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Prevalence de I'IRC

= Population générale: 5 - 15%
= Population gériatrique (> 75 ans) : 30 - 50%.
= Prévalence générale des dialysés : 0,05 - 0,17%.
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— Tous les médecins prescripteurs sont concernés par 'IRC




Particularites
pharmacologigue des IRC

Modifications de la PK : Allongement T1/2.

Modification PD : « Résistance urémique ».

Toxiciteé rénale.

Sensibilité accrue aux effets secondaires (Na, K, Coag., Hémato,
Cardio, Neuro, Rhumato, Immuno, Gastro, Dermato, 5

Plaintes multiples — Polymédication — Interactions médic.

Modifications PK et PD lors de la prise en charge en dialyse.



Modalités géenérales des
prescriptions aux IRC

Dose de charge habituellement inchangée.

Pour 50% des médicaments, une réduction de la posologie
d’entretien, selon le stade d'IRC, est nécessaire.

Pas de regle générale: chaque médicament ou classe de
médicaments a ses regles propres.

Tenir compte des C.I. spécifiques a I'IRC. Eviter les
néphrotoxiques.

Utiliser le monitoring thérapeutique sanguin.

Limiter au max. la polymédication. Pas de phytothérapies.

Attention aux épisodes aigus (Sepsis, déshydratation, DC, ...) —
arrét transitoire éventuel des IEC, sartans, gliflozines, et diurétiques.



La juste prescription dans I'IRC:
Un vrai enjeu de sante publique

Une nécessité chez I'IRC pour une réduction
importante des pathologies iatrogenes

e Chertow et col.(USA 2001): Centre hospitalier général de
Boston, 720 lits : 43% d’ordonnances non conformes
etablies pour 7904 patients IRC.

e Etude Hug et col. (USA 2009): 6 hopitaux publics USA:
17614 IRC; 50% avec ES medic par non ajustement des doses
a I'IR (91%). 50% ES « serieux », 4,5% « vitaux ». Pas de
déces. > 80% des ES non identifies comme iatrogenes !

e Etude Kondo et Col. (Japon 2015): Prescription of
potentially inappropriate medications (PIM) to elderly hemodialysis
patients: 1367 HD - 57% PIM.



La juste prescription dans I'IRC:

Un vrai enjeu de sante publique

Une nécessité chez I'IRC pour une réduction
importante des pathologies iatrogéenes.

Tesfaye WH, et.al (Australie 2017)

Inappropriate prescribing in chronic kidney disease: A systematic review of
prevalence, associated clinical outcomes and impact of interventions.

Mahner M, et al. (Allemagne 2018)

Arzneimittelverordnung bei Patienten mit chronischer Niereninsuffizienz in
der hausarztlichen Versorgung [Drug Prescribing for Patients with Chronic
Kidney Disease in General Practice: a Cross-Sectional Study].

Laville SM, et al. (France 2018)

Evaluation of the adequacy of drug prescriptions in patients with chronic
kidney

disease: results from the CKD-REIN cohort.



Nephropharmacology .2 .}.,_%\’%
1INici eS¢ s &' »
for the Clinician 239

Introduction to Nephropharmacology for the Clinician

A New CJASN Series

Thomas D. Nolin" and Mark A. Perazella®”
Clin | Am Soc Nephrol 13: 1083-1084, 2018. doi: https:/ /doi.org/10.2215/CJN.03180318



LITERATURE REVIEW

The extent of medication errors and adverse drug
reactions throughout the patient journey in acute care

in Australia

Elizabeth E. Roughead BPharm, DipHIthProm, MAppSc, PhD, Susan J. Semple BPharm, PhD
and Ellie Rosenfeld BA, PGDipSpecEd, MPH|

Int J Evid Based Healthc 2016; 14:113-122.

« There are an estimated 230 000 medication related hospital
admissions occurring per year. This suggests an annual cost of
medication-related admissions of AUS1,2 billion »

Extrapolé a la Belgique (11x10° habitants) = 300 millions € / an



Bases de données générales des
meédicaments : Monographies

Monographies labellisées

Drugs @FDA

EUROPEAN MEDICINES AGENCY

SCIENCE MEDICINES HEALTH FDA Approved Drug Products

Répertoires de monographies

MICROMEDEX

DRUG
.. INFORMATION
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Bases de données de médicaments,
dédiées a I'ajustement dans l'insuffisance
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Une base de données de médicaments
adaptés a l'insuffisance rénale, aux
techniques de dialyse, et a
I'insuffisance hepatique
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c’ 1 fiche trouvée

Mouvelle Recherche Demisre Recharche Liste Varsion impri

ATC : A10BB01

Glibenclamide / Glyburide (pemiére mise a jour : 2022-12-18)

ENDOCRINOLOGIE Méedicaments du diabéte Antidiabétigues oraux Sulfonylurées

DOSE de CHARGF|
Mode Monitoring thérapeutique sanguin
Oral 1,25 mg Glycemie

(PAS D'INSUFFISANCE HEPATORENALE) 1,25 - 10 mg, 1-2x/24h
Stade 1 - DFG = 90 ml/ min 1,25 - 10 mg, 1-2x/24h
Stade 2 - DFG = 60-89 ml/ min 1,25 - 10 mg, 1-2x/24h
Stade 3 - DFG = 30-59 ml/ min 1,25 - 5 mg, 1-2x/24h
Stade 4 - DFG = 15-29 ml/ min C.L

Stade 5 - DFG < 15 ml/min C.IL.

Score de Child Pugh B/C C.I
Syndrome hépato-rénal C.I
ADAPTATION AUX TECHNIQUES DE D SH

Hémodialyse C.I.
Hémodiafiltration C.I
Supplément en hémodialyse -

Dialyse péritonéale C.I.
Technigues d'hémodialyse continue (CRRT) C.IL.

(111} = Recommandation basée exclusivement sur des données pharmacodynamiques et pharmacocinétiques et/ou sur I'expérience des auteurs !

DESINTOXICATION PAR TECHNIQUES D'EPURATION EXTRACORPORELLE

Héemodialyse -
CRRT -
Hémoperfusion (charbon de bois) ?
Plasmaphérése () +
+++ = Trés Bon, ++ = Moyen, + = Faible, - = Inefficace, ? = Indéterminé




Recherche Liste

ATC : A10BBO1 Glibenclamide / Glyburide (perniére mise a jour : 2022-12-18)

ENDOCRINOLOGIE Médicaments du diabéte Antidiabétiques oraux Sulfonylurées

N DmMmmerciaics
Amglidia, Azuglucon, Bastiverit, Daonil, Diabasan, Diabeta, Duraglucon, Euglucan, Euglucan Gilemal, Euglucon, Gliben, Glibenclamide, Gliben-Puren, Glibetic, Gliboral,
Glimidstada, Gluco-Tablinen, Glucolon, Gluconorm, Glukoreduct, Glukovital, Glycolande, Glynase, Hemi-Daonil, Libanil, Malix, Melix, Micronase, Miglucan Norglicem 5,
Orabetic, Praeciglucon, Semi-Daonil, Semi-Euglucon, Semi-Gliben-Puren

Propriétés pl
Formule chimique C23H28CIN305S
Masse moléculaire 494.0
Lipophilie* + Hydrophilie*
*: - = nulle, + = modérée, ++ = importante
Biodisponibilité (%) Volume de distribution (L/Kg) Liaison aux protéines plasmatiques (%)
70 0,16 -0,3 99
Clairance relative** (%) : rénale Clairance relative** (%) : hépatique Clairance relative** (%) : autre
< 50 > 50 -
Demi-vie normale (h) **: Evaluation relative tenant compte de la molécule mére et de ses métabolites actifs
1,4-2,9

Néphrotoxicité*** + Hépatotoxicité*** +
#*x%: - = nulle, + = modérée (<5%), ++ = importante (>5%)

REFERENCES GENERALES

39 - Concomitant Use of Sulfonylureas and B-Blockers and the Risk of Severe Hypoglycemia Among Patients With Type 2 Diabetes: A Population-Based Cohort Study

7 - Use of oral diabetes medications and the risk of incident dementia in US veterans aged =60 years with type 2 diabetes

- e Farland LV Klimentidis Y Mic R Reaven P Rodaers K

A

36 - Prescription of glucose-lowering therapies and risk of COVID-19 mortality in people with type 2 diabetes: a nationwide observational study in England.
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Mouvelle Rec e Demisre

Chlorpropamide

Glibenclamide [/ Glyburide

Gliquidone

Tolbutamide

11 Les

interactions médicamenteuses ne sont pas prises en compte par Renadaptor 11!

Monitoring sanguin



L es atouts

Compilation exhaustive de + de 2100 médicaments a usage
systemique.

Créé par des cliniciens, pour des cliniciens.

Mise a jour continue, quasi quotidienne, avec affichage régulier
des « News ». Suivi strict des nouveautés EMA et FDA.

Suivi strict d’une littérature exhaustive (> 30 revues a haut
impact et orientation néphro + PubMed). > 75 000 références.

Vocation internationale avec noms commerciaux de plus de 30 pays
et traduction en 4 langues (francais, anglais, allemand,
néerlandais).

Calculateur de fonction rénale personnalisée pour une évaluation
precise du DFG.

Possibilité d’intégration dans les logiciels médicaux (DMI, DPI, ...)
pour alertes automatiques.

Version institutionnelle pour un usage encore plus facile, sans
code d’acces.

Version mobile simplifiée pour smartphone.



Dimension clinigue

Présentation épurée, pratique, pour un usage « au lit du malade ».
Recherche d’alternatives facilitée en cas de contre indication.

Aux questions laissées a « |'appréciation du prescripteur »
(> 50% de la pharmacopée, surtout les molécules plus anciennes,
mais également les plus récentes pour les dialysés

= Pas d’étude scientifique ou clinique pour I'IRC en pré ou post marketing.
= Pas de contre indication formelle dans les monographies officielles.

— Réponses réfléchies, par une équipe de médecins et pharmaciens
cliniciens speécialises en nephrologie.

e Bases de la réponse :
= Selon l'avis d’autres cliniciens spécialistes reconnus (Aronoff, Sanford, ...).
= Publications de cas cliniques (Recherche sur PubMed).
= Expérience clinique cumulée de plus de 100 ans des auteurs.
= Analyse des propriétés physico-chimiques, pharmacodynamiques, pharmacocinétiques et
toxicologiques.
= Analyse de la balance risque / bénéfice.

e Recommandations proposées alors avec la mention de réserve (11!).



Hopital de la Citadelle de Liege

Dr. Luc Radermacher — Néphrologie 2
Dr. Xavier Warling — Néphrologie d‘l Citadelle
Dr. Catherine Masset - Néphrologie , .
Dr Héléne Fank - Néphrologie Nephrologie

Dr Louis Firket - Néphrologie
Mr. Blaise Delhauteur — Pharmacie
clinique

e Mr. Rachid Bimaghra
e DEUSE - Ingénierie informatique

Axilios




Conclusions

= Prévalence 1 des maladies rénales chroniques (>
10%). 50% des médicaments a ajuster dans I'IRC.

= Importance d’'une catégorisation correcte des
malades IRC (CKD-EPI, EKFC, ...).

s Pas d'improvisation dans |'ajustement des doses:
Risque de sous ou sur-dosage.



Conclusions

www.renadaptor.org

= Outil d’aide a la prescription pour plus de
2100 DCI, orienté avant tout sur

I’ msufﬂsance rénale chronique.

» Données établies et mises a jour en

continu sur base d’une litterature medico-
pharmaceutique exhaustive.

» Base de donnees d’utilisation simple,
epuree de toute information non
essentielle, créee par des cliniciens pour
des cliniciens.






