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Epidémiologie et diagnostic 

de la maladie rénale chronique

Forums des Savoirs
POURQUOI PRENDRE SOIN DE SES REINS ?



 Pas de conflit d’intérêt pour cette présentation



Le rein: un organe original….

 Le seul organe que vous pouvez remplacer par une “machine” 

pendant des années

 Capable de se régénérer en cas d’insuffisance rénale aigue

 Le premier organe transplanté (reste le plus transplanté)



Rôles du rein

1. Régulation de l’eau, des électrolytes, du pH

2. Epuration des déchets organiques du sang vers les urines

3. Sécrétion hormonale

Erythropoïétine

Rénine

Vitamine D
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Chaque REIN contient  1 million de NEPHRONS

Chaque NEPHRON consiste en :
GLOMERULE (cortex)

barrière au passage des protéines

TUBULE (médullaire)

Absorption et sécrétion

Chaque TUBULE a different segments:

Proximal 

Anse de Henlé

Distal

Tubes collecteurs
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La mesure du débit de filtration 

glomérulaire (DFG) est le meilleur 

moyen d’estimer la fonction globale du 

rein



Le concept de clairance

 Clairance d’un soluté (ml/min): 

volume de plasma épuré de cette substance par unite de temps

Cl = [U] x [V]/ [P]

 Marqueur “idéal” du DFG (endogène/exogène):

 Production constante

 Pas d’effets sur le DFG, non toxique

 Non lié aux protéines, librement filtré au niveau glomérulaire

 Pas de sécrétion, ni de réabsorption au niveau tubulaire

 Pas de clairance extra rénale

 Facile à mesurer



Disponibles sur le marché…

Marqueurs Forces Limites

Inuline
“Gold standard” (ou historique)

Coûteux

Dosage ni facile ni standardisé

Impossible en clairance plasmatique

Iothalamate
Le plus populaire aux USA

Isotopique ou “froide”

Sécrétion tubulaire

Allergie Iode

Iohexol
Populaire en Europe

Froide
Allergie Iode

EDTA Facile à mesurer
Seulement isotopique

Pas disponible aux USA…et plus en Europe!!

DTPA Facile à mesurer

Seulement isotopique

Liaison aux protéines

Stevens LA, J Am Soc Nephrol, 2009, 20, 2305

Cavalier E, Clin Chim Acta, 2008, 396, 80 

Delanaye P, Clin Kidney J, 2016, 9, 700



Biomarqueur sérique: créatinine

Max Jaffe Otto Folin



Créatinine sérique

Une des analyses les plus prescrites

…mais important d’en connaitre les limitations

Limitations physiologiques

Limitations analytiques

Limitations “mathématiques”

Perrone RD, Clin Chem, 1992, 38, 1933

Delanaye P, Ann Biol Clin (Paris), 2010, 68, 531



Avec la permission de Marc Froissart

Cohorte NephroTest (France)

Quel DFG correspond à une 

concentration de créatinine 

mesurée à 0.9 mg/dL (80 

µmol/L) ?

IC 95% pour sujets <65 ans

IC 95% pour sujets >65 ans

Valeurs normales 

de créatinine



Equation CKD-EPI



EXAMEN DES URINES
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Protéinurie physiologique : 

< 150 mg/24h constituée de:

 50% des protéines ultrafiltrées

 20 à 30 mg d’albumine

 10 à 20 mg de protéines de bas PM 
(lysozyme :15kD, b2-microglobuline :12 kD, CL k et l d’Ig :

22 kD, ...)

50 % (40 à 60 mg) de protéines secrétées
 Uromoduline ou Protéine de Tamm-Horsfall 

secrétée par la branche ascendante de l’anse de 

Henlé

PROTEINURIE PHYSIOLOGIQUE



DÉFINITIONS DE LA PROTÉINURIE



ACR: Albuminurie/Creatininurie Ratio, eGFR: estimated Glomerular Filtration Rate

Mortalité cardiovasculaire en fonction du DFG et de  l’albuminurie



10% de la population

Diabète

HTA

Maladie familiale

Epidémiologie et diagnostic de la maladie

rénale chronique
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Définition de la maladie rénale 

chronique: Focus sur le DFG

Age et définition de la MRC

Chronicité



International guidelines in Nephrology



60 mL/min/1.73 m²

Chronic Kidney Disease



Deux sujets

Age et définition de la MRC

Chronicité



Justification de ce “cut-off” unique 

 Simplicité

 Moitié de la valeur normale de DFG chez le jeune adulte 

mais arbitraire (et peut-être pas si correct)

 Parce qu’un DFG < 60 mL/min/1.73 m² est associé à un 

risque relatif plus élevé d’évènements cliniques péjoratifs 





Prévalence de la MRC ≈10%

11,1% (♂: 10,4% ♀: 11,8%) Mills KT, Kidney Int, 2015, p950
Stage 3-5 : 5,3%

13,4% (♂: 12,8% ♀: 14,6%) Hill NR, PlosOne, 2016, e0158765

Stage 3-5: 8,1%

Stage 3-5= sur base d’un DFG estimé seul <60 mL/min/173m²)



Comment définir une maladie?

 Comme un résultat, un état statistiquement différent de la 

normalité

 Comme une condition qui est associée (association/cause) à un 

risque augmenté de maladie, d’événement ou de mortalité



Comment définir une maladie?

 Comme un résultat, un état statistiquement différent de la 

normalité

 Comme une condition qui est associée (association/cause) à un 

risque augmenté de maladie, d’événement ou de mortalité



DFG mesuré par 51Cr-EDTA chez 904 donneurs vivant potentiels

Blake GM et al, Int Urol Nephrol, 2013, p1445



Pottel H, Delanaye P Clin Kidney J, 2017, p545

DFG chez 633 donneurs vivant potentiels (Belgique, France)



Bukabau J, Delanaye P Kidney Int, 2019, p1181

Yayo E, Delanaye P, Nephrol Dial Transplant, 2018, p1176

DFG mesuré en Afrique (iohexol)
Percentiles (lignes et cercles noirs) pour donneurs vivant européens

Cercles gris = 237 sujets sains ivoiriens

Cercles blancs = 95 sujets sains congolais



 DFG mesuré diminue avec l’âge

 …mais peu de données après 65 ans

 Cependant, il y a des raisons de penser que certains sujets sains de 

plus de 65 ans ont un DFG mesuré sous 60 mL/min/1.73m²

=> Quid du DFG estimé?



 Population saine aux Pays-Bas

 Estimation du DFG par CKD-EPI

 Pas de diabète, pas d’hypertension, pas de traitement 
spécifique

 1663 hommes 2073 femmes





Pareil au Japon…

Baba M, PlosOne, 2015

Pareil aux USA…

Poggio ED, Kidney Int, 2009

Pareil au Maroc…

Benghanem Gharbi M, Kidney Int, 2016



 Données concordantes sur tous les continents

 Le DFG estimé diminue avec l’âge

 Une part significative des sujets sains de plus de 65 ans 

ont un DFG estimé <60mL/min/1.73m² 



Comment définir une maladie?

 Comme un résultat, un état statistiquement différent de la 

normalité 

=> argument pour une définition de la MRC adaptée à l’âge



Comment définir une maladie?

 Comme un résultat, un état statistiquement différent de la 

normalité

 Comme une condition qui est associée (association/cause) à un 

risque augmenté de maladie, d’événement ou de mortalité







 105,872 sujets de 14 études avec ACR

 1,128,310 sujets de 7 études avec BU

95 mL/min



Il existe une discordance entre 

les données descriptives qui démontrent un déclin du DFG 
“normal” avec l’âge
=> argument pour une définition de la MRC adaptée à l’âge

les données prédictives qui confirment le choix d’un “cut-
off ” unique pour la définition de la MRC

=> argument pour une définition basée sur un seuil fixe



 Notre hypothèse: la définition de la MRC devrait être 

adaptée à l’âge

Mais…

 Quid de l’argument prédictif?

 Avons-nous une alternative? 

 Est-ce finalement important du point de vue épidémiologique?
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Back to the « prognostic » argument 

N=2,051,044

33 cohortes de population “générale” ou “à risque”

13 cohortes de MRC

Suivi moyen: 5.3 années





80 mL/min



 Le DFG de “référence” est le même pour toutes les tranches d’âge

 On peut imaginer que cette référence change selon les âges

 Dans chaque tranche d’âge, nous proposons de choisir la référence 

comme étant la tranche de DFG avec la mortalité la plus basse



Age 18-54 ans =>

Age 55-64 ans =>

Age 65-74 ans =>

Age >75 ans =>

eGFR

Delanaye P, Clin Biochem Rev, 2016, p17

Glassock RJ, J Bras Nefrol, 2017, p59

Data from:



Age 55-64 ans



Age 64-75 ans



Age 18-55 ans



Life expectancy for stage 3A
N=949,119

Gansevoort R et al, Lancet, 2013, p339



REGARDS, 

n=26,887 

3890 deaths (15%)



 Renal Risk in Derby study: une étude de cohorte prospective et longitudinale

 Suivi (5 ans) de patients avec MRC stade 3 confirmée (soins primaires)

 N=1741

 Régression de la MRC: DFGe>60 mL/min/1.73m² et pas d’albuminurie

 Progression de la MRC: 25% de déclin du DFG couple à un passage de stade de 
la MRC ou une augmentation du stade d’albuminurie



Near all in 3a A1

ESRD: n=4 (0,2%) 

overall age- and sex-standardized mortality 

rates were similar to general population 

rates, mortality was higher among 

participants with stage 3b or stage 4 CKD at 

baseline.
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ESRD: n=4 (0,2%) 

overall age- and sex-standardized mortality 
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IRCT: n=4 (0,2%) 

overall age- and sex-standardized mortality 

rates were similar to general population 

rates, mortality was higher among 

participants with stage 3b or stage 4 CKD at 

baseline.



ESRD: n=4 (0,2%) 



«overall age- and sex-standardized mortality rates 

were similar to general population rates, 

mortality was higher among participants with 

stage 3b or stage 4 CKD at baseline.”

Wyatt CM, Kidney Int, 2017, p4



Donc…

 Notre hypothèse: la définition de la MRC devrait être 
adaptée à l’âge

Mais…

 Quid de l’argument prédictif?

Il peut être discuté

Stade 3a chez le patient âgé SANS albuminurie n’est pas une MRC

 Avons-nous une alternative? 

 Est-ce finalement important du point de vue épidémiologique?
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Alternative 1

 Percentiles (comme les pédiatres)

 Trop complexe…

 …peut-être pas tant que cela à l’ère de l’informatique 
et avec l’aide des labos…

Delanaye P, J Am Soc Nephrol, 2019, p1785



https://www.kuleuven-kulak.be/egfr_calculator/

by Pr Hans Pottel



Alternative 2

Seuils adaptés à l’âge

Delanaye P, J Am Soc Nephrol, 2019, p1785

40 – 65 ans: 60 mL/min/1.73m²

<40 ans: 75 mL/min/1.73m²

>65 ans: 45 mL/min/1.73m²



Donc…

 Notre hypothèse: la définition de la MRC devrait être 
adaptée à l’âge

Mais…

 Quid de l’argument prédictif?
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Stade 3a chez le patient âgé SANS albuminurie n’est pas une MRC

 Avons-nous une alternative? 
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Is it relevant or purely semantic?

CKD prevalence: 11.5%

CKD prevalence based on eGFR only: 4.8%



Prevalence of stage 3 according to age 

in NHANES study 
(and all other studies)

0%
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20%

25%
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Prevalence 
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Age Group (years)



Characteristics of CKD populations

0%

20%

40%

60%

80%

100%

18-30 31-45 46-60 61-75 >75

Age (years)

UACR >30mg/g eGFR <60ml/min/1.73m2 Both

Courtesy by RJ Glassock, Adapted from James MT, et al Lancet 375:1296, 2010



 Deux villes au Maroc

 26-70 ans et n=10,524

 Créatinine et BU

 Chronicité confirmée à 3 mois

Kidney Int, 2016, 89, 1363-1371



CKD IN MOROCCO: Early detection and intervention project

False negatives    and false positives    by using the 

arbitrary threshold of eGFR for classifying CKD3-5

Pe
rc

en
ti

le
s57 subj: 

no allocation
KDIGO
<P03
false neg.

73 subj: 
no allocation 
KDIGO
<P03
false neg.

39/78 (50%):
>P03
no proteinuria
no hematuria

47/91 (51.6%):
>P03
no proteinuria
no hematuria

Thanks to Marc De Broe



Alternative 2

Exemples belge et italien

Dépistage (bus) sur base volontaire >50 ans 
n=4189
Age moyen: 63±7 ans

Sélection aléatoire
>40 ans 
n=3870 
Age moyen: 60y



Unpublished data

 Si la MRC est définie par DFG<60 mL/min/1.73 m², la 
prevalence de MRC est de 9.8%/4,6%

 Si la MRC est définie par DFG<60 mL/min/1.73 m² 
pour les moins de 65 ans ET DFG<45 mL/min/1.73 
m² pour les plus de 65 ans, la prevalence de MRC est
de 4.4%/1,5%



Donc…

 Notre hypothèse: la définition de la MRC devrait être 
adaptée à l’âge

Mais…

 Quid de l’argument prédictif?

Il peut être discuté

Stade 3a chez le patient âgé SANS albuminurie n’est pas une MRC

 Avons-nous une alternative? 

 Est-ce finalement important du point de vue épidémiologique?

Gros impact sur l’épidémiologie de la MRC



Nihilisme?



VA
97% d’hommes
Age>70 ans
Age moyen: 77.8 ± 4.6 y
DFGe: 48 ± 11.7 ml/min/1.73 m²
n=371.470



Protective effect of ACE inhibitors to 

prevent ESRD





Conclusions 

Une définition de la MRC adaptée à l’âge

 Prend en considération le déclin physiologique du DFG

 Correspond à la distribution du DFGm chez le sujet sain en 

fonction de l’âge

 Est en accord avec les associations retrouvées entre diminution du 

DFG et pronostic

 Réconcilie les deux façons de définir la maladie: distribution des 

valeurs normales et approche pronostique

 Evite le sur-diagnostic de la MRC chez le sujet âgé

 Facilite l’identification, l’évaluation et éventuellement le traitement 

précoce de patients jeunes avec un DFG trop bas pour leur âge 
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Le critère de chronicité n’est 

jamais pris en compte



 Chronicité confirmée à 3 mois chez 78.9% des MRC (n=285)

 Stage 3A: 32% sont retrouvés avec un DFGe>60 ml/min/1.73m²

 Stage 3B: 7,4% sont retrouvés avec un DFGe>60 ml/min/1,73m²

Kidney Int, 2016, 89, 1363-1371



 “Confirmed” was at least 2 previous eGFR results of 30 to 59 ml/min per 

1.73 m2 in the course of clinical care

 Then serum creatinine is re-measured at baseline for the study 

=> 29% had eGFR>60 mL/min/1.73m²

Shardlow A et al, Plos Med, 2016



20 à 40% des MRC stade 3a ne sont pas confirmées !!

Clin Kidney J, 2017, 10, 370-374



Conclusions

 La définition d’une maladie (et par conséquent la définition 

de la « normalité ») impacte nécessairement la prévalence de 

cette maladie

 La sénescence est-elle nécessairement un processus 

pathologique?

 Le risque doit-il faire partie de la définition d’une maladie? 



Merci de votre attention

pierre_delanaye@yahoo.fr


