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L'insuffisance rénale hronique (IRC) atteint 13 a 25 %
de la population ,@asujets de plus de 65 ans mais la fré-
quence de l'insuffisance rénale terminale n'est que de 1 a
2 %. La fréqdence de I'IRC varie en fonction des méthodes
utilisées@séur I'estimer ou la calculer et des populations
de sujets agés étudiées. L'IRC des sujets agés est plus
un afarqueur de risque vasculaire gu’une maladie rénale
parenchymateuse. Cependant, lorsque le DFG se situe en
dessous de 45 ml/mn/1.73m2, la fréquence des maladies
parenchymateuses rénales augmente, surtout chez les
hommes. Les conséquences cliniques les plus importantes
surviennent également lorsque le DFG est inférieur a 45ml/
mn/1.73m2, définissant ainsi une population particuliére-
ment fragile. Estimer systématiquement la fonction rénale
des sujets agés en médecine générale reste une nécessité
absolue pour éviter les accidents iatrogénes lors de la pres-
cription de médicaments a métabolisme rénal et marge
thérapeutique étroite.
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Insuffisance rénale chronique, sujets agés, vieillissement
rénal, épidémiologie

Introduction

L'insuffisance rénale chronique (IRC) se définit par un débit de
filtration glomérulaire (DFG) inférieur a 60ml/mn/1.73m2 évo-
luant depuis plus de 3 mois. Différents stades d'IRC sont définis
en fonction de la baisse du DFG :

30<DFG<60 ml/mn/1.73m2 : IRC modérée,
15<DFG<30 ml/mn/1.73m2 : IRC sévére,

DFG<15 ml/mn/1.73m2 : IRC terminale. &
, &
Epidémiologie de I'IRC 2
Les études aussi bien transversales que Iongitudinale@n%ntrent
toutes une diminution réguliere de la fonctiog\’bénale avec

%

I'dge M. Néanmoins la filtration glomérulaire varie en fonction
des populations observées et des méthodes utilisées pour la cal-
culer ou I'estimer.

Estimation de la fonction rénale

La créatininémie : chez les sujets agés, la diminution physiolo-
gique de la masse musculaire ou sarcopénie, aggravée parfois
par le manque d’exercice physique et la malnutrition, entraine
une baisse du taux de créatinine plasmatique. La créatininémie
ne donne donc pas un reflet méme approximatif de la fonc-
tion rénale.

Les équations dérivées de la créatininémie donnent une mesure
plus exacte que la clairance de la créatinine utilisant un recueil
d’urines. Néanmoins il existe d'importantes variations de rrg\@dre
chez les sujets agés selon la formule utilisée et la vaAIe\@ de la

filtration glomérulaire. %\\Q

La formule de Cockcroft & Gault intégrant le %s, I'age et
le sexe du sujet a été surtout validée dans d@ﬁoopulations de
patients suivis en néphrologie, donc sélectiohnés, et chez peu
de sujets vraiment agés. Elle a été supplantée par la formule
Modifications of Diet in Renal Disease dont les avantages sont
d’avoir été testée en population hérale et non pas chez des
sujets sélectionnés et surtout d&ne pas utiliser le poids qui est
un élément moins fiable chgzq s sujets agés du fait des modifi-
cations de la compositiora;%orporelle. Une amélioration de cette
formule a été proposée récemment par le groupe collaboratif
d'épidémiologie ngﬁ%rologique américain CKD-EPI.

Le taux de cyst\ézﬁne C plasmatique, beaucoup utilisé chez les
enfants, poyt@stimer la fonction rénale, est moins convaincant
chez les %éﬁltes et les sujets agés. Il reste surtout un trés bon
prédic{@h\’“r du risque cardio-vasculaire des sujets agés ©.

- ) )
Ucrq)@meta-analyse récente @, regroupant les études compara-
fves de ces formules versus la mesure du DFG par une méthode

(@6 isotopique (gold standard) chez des sujets de plus de 65 ans,

montre que lorsque la fonction rénale est dans les limites de
la normale, la sensibilité de la formule MDRD est la plus exacte
pour apprécier le DFG mais que lorsque la fonction rénale est
plus basse, la formule de Cockcroft & Gault est plus proche des
résultats de GFR donnés par le gold-standard (clairances isoto-
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piques). En ce qui concerne I'adaptation des doses de médica-
ments a élimination rénale, les études du dossier d’AMM de
la plupart de ces médicaments ont utilisé la formule de Cock-
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roangiosclérose et les localisations rénales de I'athérome.
Lg;ﬁ%’iabéte de type 2 s'il n'est pas toujours responsable de
’@omérulosclérose, est souvent associé a une HTA et favorise

croft & Gault et il reste donc sage de continuer a I'employer < "I'athérome rénal.

dans cette indication. @Q’

&
Variations de la fonction rénale avec I'age 0600
Dans les études transversales portant sur des sujet@ﬁon sélec-
tionnés de plus de 65 ans, le DFG, quel que soit sofPmode d'éva-
luation, diminue réguliérement avec I'age e;,\% age égal, est
toujours plus bas chez les femmes que chg@”—tes hommes.

Dans I'étude NHANES portant sur 15 OQ@sujetsm, en utilisant la
formule MDRD, 24.6 % des sujets (\;Leblus de 70 ans ont une IR
modérée et 1,3 % une IR sévére.&O

Dans |'étude épidémiologiqu@??angaise des 3Cités ayant inclus
pres de 10000 sujets de gihus de 65 ans vivant a domicile, la
fonction rénale a été Q@ﬁmée chez 8705 d'entre eux (76,4 ans
+/-18,2). La médiané& du DFG estimé par la formule MDRD est
de 78 (68-89) m,|/@?1/1 .73m2 chez les hommes et de 74 (65-85)
ml/mn/1/73m%¢31ez les femmes. Le DFG estimé par la formule
CKD-EPI est:de 79 (68-87) ml/mn/1/73m2 chez les hommes et
77 (67-85)%ml/mn/1/73m2 chez les femmes. La prévalence du
DFG<60ml/mn/1/73m2, définissant I'insuffisance rénale est de
13[/@% en moyenne dans cette population ©.

Dans une cohorte de suédois agés vivant en institution ©, le
MDRD-DFG est de 67,2 ml/mn/1.73m2 chez les hommes (82.8
ans) et de 64.9 ml/mn/1.73m2 chez les femmes (85.7 ans).
Chez les octogénaires hospitalisés dans les services de Méde-
cine Gériatrique pour des raisons variées non néphrologiques,
la clairance de la créatinine est souvent beaucoup plus basse
quel que soit son mode d’estimation, de |'ordre de 30-40ml/mn.

Le DFG est corrélé a I'existence de facteurs de risque vasculaire
(hypertension artérielle, diabéte, hypercholestérolémie, mala-
dies cardiaques), aux traitements cardio-vasculaires et aussi a
dépendance fonctionnelle des sujets, évaluée par les Activities
of Daily Living (ADL), ou I'activité physique. Les études longitudi-
nales confirment la diminution moyenne du DFG avec le temps.
Dans I'étude des 3 Cités (sous-échantillon de 1298 sujets, étu-
diés pendant 4 ans), le déclin moyen est de 1.75 ml/mn par an
chez les hommes et de 1.41 ml/min par an chez les femmes. Si
I'on considére I'évolution individuelle du DFG au cours du temps,
comme dans la cohorte de volontaires sains de la Baltimore Lon-
gitudinal Study of Aging "), on peut distinguer trois modalités
évolutives différentes : un premier groupe de sujets chez lesquels
la fonction rénale décroit trés significativement qui représente
ceux ayant des maladies rénales authentiques, un second groupe
dans lequel la fonction rénale décrofit trés peu qui représente

le vieillissement et un troisieme groupe dans lequel la fonctiong

rénale reste stable qui correspond a un vieillissement rénal ré%&m'.
&
Causes de la diminution de la fonction rénale ave@i’ége(s)
. . ) %
Les facteurs de risque vasculaire sont au premier .

L'hypertension artérielle, méme traitée, fg\(’brise la néph-
%
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I'évolution habituelle ou moyenne de la fonction rénale avec Q)\é\

Celui-ci est responsable de plus de 50 % des IRC de |'adulte
de plus de 65 ans (sténoses des artéres rénales ou embolies de
cholestérol). Les médicaments fréquemment prescrits chez les
sujets agés ont également un réle propre sur la vascularisation
rénale (vasodilatateurs, IEC, diurétiques), I'autorégulation de
la filtration glomérulaire (IEC, sartans) ou une toxicité directe
sur la médullaire rénale (AINS). Chez des sujets trés agés,
un certains nombres de néphrites interstitielles chroniques
peuvent étre rapportées a des prises réguliéres a I'dge adulte
d’'antalgiques ou de mélanges néphrotoxiques tels la phéna-
cétine dont la suppression de la vente libre en pharmacie est
relativement récente. Les obstructions chroniques de la voie
excrétrice : lithiases, adénome de la prostate, adénocarcinome
ou compressions extrinséques par des adénopathies ou une
fibrose rétropéritonéale sont de moins en moins fréquentes.

Conséquences cliniques

* La baisse de la filtration glomérulaire est un facteur de risque
vasculaire. Comme chez des adultes plus jeunes, plusieurs
études ont montré que la diminution de la fonction rénale
lige a I'age est corrélée avec une plus grande morbi-morta-
lité cardiovasculaire de surcroit lorsqu’elle est associée a une
protéinurie méme modeste. Cependant ce risque n'apparait
gue pour un DFG inférieur a 45ml/mn/1.73m2 versus 60 ml/
mn/1.73m2 chez I'adulte jeune. @

La baisse de la filtration glomérulaire n’est pas tokg‘b%rs asso-
ciée a une maladie parenchymateuse rénale et g;s%s stigmates
(protéinurie, anémie, hypertension sévére)\@%ns I'étude des
3 Cités, 20 % seulement des hommes @@O% des femmes
ayant un DFG compris entre 45 et 60®Q(ﬁ/mn/1 .73m2 avaient
des signes de néphropathie ; respegtivement 50 % et 27 %
pour un DFG inférieur a 45 ml/mn/1/73m2 ©). Les consé-
quences modestes de la bai@% du DFG chez les personnes
agées, et notamment Ie&&%le risque d'évolution vers une
insuffisance rénale ter(a‘%ale, fait que les recommandations
habituelles destinées?a limiter I'évolution de I'insuffisance
rénale des adultes&JOeunes (restriction protéique, IEC) ne s'ap-
pliquent pasé@%x sujets de plus de 75 ans en I'absence de
preuves pl&a‘ztonvaincantes.

* La baiss€de la filtration glomérulaire <45ml/mn est un critére
de jﬂrébilité. Un DFG inférieur a 45ml/mn est aussi associé a un
p\h% fort taux d'anémie, surtout chez les hommes, de chutes,

»-de perte d’autonomie, de dépression et de limitation dans

I'activité physique . Les sujets agés ayant donc une fonction

rénale estimée par la mesure du DFG inférieure a 45ml/mn

remplissent tous les critéres de fragilité et doivent étre consi-
dérés comme des sujets fragiles surtout s'ils sont soumis a une
polymédication.

e Conséquences sur les prescriptions médicamenteuses : (i)
réduction des doses des médicaments a élimination rénale et



marge thérapeutique étroite. Du fait I'habituelle diminution
de la fonction rénale avec I'age, il est indispensable de tou-
jours I'évaluer avant de prescrire les médicaments a élimina-
tion rénale et a marge thérapeutique étroite pour éviter les

de déces. Les médicaments les plus concernés sont la digoxir@?}O
les anti-épileptiques (acide valproique, gabapentine), ce,\e@\'ns
antibiotiques (aminosides, vancomycine, acide clavutgﬁique),
les héparines de bas poids moléculaire, les anti-vié X (aciclo-
vir, valaciclovir) et les chimiothérapies : méthotrexate, bléomy-
cine, cis-platyl, melphalan... (i) Diminution g@%arrét provisoire
des médicaments diminuant le FSR (di@e}zﬁques, anti-hyper-
tenseurs, IEC) en cas de déshydratatsqﬁ pour prévenir I'insuf-
fisance rénale aigue. %S‘
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La réduction de la fonctio ‘\(énale avec |'age est un fait mainte-
nant bien établi, plus Ligzbaux facteurs de risque vasculaire qu’a
d'authentiques malgdies rénales. Ses conséquences restent
importantes. L ] eloppement des programmes de prévention
cardio-vasculajre a I'dge adulte devraient porter leurs fruits éga-
lement s&@gplan rénal pour les générations a venir.
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Conclusion
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