Sustained ≥40% decrease in eGFR to <60 mL/min/1.73 m2

and/or end-stage renal disease and/or renal death
DECLARE-TIMI 58 0.53

(0.43, 0.66)

Sustained ≥40% reduction in eGFR, renal-replacement therapy 

(dialysis or transplantation), or death from renal causes
VERTIS CV

0.66
(0.50, 0.88)

HR (95% CI)

Effet rénal des iSGLT-2
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Kawanami et al. Front Pharmacol 2020

Effet rénal des GLP-1RA

Les GLP-1 RA injectable à disposition

http://www.google.ch/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0CAcQjRxqFQoTCPewr8G0xMcCFcVXFAodSXsFiQ&url=http://www.empr.com/news/trulicity-pen-now-available-for-type-2-diabetes/article/382292/&ei=F3fcVbfJBMWvUcn2lcgI&psig=AFQjCNEfoWbl2oDHNmtuZt2fPKsOFmUEqA&ust=1440598103683284
http://www.google.ch/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0CAcQjRxqFQoTCPewr8G0xMcCFcVXFAodSXsFiQ&url=http://www.empr.com/news/trulicity-pen-now-available-for-type-2-diabetes/article/382292/&ei=F3fcVbfJBMWvUcn2lcgI&psig=AFQjCNEfoWbl2oDHNmtuZt2fPKsOFmUEqA&ust=1440598103683284
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REVMED 2019

Dosage GLP-1

Mann et al. Lancet 2020

Effet rénal des GLP-1RA
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Diabetes Care 2011

Metformine et insuffisance rénale

Mécanisme action : stimule la sécrétion d’insuline

CI :  Insuffisance rénale (clearance < 40 ml/min) Insuffisance

hépatique sévère

EII : prise de poids, hypoglycémie

Dosage : Gliclazide (Diamicron MR®) 30 mg/j, à augmenter 

jusqu’a ̀ 120 mg/j Glimepiride (Amaryl®) Glibenclamide

(Daonil®) 

Sulfonlyurées
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Antidiabétiques et IR

Patient de 45 ans adressé en néphrologie pour prise en charge 
protéinurie d’ordre néphrotique à 3.2g/g de créatinine, créatinine 79 
μmol/l (eGFR 103ml/min/1.73m2), Hb1Ac 8.9%

Antécédents:

HTA depuis 15 ans traitée initialement par Rasilez, puis Amlodipine
avec au vu protéinurie switch récent par par Enalapril 20 mg 1x/j, 
Hydrochlorothiazide 12.5 mg et Nicardipine 20 mg

DT2 depuis 2 ans traité par Metformine 850 mg 2x/j puis ajout récent 
Glicazide 60 mg 1x/j

Cas clinique



24.06.2021

17

• Pas de plaintes particulières

• Pas de tabac, pas de consommation d’alcool, pas de prise de drogue

• Pas de prise d’AINS

• Exercice 2 à 3x/semaine

• Informaticien

• Pas d’antécédents chirurgicaux

Anamnèse familiale :

HTA et diabète chez le père

Status

• BMI 31 kg/m2

• TA 156/91  FC 75

• Auscultation cardio-pulmonaire sp

Cas clinique

Parenchyme homogène, sans lésion focale suspecte. 

Bonne différentiation cortico-médullaire et épaisseur 

corticale conservée. Bonne vascularisation globale des 

reins. Pas de dilatation pyélo-calicielle.

D 12.8 cm de grand axe et 5.3 x 5.4 cm de diamètre transverse.

G 13.3 cm de grand axe et 6.2 x 5.3 cm de diamètre transverse.

CONCLUSION

Reins d’échostructure préservée, sans dilatation des 

cavités excrétrices.

Echographie rénale
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Probable composante d’HTA de la blouse blanche vu premières 

mesures au diasys très élevées, mais malgré tout confirmation 

d’une HTA systolo-diastolique de stade 3 avec abaissement du dip

nocturne. 

TTT en place enalapril, hydrochlorothizide et nicardipine avec prise 

irrégulière

MAPA

• US rénal : sp (pas d’argument pour dysplasie fibro-musculaire)

• TSH : 2.1 mU/l

• Pas d’argument clinique pour syndrome de Cushing

• Métanéphrine libres plasmatiques normales

• PTH :   11.2 pmol/l    Calcium corrigé :  2.58 mmol/l    25 OH : 14 nmol/l

• SAS : score STOP BANG 4 points

Bilan HTA 2nd
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• Remplacement Enalapril par périndopril 10 mg/j pour 

meilleure couverture journalière, arrêt nicardipine et 

hydrochlorothiazide et introduction indapamide 2.5 mg/j

• Bilan de l’hypercalcémie (substitution vitamine D puis 

nouveau bilan phospho-calcique sanguin et urinaire)

• Introduction empagliflozine sous forme combinée avec 

metformine (Jardiance-Met®)

Evolution

• Ajout statine

• Pas de biopsie rénale d’emblée mais suivi rapproché de 

la protéinurie (DD : néphropathie diabétique et 

hypertensive, FSGS 2nd à obésité, néphropathie 

membraneuse, minimal change disease moins probable 

vue réponse aux IEC)

Evolution
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• Perte de poids volontaire de 15 kg sur environ 6 mois

• Hb1Ac de 8.9% à 6.8%

• Nouveau bilan phospho-calcique après substitution vitamine D

• PTH  10.2 pmol/l, Calcium corrigée à 2.71 mmol/l, 25OH 64 

nmol/l

• Calcium/creatinine clearance ratio (CCR) > 0.02 

(hypercalcémie hypocalciurique familale exclue)

•  probable hyperparathyroïdie primaire

Pas de bilan d’imagerie d’emblée car patient ne veut pas 

d’intervention chirurgicale pour l’instant (indication opératoire âge 

<50 ans)

Evolution

Arrêt enalapril, nicardipine et 

hydrochlorothiazide

Introduction Périndopril 10 mg/j et 

indapamide 2.5 mg/j

Introduction Empagliflozine 10 mg/j

Evolution TA
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Arrêt enalapril, nicardipine et 

hydrochlorothiazide

Introduction Périndopril 10 mg/j et 

indapamide 2.5 mg/j

Introduction Empagliflozine 10 mg/j

Introduction Enalapril, nicardipine et 

hydrochlorothiazide

Arrêt Rasilez et amlodipine

Evolution protéinurie

Arrêt enalapril, nicardipine et 

hydrochlorothiazide

Introduction Périndopril 10 mg/j et 

indapamide 2.5 mg/j

Introduction Empagliflozine 10 mg/j

Introduction Enalapril, nicardipine et 

hydrochlorothiazide

Arrêt Rasilez et amlodipine

Evolution eGFR
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RMS 2021
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Consultation de diabétologie 
et néphrologie 

• Qui nous adresser?

– Des patient-e-s diabétiques avec une atteinte 
rénale (baisse du GFR, protéinurie/albuminurie)

• Comment? 

– Écrire un email à : Endocrino-diabeto@hcuge.ch

• Qu’attendre de cette consultation ?

– Un avis conjoint d’un-e diabétologue et un-e
néphrologue soit ponctuel pour initier ou 
adapter un traitement, soit pour un suivi au long 
terme

Merci pour votre attention

Lena.berchtold@hcuge.ch
Karim.gariani@hcuge.ch


