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■ Introduction

En dehors de la dyslipidémie, d’autres facteurs de risque de
progression de l’insuffisance rénale ont été mis en évidence: le
sexe, la nature de la néphropathie, la protéinurie, la pression
artérielle, les apports de protides et de sel, l’albuminémie, l’aci-
dose et le produit phosphocalcique. Dans la présente étude,
nous nous proposons de montrer comment ces facteurs ont une
action additive avec l’hypercholestérolémie.1

■ Patients et méthodes
Parmi les 179 patients traités par hémodialyse en 1997, 49

(26H et 23F) ont été sélectionnés sur la base de la disponibilité de
leur bilan trimestriel dans les deux ans précédant leur mise en
dialyse. Ce bilan comportait les paramètres suivants : PA, créatini-
némie, hémoglobinémie, calcémie, phosphorémie, protidémie,
bicarbonatémie, excrétion urinaire des 24 heures de créatinine,
urée, sodium et protéine. Les taux de cholestérol total et triglycé-
rides ont également été relevés, mais n’étaient disponibles que
chez 38 patients annuellement et chez 18 patients lors de tous
les bilans trimestriels. Le but de l’étude était d’établir un lien
entre ces différents facteurs et la baisse de la clairance de la créa-
tinine (calculée par la formule de Cockcroft) durant les deux der-
nières années précédant la mise en dialyse.

■ Résultats
Le taux de clairance de la créatinine chez l’ensemble des

patients était de 14 ± 15 ml/min. Il n’y avait pas de différence de
baisse de la clairance de la créatinine entre les deux sexes,
notamment lorsque le taux de clairance de la créatinine était
exprimé en pourcentage par rapport à la clairance initiale. La
vitesse de dégradation de la fonction rénale entre les différentes
néphropathies n’était pas significativement différente, bien que
les écarts étaient nets en valeur absolue en raison de la grandeur
des écarts types du fait des petits nombres (N. glomérulaire: 17 ±
8 ml/min; n = 14; N. diabétique: 12 ± 6; n = 7; néphro-angiosclé-
rose 15 ± 8, n = 5; N. interstitielle 12 ± 10, n = 14 et PKD: 11 ± 12,
n = 9). Les patients recevant un traitement antihypertenseur (n =
42) présentaient une chute de la clairance de la créatinine plus
marquée par rapport aux patients sans traitement antihyperten-
seur (n = 7) : baisse de 15 ± 14 vs 7 ± 7 ml/min en dépit d’une pres-
sion artérielle comparable. Cependant les hypertendus traités
avaient une protéinurie plus élevée. 

En analyse univariée la baisse de clairance de la créatinine
était significativement liée de façon directe aux valeurs initiales
des bicarbonates, du cholestérol, de l’hémoglobine et de la pro-
téinurie et inversement à celles de la protidémie. Par rapport aux
valeurs moyennées sur deux ans, la baisse de la Ccr était liée
directement à la PAD et à la PAM, à la cholestérolémie, l’hémo-
globinémie et la protéinurie et inversement à la protidémie.

En régression multiple, les facteurs de risque de progression
indépendants retenus sont seulement l’hypoprotidémie (à la fois
pour sa valeur initiale et celle moyennée sur deux ans) et l’hyper-
tension diastolique moyennée sur deux ans. 

L’analyse multivariée n’ayant retenu que seize patients ayant
des données trimestrielles sur tous les paramètres nous avons
évaluer l’effet synergique éventuel entre les différents facteurs
de risque associés deux à deux dans différentes sous-popula-
tions. Les résultats de cette analyse matricielle sont résumés dans
le tableau I qui montre une baisse significativement plus forte de
la Ccr pour toutes les associations à l’exception de la PAD et l’hy-
poprotidémie.

■ Discussion 

Cette étude confirme le rôle majeur bien établi par l’étude
MDRD2 de l’hypertension diastolique chez les malades ayant une
protéinurie (> 1 g/jour) et de la protéinurie. En accord avec
l’étude MDRD2 le rôle de la protéinurie apparaît dans notre
étude plus important que celui de la nature de la néphropathie
et du sexe. L’absence de rôle de l’acidose, du produit phospho-
calcique, de l’apport de protides et de sel est compatible avec les
observations contradictoires de la littérature concernant ces
facteurs.1 Le rôle aggravant d’une relative hypoprotidémie est à
rapprocher du rôle aggravant de l’hypoalbuminémie mise en évi-
dence par l’étude MDRD.2 Elle ne peut s’expliquer par l’hémodi-
lution puisque Hb et protidémie étaient corrélées négativement.
Elle ne peut non plus s’expliquer par la dénutrition car l’hypopro-
tidémie franche (< 60 g/l) n’était présente que dans quatre cas et
que nos patients ingéraient 0,8 g/kg de protides par jour. Ceci
nous amène à incriminer une hypoprotidémie en rapport avec
l’état inflammatoire induit par l’insuffisance rénale,3 état inflam-
matoire qui, par lui même, accélèrerait la progression de l’insuffi-
sance rénale. L’effet protecteur apparent de l’anémie peut s’ex-
pliquer par l’amélioration des mécanismes d’ultrafiltration
(augmentation du flux plasmatique rénal pour un même débit
d’oxygène délivré au rein). Ce dernier phénomène a été bien
démontré par l’abaissement du Kt/V des malades dialysés dont le
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taux d’hémoglobine avait été normalisé par érythropoïétine.4

Cette amélioration de l’ultrafiltration n’est cependant pas syno-
nyme d’une moindre sclérose glomérulaire et ne doit pas faire
contre-indiquer une correction partielle d’une anémie mal tolé-
rée et ce d’autant qu’en l’absence d’aggravation de l’HTA, l’ac-
célération de progression de l’insuffisance rénale lors d’un traite-
ment par érythropoïétine n’a pas été observée dans des essais
contrôlés.5

Cette étude montre enfin que même si la cholestérolémie est
corrélée à la protéinurie et à l’hypoprotidémie, ces trois para-
mètres jouent un rôle indépendant vis-à-vis de la progression de
l’insuffisance rénale car leur addition deux à deux est associée à
un déclin plus important de la clairance de la créatinine. Il en est
de même en ce qui concerne l’hypercholestérolémie et l’hyper-
tension diastolique, en accord avec les données de Samuelson.6

■ En conclusion

L’hypertension diastolique, l’hypoprotidémie sont des fac-
teurs de risque indépendants de progression de l’insuffisance
rénale. L’anémie semble favoriser par contre la conservation de la
filtration glomérulaire par amélioration des mécanismes d’ultra-
filtration. 

L’hypercholestérolémie joue un rôle aggravant vis-à-vis de la
progression de l’insuffisance rénale, rôle indépendant de l’hyper-
tension diastolique, de l’hypoprotidémie, de l’absence d’anémie
et de la protéinurie. Ceci justifie des études visant à démontrer la
néphroprotection par la correction des dyslipidémies.
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Tableau I: Diminution de la clairance de la créatinine (ml/mn) sur deux ans en fonction de la combinaison deux à deux des paramètres suivants :
protidémie, pression diastolique, hémoglobinémie, protéinurie et cholestérolémie.

Protidémie (g/l) PA D (mmHg) Hémoglobine (g/dl) Protéinurie (g/24h)
< 66 > 66 < 90 > 90 < 11 > 11 < 3 > 3

Pression diastolique
< 90 mmHg 19,4 ± 17 6,9 ± 5
> 90 mmHg 17,5 ± 12 12,1 ± 15

Hémoglobine (g%ml)
< 11 9,2 ± 3 4,6 ± 5 6,8 ± 4,4 6,5 ± 5,7
> 11 23,5 ± 1 a

3
b

3 13,4±14 16,3±16 20±16   a
1
b

1

Protéinurie (g/24h)
< 3 11,3 ± 2 9,4 ± 3 6,2 ± 5 12,6 ± 14 5,2 ± 5 16,4 ± 15
> 3 26,8 ± 5 a

3
b

3 5,6 ± 1 10,7 ± 3 25,2 ± 19 a
1
b

1 8,8 ± 4 28,4 ± 18 a
3
b

3

Cholestérolémie (mmol/l)
< 5 10,4 ± 3 3,7 ± 2 4,8 ± 3 13,7 8,8 ± 5 21,6 ± 23 4,3 ± 2 11,8±2
> 5 28 ± 5 a

2
b

2 4,7 ± 2 9,2 ± 7 22 ± 20 b
1 5,2 ± 5 22,4 ± 16 a

2
b

3 2,6 ± 2 30± 6  a
2
b

3

Références

Anova: a1 = 0,05; a2 = 0,01; a3 = 0,005. Test non paramétrique (Kruskal-Wallis) : b1 = 0,05; b2 = 0,01; b3 = 0,005.


