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Que les hommes et mes confréres m'accordent leur estime si je suis fidele a mes
promesses ; que je sois déshonoré et méprisé si j'y mangue".



Table des matieres

1.Introduction
2.Données de la littérature
2.1.Epidémiologie

2.2.L’insuffisance rénale chronique

2.3.Linsuffisance rénale chronique terminale (IRCT)

2.4.Les patients de plus de 75 ans en IRCT

2.4.1. Les causes de l'insuffisance rénale
2.4.2. Les comorbidités

2.4.3. La prise en charge néphrologique
2.4.4. Les conditions de mise en dialyse

2.4.5. Les causes de décés

3.Patients et méthode
3.1.Etude EPIREL

3.2.Parameétres a la mise en dialyse

3.2.1. Paramétres cliniques
3.2.2. Parametres biologiques
3.2.3. Déces

4.Analyses statistiques

4.1.Analyse descriptive
4.2. Facteurs preédictifs de survie

4.2.1. Déces précoces
4.2.2. Décés tardifs

5.Etude personnelle

5.1.Caractéristiques de la population étudiée

5.1.1. Caractéres généraux des patients des plus de 75 ans

5.1.2. Néphropathies initiales probables
5.1.3. Comorbidités a la mise en dialyse

19
21
21
21
22
23
23
24
25

27
28

29

29

30

30
31
31

32

32
32

32
33

34

34
34
35
36



5.1.4. Suivi néphrologique des patients 37

5.1.5. Circonstances de mise en dialyse 38
5.1.6. Paramétres cliniques et biologiques a la mise en dialyse 39
5.2.Influence des conditions de mise en dialyse 41
5.2.1. En fonction de la prise en charge néphrologique 41
5.2.2. Sur le type de dialyse 42
5.2.3. Sur les parametres cliniques et biologiques 43
5.2.3.1. Parametres non significatifs 43
5.2.3.2. Parametres significatifs 43
5.3. Survie des patients en IRCT en dialyse 44
5.4. Causes de déceés précoce et tardif 46
5.5.Descriptifs des arréts de dialyse 49
5.5.1. Déceés précoces 49
5.5.2. Décés tardifs 50
5.6.Facteurs prédictifs de décés au cours des trois premiers mois 52
5.6.1.Résultats de I'étude bivariée 52
5.6.1.1. En fonction des comorbidités 52
5.6.1.2. En fonction du sexe 53
5.6.1.3. En fonction de la dialyse 53
5.6.1.4. En fonction des parameétres cliniques a la mise en dialyse 54
5.6.1.5. En fonction des paramétres biologiques a la mise en dialyse 55
5.6.2. Résultats de I'étude multivariée 56
5.7.Facteurs prédictifs de mortalité tardive 57
5.7.1. Résultats de P’étude bivariée 57
5.7.1.1. Parameétres non significatifs 57
5.7.1.2. Paramétres significatifs 58
a- Les maladies vasculaires 58

b- L’age des patients 58

c- La présence d’'un cancer 61

d- L’insuffisance cardiaque 61
5.7.2. Résultats de I'étude multivariée : 64

6.Discussion 65



6.1.La population étudiée

6.2.L.es causes de l'insuffisance rénale

6.3.Les comorbidités des patients IRCT de plus de 75 ans
6.4.Le suivi néphrologique des patients

6.5.Les conditions de mise en dialyse

6.6.Survie des patients de plus de 75 ans

6.6.1. Facteurs de risque de déces précoce

6.6.2. Facteurs de risque de déces tardif

6.7.Les causes de déces

7.Conclusion

8.Bibliographie

65
66
67
68
71

74

76
77

79
81

83



19

1.Introduction

Depuis les débuts de I'épuration extra-rénale, 'age de mise en route de la dialyse a
été repoussé. Dans les années soixante-dix, de rares auteurs attirent I'attention sur
les ages extrémes. La limite est d’abord fixée a 50 ans, puis 60-65 ans (1,2). Au
début des années quatre-vingt, sous I'impulsion d’autres auteurs (3, 4, 5), la prise en
charge des patients de plus de 75 ans a été discutée et débutée. La discussion
s’oriente souvent vers un débat socio-économique et éthique (6, 7, 8, 9, 10, 11, 12,
13).

En France, le nombre d’insuffisants rénaux chroniques terminaux bénéficiant d’'un
traitement de suppléance par dialyse est estimé a 35 000 dont environ les deux tiers
de patients en dialyse et un tiers transplanté (14, 15, 16). L’incidence et la
prévalence de linsuffisance rénale chronique augmentent continuellement. Cette
pathologie concerne une population de plus en plus &gée dont I'espérance de vie est
en 1994 de 8.1 et 6.1 ans a respectivement 80 et 85 ans (INSEE 1994).

Pendant la méme période, la proportion des personnes &gées en épuration extra-
rénale est en constante augmentation. En 1991 en France, 18 000 patients, en
insuffisance rénale chronique, étaient dialysés dont 1000 (5.5%) avait plus de 80 ans

(17). En 1994, sur 20 000 patients, 10% avaient plus de 80 ans. (14).

De nombreuses études ont cherché a déterminer les facteurs influencant la survie
des patients en EER (3, 17, 18, 19, 20, 21, 22, 23). Des classifications pronostiques
ont été établies et I'dge est toujours considéré comme un facteur défavorable (24,
25, 26, 27, 28).

A partir d’'une étude prospective, muticentrique, réalisée en Lorraine de 1997 a 2001
dans le cadre d’'un Programme Hospitalier de Recherche Clinique (EPIREL :
Epidémiologie de llnsuffisance Rénale en Lorraine), nous avons recherché les
facteurs prédictifs de mortalité et de morbidité des patients de plus de 75 ans lors de

la mise en dialyse.
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Nous allons présenter le suivi néphrologique des patients de plus de 75 ans, leurs
parametres cliniques et biologiques a la mise en épuration extra-rénale. Les
conditions de mise en dialyse, la survie de ces patients et les causes de déces sont
décrites. Puis nous avons déterminé les variables significativement liées a la

mortalité pour la mortalité précoce et tardive.
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2.Données de la littérature
2.1.Epidémiologie

Une étude prospective réalisée en lle de France en 1998 rapportait une incidence de
100 nouveaux patients atteints d’insuffisance rénale terminale par million de
population dont 21.6% de patients de plus de 75 ans (29). Aux USA, le rapport 2000
de 'United States Renal Data System (30) rapporte pour 'année 1998 une incidence
de 308 nouveaux patients atteints d’insuffisance rénale terminale par million de
population dont 48.1% avaient 65 ans et plus et 22.2% 75 ans et plus. Ce rapport
donne aussi la prévalence de l'insuffisance rénale chronique terminale qui est de
326 000 patients soit 1170 par million de population. En Europe, les derniers
résultats de I'European Renal Association de 1995 (31) sont une prévalence de
240 000 patients soit 644 par million de population. L’incidence est de 120 nouveaux
patients atteints d’insuffisance rénale terminale par millions de population. La
répartition en fonction de I'age n’est pas déterminée. En 1999 en Europe, une étude
plus récente, réalisée dans 6 pays disposant d'un registre exhaustif, montre une
prévalence au 31 décembre 1999 estimée a 583 par million de population (aucune

donnée concernant 'age des patients)(32).

2.2.L’insuffisance rénale chronique (IRC)

Il s’agit de différentes atteintes du parenchyme rénal (glomérulaires, vasculaires ou
tubulo-interstitielles) qui vont conduire a une dégradation progressive du
fonctionnement rénal. L'insuffisance rénale est tout d’abord modérée, puis avanceée,

ensuite pré-terminale et pour finir terminale.

Il est possible d’apprécier le fonctionnement du rein par I'étude de la filtration
glomérulaire (DFG). L'IRC se définit par un DFG inférieur a 90ml/mn/1.73m>.
Cependant chez le sujet 4gé, un DFG de 60 a 90 ml/mn/1.73m? peut s'observer chez

des sujets sains.

La mesure précise du DFG nécessite des techniques inutilisables en pratique

courante (clairance de l'inuline, clairance isotopique). Par ailleurs, le DFG ne peut
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étre déterminé par la seule valeur de la créatinine notamment chez les patients agés

dont la masse musculaire est diminuee.

Le DFG pourra alors étre estimé par la clairance de la créatinine soit mesuré a partir
du recueil des urines de 24h (mais ce recueil est difficile chez la personne agé), soit

par la clairance de Cockroft et Gault (15).

Clairance créatinine(ml/mn)=[(140-age) x poids]/ (créatinine plasmatique x 7.2)

Le poids est en kilogramme et la créatinine plasmatique en mg/l.
Cette formule est valable pour les sujets de sexe masculin et doit étre

corrigée pour les femmes en multipliant le résultat par 0,85

Cette formule reflete le fonctionnement physiologique de rein et pour une méme
valeur de la créatinine :

-plus la personne est agée, plus la clairance de la créatinine est basse,

-plus le poids de la personne est faible, plus la clairance de la créatinine est basse
(reflet de la masse maigre). Le poids est aussi influencé par la masse grasse ou la

surcharge hydrique et la valeur de la clairance de la créatinine sera surévaluée.

Cette équation donne une estimation correcte du DFG pour une IRC modérée (DFG
supérieure a 30 ml/mn/1.73m?). Mais pour un DFG inférieur a 30 ml/mn/1.73m?, cette
formule surestime le DFG d’'un facteur pouvant atteindre 100% quand le DFG atteint
10ml/mn/1.73m? (16).

2.3.Insuffisance rénale chronique terminale (IRCT)

Il s’agit de la réduction de la masse du parenchyme rénale fonctionnel. Elle est
responsable d'une altération sévéere voire d'une perte de fonction de la filtration
glomérulaire, de la fonction excrétrice du rein et de la fonction endocrine ( production
de calcitriol, et d’érythropoietine). La vitesse de progression de l'insuffisance rénale
est trés variable d'un individu a un autre. Cette progression vers I'IRCT est

considérée comme inexorable si le patient vit suffisamment longtemps. Ahimén (33)
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rapporte que 91% des patients en IRC évoluent vers I'lRCT quelle que soit la cause
de I'IRC. Aucune des techniques de suppléance ne permet de remplacer
complétement les fonctions du rein. Il semble donc logique dinterrompre ou de
ralentir la progression de la maladie rénale des son stade débutant (34) par le
dépistage précoce des malades a risque (hypertension artérielle, diabéte,
médicaments néphrotoxiques). Quand il n'est plus possible d’agir pour conserver le

fonctionnement rénal, il reste a choisir le meilleur moment du début de la dialyse.
2.4.Les patients de plus de 75 ans en IRCT

Pour ralentir I'évolution vers I'IRCT, il faut reconnaitre et donc dépister les différentes
causes d’insuffisance rénale puis préparer le patients a 'EER et suppléer aux
carences de fonctionnement du rein (13).

2.4.1.Les causes de I'insuffisance rénale

Le registre USRDS 1999 (35) montre les differentes causes d’insuffisance rénale

chronique des patients de plus de 65 ans (tableau 1).

Répartition des causes D’'IRCT des sujets de plus de 65 ans.

Tableau 1

Causes d'IRCT %
Diabéte 37.3
Hypertension artérielle 35.4
Glomérulonéphrites primitives 7.6
Glomérulonéphrites secondaires 1.2
Néphropathies interstitielles chroniques 4.4
Néphropathies héréditaires 1.6

Autres causes 4.5
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Aujourd’hui, le diabéte et I'hypertension artérielle sont les deux principales causes
d’insuffisance rénale chronique terminale aux Etats-Unis. Les patients ayant une
glomérulopathie primitive ou une maladie rénale polykystique évoluent plus

rapidement vers l'insuffisance rénale terminale(36).

2.4.2.1.es comorbidités

Les comorbidités associées de la personne agée sont retrouvée dans plusieurs
études (7, 17, 21, 37, 38, 39). La majorité de ces personnes ont une voire plusieurs
comorbidités. Ainsi 46% des plus de 75 ans ont deux voire plus comorbidités (38).
Elles conditionnent en partie la survie de ces patients en épuration extra-rénale

(EER).

L’hypertension artérielle et les cardiopathies ischémiques sont les plus fréquentes.
Pour les patients de tout age en dialyse, le risque relatif de mortalité est de 1.59
(intervalle de confiance 95%, 1.49-1.69) (38, 39).

Les maladies vasculaires périphériques sont fréquentes chez les personnes agées,
quel que soit 'age des patients, le risque relatif de mortalité est de 1.58 (intervalle de
confiance 95%, 1.29-1.93) (21, 39). La création d’'abord vasculaire de dialyse est
plus délicate, les complications de l'artérite des membres inférieures (infection,

amputation) sont responsables d’hospitalisations plus nombreuses (21).

Le diabéte de type Il est fréquemment retrouvé, associé également aux maladies

vasculaires (38).

Les patients de plus de 75 ans en IRCT peuvent étre atteints de cancers, considérés
comme guéris voire pour certains évolutifs (37, 39). Souvent, un cancer évolutif est
une contre indication a 'EER, mais une prise en charge en urgence, 'évolution lente
de leur maladie, le bon état général de certains patients et le souhait de la famille

entrainent la mise en dialyse de ces patients.



25

2.4.3.La prise en charge néphrologique

Elle doit étre le plus précoce possible. La définition est variable d’un auteur a un
autre : plus d’'un mois avant 'EER, plus de 3, 4 ou 5 mois avant le début de la dialyse
(37, 40, 41, 42).

e plus souvent, les auteurs définissent la prise en charge tardive par un intervalle
de moins de 1 mois entre la prise en charge néphrologique et la mise en dialyse (40,
41), d’autres élargissent cette intervalle (jusqu’a 5 mois) (29, 40). Le retard de prise
en charge est I'origine d’'une augmentation de la morbidite, de la mortalité et du
nombre de jours d’hospitalisation (43, 44, 45, 46, 47).

La prise en charge précoce doit permettre le dépistage des maladies vasculaires
rénales et faire discuter en cas de sténose 'angioplastie de I'insuffisance rénale (3,
47, 48). Le traitement de I'hypertension artérielle permet de réduire la mortalité
cardiovasculaire et de réduire le nombre d’accident vasculaire cérébral et aussi de
ralentir I'évolution de I'IRC (47). Ainsi l'inhibition du systéme rénine-angiotensine par
les inhibiteurs de 'enzyme de conversion (IEC) a un effet néphroprotecteur chez le
diabétique de type | mais aussi de type |l (ils diminuent entre autre la protéinurie)
(49, 50) et chez les non diabétiques le contréle de la tension artérielle par les IEC, a
efficacité hypertensive comparable, ralentissent de fagon significative la progression

de I'IRC chez les patients protéinuriques (51).

Le dépistage de protéinurie et de la dégradation de la créatinine doit conduire a la
réalisation de ponction biopsie rénale dont les risques ne sont pas plus importants
que pour les patients plus jeunes en IRC. C’est aussi le seul moyen diagnostique
permettant [a mise en route d’un traitement approprié (47, 52, 53, 54). Les résultats
obtenus sont peu différents de la répartition des causes de néphropathies observées
chez les plus jeunes. La néphropathie a IgA et la néphropathie a Iésion glomérulaire
minime sont plus fréquentes chez les jeunes patients en IRCT. Pour les plus agés
(plus de 65 ans), on retrouve plus souvent des amyloses rénales, des
glomérulonéphrites extramembraneuses et une insuffisance rénale par emboles de
cholestérol (vraisemblablement sous estimé dans les suites dun geste
endovasculaire) (47, 52, 53).
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La prise en charge néphrologique doit permettre aussi le traitement des
complications de I'IRC :

- Le traitement de 'HTA

- L’anémie : Conséquence d'un défaut de synthese d’érythropoietine, elle
évolue parallélement au déficit de la fonction rénale. Elle est responsable d’'une
diminution des performances physiques et de troubles des fonctions cognitives(55,
56). Elle participe au développement de I'hypertrophie ventriculaire gauche. Il faut
rechercher une éventuelle déperdition associée, des carences (en fer ou en folate) et
mettre en route une supplémentation. L’utilisation de 'érythropoietine de synthése
n'est pas encore optimale car seulement 20 % des patients ayant un hématocrite
inférieur a 28% sont traités (57).

- L’ostéodystophie rénale : il s’agit avant tout de I'hyperparathyroidie secondaire
et plus rarement de l'ostéopathie adynamique avec une parathormone basse. La
supplémentation précoce par carbonate de calcium permet de prévenir
Fhyperparathyroidie secondaire et de diminuer les dépdts calciques au niveau
artériel (58). Le traitement par vitamine D active (calcitriol) permet de freiner une
hyperparathyroidie avérée.

- L’acidose métabolique : elle est responsable d'une augmentation de la
dégradation des amino-acides et des protéines, ainsi que d’'une diminution de la
synthése protéique musculaire qui est sous le contréle de l'insuline. Cette résistance
a linsuline sera responsable d’'une augmentation du catabolisme protéique et en

conséquence d’'une dénutrition (59, 60).

Le suivi néphrologique doit permettre également de prévenir les prescriptions
néphrotoxiques, d’éviter ou de préparer les patients aux investigations par injection

de produit de contraste iodé, de traiter les épisodes de déshydratation (47).

Les patients doivent aussi étre informés des techniques de dialyse pour leur
permettre de faire un choix entre les difféerentes modalités de traitement
(hémodialyse, dialyse péritonéale). Une fistule artério-veineuse devra étre réalisée si
I'hémodialyse est choisie. Cette prise en charge précoce permettra ainsi de retarder
le moment de la mise en dialyse, de débuter cette dialyse de fagon programmée et
d'éviter un certain nombre de complication de I'IRC (13, 37, 40, 47, 61, 62).
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2.4.4.1L es conditions de mise en dialyse

Les patients pris en charge tardivement ont des anomalies cliniques et biologiques
plus fréquentes et plus marquées lors de la premiéere dialyse (37, 44, 61). Le taux
d’albumine est souvent décrit comme un marqueur de décés précoce. L’étude de
Jassal (63) retrouve un risque relatif de mortalité de 0.83 au cours de la premiéere
année de dialyse (intervalle de confiance 95% 0.74-0.92); mais d'autres ne le
retrouvent pas (37). De mécanisme mutifactoriel, la dénutrition protidique est encore
plus marquée chez le sujet 4gé. Associée a l'insuffisance rénale chronique et a la
dialyse, elle favorise la survenue des infections. Un taux d'albumine sérique inférieur
a 35 g/l serait un fort marqueur prédictif de mortalité (65). Mais quelle valeur faut-il

prendre en compte chez le sujet 4gé en 'absence de travaux prospectifs validés ?

La prise en charge tardive est source de prolongation de la durée de la premiere
hospitalisation (40, 44, 61).Ces patients n'ont pas eu le temps de bénéficier de la
création d’'un abord vasculaire, ils sont pris en charge en dialyse sur une voie
veineuse centrale, contribuant ainsi a 'augmentation de la morbidité et de la durée

de la premiere hospitalisation.

La prise en charge tardive entraine une surmortalité des patients pendant la
premiére année de dialyse par rapport aux patients pris en charge précocement.(40,
65). L'étude de Sesso a calculé un risque relatif de déces de 2.05 (Intervalle de
confiance 95% 0.93-4.54) selon le modele de Cox ajusté pour de nombreux facteurs

confondants (37).

L’'age est souvent décrit comme défavorable sur la survie, surtout lors de la
comparaison des patients agés et des plus jeunes. Munshi retrouve une survie a 1an
de 53.5% des patients de plus de 75 ans et de 90.6% pour les patients de moins de
65 ans, a 5 ans les résultats sont respectivement de 2.4% et 61.4% (38).
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2.4.5. Les causes de déces

L’arrét de dialyse est devenu une des premieres causes de décés des patients de
plus de 75 ans, essentiellement les deces tardifs (13, 38). La cachexie est souvent
une des causes de l'arrét de dialyse. Cette derniére cause de déces en dialyse a été
sous-estimée au début de la dialyse et n’était pas déclarée comme telle. Les autres
causes rapportées sont les pathologies cardiovasculaires, les infections, les cancers,

et les accidents vasculaires cérébraux. (64, 66, 67).

Tableau 2
Accident
Causes de , . . Arrét de
Cardiaque vasculaire Infections Cachexie Cancers .
déces . dialyse
cérébral
>6b5ans
33.3% 15.9% 7.6% 22.7% 9.2%
1986(68)
<@bans
33.8% 11.3% 12.3% 16.3% 7.5%
1986(68)
>65ans
37.7% 13.9% 5.3% 23.5% 5%
1992(68)
<65ans
34.9% 12.1% 9.7% 19.5% 7.6%
1986(68)
1991-
24% 5% 22% 7% 38%

1996(38)
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3.Patients et méthode

3.1.Etude EPIREL

Une étude prospective muticentrique a été réalisée sur I'ensemble des patients
lorrains débutant leur premier traitement de suppléance en Lorraine entre le 15 Juin

1996 et le 15 Juin 1999. Le suivi des patients a été réalisé jusqu’au 31 Mars 2001.

Cette étude a été conduite dans le cadre d’un Programme Hospitalier de Recherche

Clinique (EPIREL : Epidémiologie de I'Insuffisance Rénale en Lorraine).

Tous les centres de dialyse de la région Lorraine ont participé a cette étude :
-CHU Hoépital Brabois d’Adultes, Service de Néphrologie

-CHU Hépital d’Enfants, Service de Néphrologie Pédiatrique

-ALTIR : Association Lorraine de Traitement de I'Insuffisance Rénale
-Polyclinique Gentilly

-Polyclinique d’Essey

-Vittel Centre Hospitalier

-Verdun Centre Hospitalier

-Centre Hospitalier Freyming Merlebach

- CHR Metz, Hoépital Bon Secours

-Metz Hopital St André et Association St André

-CHR Thionville, Hopital Bel Air

-Mont St Martin, Hopital du Bassin de Longwy

Nous avons étudié les patients en insuffisance rénale terminale de 75ans et plus lors

de la mise en dialyse.

Les paramétres étudiés comportent les caractéristiques cliniques et biologiques des
patients a la mise en dialyse, les conditions de mise en dialyse et la méthode de

dialyse choisie.
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3.2.Parameétres a la mise en dialyse

3.2.1.Paramétres cliniques

Nous avons cherché pour chacun des patients :

L’age.

Le sexe.

Le mode de vie. Ce critére comporte la vie a domicile ou en institution (définie
par la vie des patients en dehors de leur foyer). L’isolement social est défini
par I'absence d’entourage familial ou d’une tierce personne.

La néphropathie initiale probable et si une ponction biopsie rénale a éte
réalisée.

Les comorbidités: antécédents cardiaques (hypertension artérielle,
cardiopathie ischémique, trouble du rythme, défaillances cardiaques
antérieures a la dialyse, cedéme aigu du poumon lors de la mise en dialyse),
antécédents de maladies vasculaires (artérite des membres inférieurs
accident vasculaire cérébral, anévrysme de l'aorte), antécédent de diabéte,
antécédents carcinologiques, hépatiques, pulmonaires, autres.

La présence d'un ou plusieurs handicaps, qu'il soit physique, sensoriel ou
mental.

Le suivi antérieur des patients : pour définir le délai de prise en charge entre
les premiéres anomalies néphrologiques (élévation de la créatinémie au
dessus de 20mg/l, protéinurie, hématurie) et la consultation auprés d’'un
néphrologue ; le délai entre la prise en charge néphrologique et la mise en
dialyse.

Nous avons défini une prise en charge néphrologique tres tardive quand elle
est inférieure a 1 mois avant 'EER, prise en charge tardive quand le délai est
inférieur & 6 mois avant 'EER et une prise en charge précoce quand le délai
est supérieur a 6 mois avant 'EER.

Le type de dialyse a l'initiation du traitement par épuration EER et le mode de
dialyse définitivement choisi (défini par la technique d’'EER 3 mois aprés la

mise en dialyse) : hemodialyse (HD) ou dialyse péritonéale (DP).
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Les conditions de mise en dialyse: prise en charge programmée ou en
urgence (il s'agit des patients qui ne bénéficiaient d’aucun suivi ou des
patients suivis en consultation dont l'état s’est dégradé rapidement ne
permettant pas la réalisation d’'une mise en dialyse programmée).

Tension artérielle (TA) systolique (TAS) et tension artérielle diastolique (TAD),
le poids et la taille permettant de calculer I'indice de masse corporelle (BMI) a
la mise en dialyse. La présence de symptdomes de mauvaise tolérance de
linsuffisance rénale est renseignée. Elle comporte la surcharge hydrosodée
(cedeme du poumon, oedémes périphériques), les troubles digestifs (nausée,
vomissement), les troubles de conscience (obnubilation, désorientation),

'anorexie.

3.2.2.Parameétres biologiques

Les parametres biologiques a la mise en dialyse : azotémie (g/l), la
créatininémie (mg/l), la natrémie (mmol/l), la kaliémie (mmol/l), 'hématocrite
(%), le taux d’hémoglobine (g/d!), le taux de bicarbonates (mmol/l), la calcémie
(mg/l), la phosphorémie (mg/l), la protidéemie (g/l), I'albuminémie (g/l), la
cholestérolémie (g/l), la triglycéridémie (g/l), le taux parathormone (ng/ml).

La clairance de la créatinine selon la formule de Cockroft et Gault (ml/mn).

3.2.3.Déces

Nous avons déterminé la date et la cause du déces.
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4. ANALYSES STATISTIQUES

|’analyse statistique a été réalisée a I'aide du logiciel SAS® Software (69).

4.1.Analyse descriptive

Nous avons réalisé un descriptif général de I'échantillon. Les variables qualitatives
ont été décrites en fonction de leur répartition en pourcentage. Pour les variables
quantitatives, nous avons calculé la moyenne, I'écart type, la médiane, le minimum et

le maximum. La courbe de survie est établie selon la méthode de Kaplan-Meier (70).

4.2.Facteurs prédictifs de survie

Cette analyse a recherché, a la mise en dialyse, les facteurs prédictifs de mortalité

précoce et tardive des patients.
4.2.1. Décés précoces

Une analyse statistique bivariée a été faite en utilisant le test de Chi2 de Pearson
pour les comparaisons de moyenne, et le test t de Student pour les comparaisons de
2 moyennes. p représente le degré de signification du test statistique. Le risque
d’erreur alpha est fixé a 5%. L'abréviation NS signifie que le test statistique est Non
Significatif.

Une analyse multivariée est réalisée pour déterminer les variables significativement
liges a la mortalité de fagon indépendante par la régression logistique qui fournit des

odds-ratios et leur intervalle de confiance a 95%.
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4.2.2. Décés tardifs

Pour suivre I'évolution dans le temps, le critére principal de jugement est la survenue
du déces qui dépend du temps. Les courbes de survie selon la méthode de Kaplan-
Meir (70) ont été comparées a l'aide du Log-Rank test. Le risque d’erreur alpha est
fixé a 5%. L’abréviation NS signifie que le test statistique est non significatif.

Une analyse multivariée est réalisée pour déterminer les variables significativement
lies a la mortalité de facon indépendante par le modéle de Cox (71) qui fournit des

risques relatifs instantanés et leur intervalle de confiance a 95%.
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5.Etude personnelle

5.1.Caractéristiques de la population étudiée

Il s'agit d’une étude prospective incluant les patients de juin 1997 a juin 1999 et les
suivant jusqu’au 31 mars 2001. Elle concerne 'ensemble des patients lorrains en
insuffisance rénale chronique terminale ayant leur premier traitement de suppléance
durant cette période en Lorraine. Nous avons ensuite sélectionné les patients de plus

de 75 ans pour étudier les facteurs pronostiques de survie.

505 patients de tout 4ge ont été mis en EER pendant cette période (incidence de 118

patients par million de population) dont 120 patients de plus de 75 ans soit 24%.

5.1.1.Caractéres généraux des patients de plus de 75 ans

Tableau 3

Variables Total Pourcentage
Hommes 64 53%
Femmes 56 47%
75-79 ans 69 57.5%
80-84 ans 32 26.7%
85-89 ans 18 15%
90-94 ans 1 0.8%

Vit seul 38 32%

L’age moyen des patients a la mise en dialyse est de 79.9 ans * 4 années (minimum

75 ans, maximum 90 ans), la médiane de I'dge de mise en dialyse est de 78 ans.
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5.1.2.Néphropathies initiales probables

Tableau 4
Néphropathies Total Pourcentage
Glomérulonéphrites
o 9 7.5%
primitives
Néphropathies
interstitielles 9 7.5%
chroniques
Vasculaires 20 16.7%
Héréditaires 3 2.5%
Tumeur rénale 3 2.5%
Diabétique 37 30.8%
Inconnues 39 32.5%

Il s’agit de néphropathies initiales probables, déterminées en fonction des
antécédents des patients. Parmi les 120 patients, 11 seulement ont bénéficié de la

réalisation d’'une ponction biopsie rénale, dont 2 chez des patients diabétiques.
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5.1.3.Comorbidités a la mise en dialyse

Tableau 5
Variables Total de patients Pourcentage
Maladies cardio-
. 99 82.5%
vasculaires
Cancers évolutifs 7 5.8%
Hépatopathies 3 2.5%
Insuffisance
o 13 10.8%
respiratoire
Handicap 64 53.3%
Diabete Type 2 42 35%

Les maladies cardio-vasculaires regroupent :

- Les maladies cardiaques : 91 patients sont atteints d’une cardiopathie dont
32 sans insuffisance cardiaque (35%) et 59 avec une insuffisance cardiaque
(65%),

- Les maladies vasculaires : 58 patients atteints (48%),

- Tension artérielle a la mise en dialyse: 47 patients avec des chiffres
tensionnels normaux (avec ou sans traitement) (39%), 33 patients avec une
hypertension artérielle (HTA) légére (28%), 40 patients atteints d'HTA

modérée et sévere (33%).

L’HTA légere est définie par les chiffres suivants, tension artérielle systolique (TAS)
comprise de140 a 159 mmHg, tension artérielle diastolique (TAD) comprise de 90 a

99 mmHg.
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L'HTA modérée est définie par TAS comprise de 160 a 179 mmHg, et une TAD

comprise de 100 a 109 mmHg.
L’HTA sévére est définie par TAS comprise supérieure a 180 mmHg, et une TAD

supérieure a 110 mmHg.

5.1.4.Suivi néphrologique des patients

68 patients de plus de 75 ans (56.7%) ont bénéficié d'une prise en charge
néphrologique précoce. Il s’agit des patients suivis par un néphrologue au moins 6
mois avant la mise dialyse. 12 patients seulement, soit 10% de la population, ont
bénéficié d'une prise en charge néphrologique alors que la créatininémie était
inférieure a 20mg/l. 56 patients (46.7%) avaient une créatinine supérieure a 20mg/I.
La créatininémie moyenne lors de la premiére visite chez le néphrologue était de

44424 mg/l (la médiane est de 39 mg/l).

16 patients (13.3%) ont été pris en charge 1 a 6 mois avant le début de 'EER. La
prise en charge treés tardive, soit moins de 1 mois avant l'initiation de la dialyse,

concerne 36 patients (30%).

Le délai moyen, entre I'apparition des premiers symptémes évocateurs de maladie
rénale et la premiére consultation néphrologique, est de 148 moist140 (minimum de

0 mois, maximum 57 ans).

Le suivi néphrologique avant la mise en épuration extra-rénale est en moyenne de
25 mois * 43 mois (minimum 0 mois, maximum 24 ans). La médiane du suivi

néphrologique est de 9 mois.
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5.1.5.Circonstances de mise en dialyse

Tableau 6

Variables Total Pourcentage
Circonstance de Urgence 64 53%
mise en EER Programmeée 56 47%
Technique HD 92 77%
d’EER DP 28 23%
Abords Absence de FAV 70 76%
vasculaires Présence de FAV 22 24%

53% des patients ont eu leur premiére dialyse en urgence. Parmi les 92 patients
traités par hémodialyse, 22 fistules artério-veineuses ont été réalisées avant la mise
en dialyse. Seules 17 d’entre elles sont fonctionnelles (soit 77%) et 5 sont non

fonctionnelles. 75 patients ont donc débuté I'HD avec une voie veineuse centrale.
Pour 23% des patients, le premier traitement a été la dialyse péritonéale.
Le choix définitif de la technique de 'EER a été déterminé par le type de dialyse

utilisé au dela des trois premiers mois, pour tenir compte des décés précoces. Parmi

les 95 patients survivants, 24 sont en DP (25%) et 71 sont en HD (75%).
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5.1.6.Paramétres cliniques et biologiques a la mise en dialyse

Parametres cliniques Tableau 7

Variables Moyenne Ecart-type Minimum Maximum Mediane
BMI 25.6 4.8 16.8 42.3 25.2
Poids(kg) 69 14 41 122 67.2
TAS 164 8 145 182 150
(mmHg)
TAD 79 15 48 150 80
(mmHg)

Symptdbmes a la mise en dialyse Tableau 8

Symptomes Total patient (120) %
CEdéme pulmonaire 29 24.2%
Oedémes périphériques 65 54.2%
Aucun 92 76.7%
Troubles de _
. Désorientation 8 6.7%
conscience
Obnubilation 20 16.7%
Non 67 55.8%
Intolérance
o Nausée 30 25%
digestive
Vomissement 23 19.2%

Anorexie 74 61.7%
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24.2% des patients présentent une détresse vitale a type d’'OAP a la mise en dialyse.
19.2% ont des signes digestifs de mauvaise tolérance de l'insuffisance rénale avec
des vomissements. L’anorexie est ressentie par 61.7% des patients de plus de

75 ans en IRCT. 23.4% ont des troubles de conscience.

Tableau 9 ; Parameétres biologiques

Variables Moyenne Ecart-type Minimum Maximum
Urée (g/l) 2.15 0.76 0.60 4.6
Créatinine (mg/l) 70 24 28 148
Clairance de la
créatinine 8.7 3.5 3 22
(ml/mn)
Sodium (meq/l) 138 5 120 150
Potassium (meqg/l) 4.5 0.8 2.6 7
Bicarbonate (meg/l) 22 5 9 41
Hématocrite (%) 30 5 18 45
Hémoglobine (g/dl) 9.7 1.7 6 15
Phosphore (mg/l) 58 15 27 102
Calcémie (mg/l) 82 10 56 108
PTH (ng/ml) 233 179 12 797
Albumine (g/l) 32 6 17 47
Protides (g/l) 65 8 50 93
Cholesterol (g/l) 1.8 0.5 0.8 3.5

Triglycérides (g/l) 1.6 1 0.54 7
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5.2.Influence des conditions de mise en dialyse

5.2.1.En fonction de la prise en charge néphrologique (p<0.001)

Tableau 10
Prise en charge Total patients Dialyse en urgence %
Créatinine<20mg/I 12 5 41.7%
Créatinine>20mg/I| 56 19 33.9%
Tardive (6 a 1 mois) 16 9 56.2%
Tres tardive (1mois>) 36 31 86.1%

Les patients pris en EER en urgence (64) sont le plus souvent des patients pris en
charge tardivement par les néphrologues. 63% des patients dialysés en urgence
n'ont été pris en charge par un néphrologue que moins de 6 mois avant le début de
F'EER. Et 1 patient sur deux (plus précisément 48%) est dialysé en urgence avec une
prise en charge néphrologique inférieur a 1 mois (tableau 10).

Une plus grande proportion de patients agés de plus de 75 ans est pris en charge
trés tardivement par rapport aux patients de moins de 75 ans (30% versus 18.6%

pour les moins de 75 ans) (tableau 11).

Comparaison de la prise en charge en fonction de 'age (p=0.0008)

Tableau 11
Prise en charge Moins de 75 ans Plus de 75 ans
Créatinine<20mg/l 100 (26.2%) 12 (10%)
Creéatinine >20mg/! 163 (42.7%) 56 (46.7%)
Tardive (6 a 1 mois) 48 (12.6%) 16 (13.3%)

Tres tardive (1mois>) 71 (18.6%) 36 (30%)
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5.2.2.Sur le type de dialyse

Quand la mise en dialyse est programmeée, 42.8% des patients ont pour premier
traitement de suppléance la dialyse péritonéale.. Par contre quand les patients sont
pris en charge en urgence, 6.2% seulement sont en DP, ce qui est une différence

statistiquement trés significative (tableau 12).

Tableau 12
Type dEER a la '
mise en dialyse Urgent Programmée p
0.0001
DP 4 24

Nous avons également étudié le type de dialyse définitive (déterminé apres trois
mois d’'EER) en fonction des conditions de mise en dialyse. Les patients peuvent
alors faire le choix de la technique et le nombre de patients en dialyse péritonéale
s'accroit. Les patients décédés dans les trois premiers mois ont été considérés
comme n’'ayant pas changé de technique d’épuration extrarénale. Un certain nombre
de patients sont alors transférés d’HD en DP ou de DP en HD, mais la différence

reste significative (tableau 13).

Tableau 13

Type I’EER définitif Urgent Programmée p

HD 49 31
0.014

DP 15 25
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5.2.3.Sur les parameétres cliniques et biologiques

5.2.3.1.Paramétres non significatifs

Tableau 14
Variables Programmee Urgent
TAS mmHg 157+29 149427
TAD mmHg 81£13 7717
Créatinine mg/l 69122 70%22
Clairance mi/mn 8+3 914
Calcium mg/I 84+10 80£10
Phosphore mg/l 54+14 6115
Albumine g/l 3315 3116
5.2.3.2.Paramétres significatifs
Tableau 15
Variables Programmée Urgent p
BMI 25%4 2615 0.02
Hémoglobine g/dI 10.1£1.4 9.3£1.9 0.02
Cholestérol g/l 1.96£0.56 1.72+0.4 0.03

Le BMI plus éleve des patients pris en urgence témoigne de leur hyperhydratation a
la mise en dialyse. Ces patients ne bénéficiaient pas d'un suivi néphrologique et
n'avaient pas eu la prescription d’érythropiétine au préalable. La cholestérolémie de
ces patients est plus basse que les patients dont la dialyse est programmée. C'est le

reflet de la dénutrition des patients en IRCT (tableau 15).
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5.3.Survie des patients IRCT en dialyse

Tableau 16
90 jours 1 an 2 ans 3 ans
% patients
_ 79% 60% 41% 25%
survivants
Figure 1
duree de survie globale
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Parmi les patients ayant survécu aux trois premiers mois, la survie calculée a partir

de la mise en dialyse est de 75% a 1 an, de 50% a 2 ans et de 30% a 3 ans.
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Au cours des trois premiers mois de dialyse, le taux de mortalité est plus important
parmi les patients pris en charge trés tardivement par les néphrologues : 41.7%
(p<0.0001). Associés aux patients pris en charge moins de 6 mois avant le début de
PEER, la proportion de décés, au cours des trois premiers mois, est désormais de
72% (tableau 17).

Déces précoces (les 3 mois suivant la mise en dialyse) en fonction du suivi

néphrologique. Tableau 17

Prise en charge Total patients Déceés précoce %
Avec créatinine<20mg/I 12 3 25%
Avec créatinine>20mg/! 56 4 7.1%

Tardive (6 a 1 mois) 16 3 18.7%

Trés tardive (1mois>) 36 15 41.7%
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5.4.Causes de déces précoce et tardif

Nous avons étudié les causes de déces précoce (des patients décédés dans les trois

premiers mois) et les causes de décés tardif.

Tableau 18
Causes de déces Déces précoces Déceés tardif Total
Arrét de dialyse 8 (32%) 8 (14.5%) 16
Cachexies 2 (8%) 10 (18%) 12
Mort subite 6 (24%) 4 (7.2%) 10
Ml : 1
notees 2% s 11 ;
AVC 0 6 (11%) 6
Cancer 0 5 (9%) 5
Septicémie 4 (16%) 6 (11%) 10
Autres 2 (8%) 6 (12.8%) 9
Inconnue 0 3 (5.5%) 3

Total ' 25 55 80
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Causes de déces cardio-vasculaire dans les trois premiers mois. Figure 2

Accident
vasculaire
Insuffisance Cegi?ral
cardiaque ()
22%

Infarctus du
myocarde
11%
Mort subite
67%

Causes tardives de déces cardio-vasculaire. Figure 3

Mort subite
25%

Accident
vasculaire
cérébral
37,5%
Infarctus du
myocarde
0%
Insuffisance
cardiaque

37,5%
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Causes
Autres inconnues
causes 3.75%

11,25%
Causes
néoplasiques

6,25%
Arrét de
dialyse /
T e Cachéxie
Septicémie 35%
12,5%

Causes

cardio-
vasculaires

31,25%

Causes des 80 déces. Figure 4

Dans notre étude, la premiere cause de déces est I'arrét de dialyse/cachexie : 35%.
Ces deux causes sont liées. Pour certains patients, dont I'état général se dégrade, la
décision est prise d’arréter la dialyse. Et d’autres vont poursuivre la dialyse avec une
dégradation de I'état nutritionnel associé a une perte d’autonomie.

Les causes cardio-vasculaires de décés représentent la deuxiéme cause de
mortalité. Les décés par septicémie sont la troisieme cause de décés chez des
patients agés. La porte d’entrée peut étre le montage pour permettre la dialyse
(fistule artério-veineuse, cathéter veineux central de dialyse, cathéter de dialyse

péritonéal).
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5.5.Descriptif des arréts de dialyse

Dans la littérature, les déceés par arrét de dialyse sont frequemment décrits. Nous
avons étudié les patients pour lesquels la dialyse a été stoppée car il s’agit dans
notre étude de la premiére cause de décés associée au décés par dénutrition
(cachexie). Nous avons déterminé les comorbidités a la mise en dialyse et les

causes de l'arrét de 'EER. L’age moyen de ces patients est de 83 ans lors du déceés.

5.5.1.Déceés précoces

L’age moyen de ces patients a leur décés est de 83 ans et 6 mois.

Tableau 19

Conditionde . 5o arrét  Maladies  Cardiopathies

. Age mise en ) ) SEPe Démence Diabéte Autres
Patients . de dialyse vasculaires ischémiques
Dialyse
1 90ans  Urgence , EER. Non Non Non Oui
impossible
2 82ans  Urgence Démence Oui Non Non Oui
3 89ans Programmée Requ du Oui Oui Non Non
patient

4 76ans  Urgence Démence Non Oui Non Non
5 78ans  Urgence Démence Oui Oui Non Oui
6 83ans  Urgence Démence Oui Oui Non Non
7 8%5ans  Urgence Perte Non Non Non Non Myélome

d’autonomie
8 85ans Programmée Démence Non Oui Oui Non

Délai entre la mise en EER et I'arrét de dialyse. Tableau 20

Patients 1 2 3 4 5 6 7 8

1mois 2mois 1mois 1mois 1mois

gjours  23jours MO qgjours djours Bjours |HOUrS Tmois

Délai
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Ces patients sont pris en charge en urgence le plus souvent (75%). L'un d’entre eux

a été mis en dialyse a 2 reprises et a souhaité ne pas poursuivre la prise en charge

en dialyse. Une dialyse n’a pu étre realisée compte tenu d’'une mauvaise tolérance

de 'hnémodialyse et de I'impossibilité de la dialyse péritonéale. Tous ces patients ont

de nombreuses comorbidités cardio-vasculaires. Par contre, la prise en charge en

urgence n'a pas permis une bonne évaluation des fonctions supérieures des

patients. 4 patients ont été mis en dialyse sans handicap psychique décrit a la prise

en charge alors que la démence est la cause d’arrét de dialyse de ces patients moins

de trois mois apres le début du traitement.

5.5.2.Déces tardifs

Tableau 22
., Condition de . . .
Patients Age Causg arret mise en Maladlgs Qard[op_a]thles Démence Diabéte  Autres
de dialyse : vasculaires ischémiques
dialyse

Perte ,

1 84 q , Urgence Oui Non Non Non
autonomie

2 80 AVC Urgence Oui Oui Non Oui

Perte .
3 90 d'autonomie Urgence Oui Non Non Non

Cancer du

Perte )

4 84 d'autonomie Urgence Non Non Non Non sein et
meétastases

5 78 Démence Urgence Non Oui Oui Non

Perte ,
6 83 autonomie Urgence Oui Non Non Non
7 83 Perte Urgence Non Oui Non Non Myélome

d’autonomie y

8 78 Démence Programmeée Non Oui Non Non
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Délai entre la mise en EER et I'arrét de dialyse
Tableau 22

Patients 1 2 3 4 5 6 7 8

4mois 3mois 5mois 3mois 2ans 4mois 4mois 6mois

Délai 4jours  27jours 26jours 6Bjours 10mois 14jours 21jours 15jours

L’age moyen de ces patients a leur déces est de 82 ans et 6 mois. La moyenne de
survie globale de ces patients est de 8 mois et 7 jours ( minimum 3mois et 6 jours-
maximum 2 ans et 10 mois). La survie moyenne de ses patients a I'exclusion de la
survie la plus longue (survie de 2 ans et 10 mois) est de 4 mois et 20 jours.

Deux patients présentant une lourde comorbidité ont été pris en charge (un cancer
du sein avec métastases, un myélome) avec une survie respective de 3 mois et 6
jours et de 4 mois et 21 jours.

La premiéere cause d’arrét de dialyse de ces patients est I'altération de I'état général

par cachexie. La démence est la seconde cause.
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5.6.Facteurs prédictifs de décés au cours des trois premiers mois

5.6.1.Résultats de I’étude bivariée

25 patients (20.8%) sont décédés dans les trois premiers mois suivant la mise en
dialyse. Nous avons réalisé une étude bivariée des facteurs de mortalité précoce en
fonction des parametres cliniques et biologiques, en comparant les patients décédes
dans les trois mois qui suivent la mise en dialyse et les patients survivant a cette

période.

5.6.1.1.En fonction des comorbidités

Tableau 23
Variables Total Décedés Taux de p
mortalité
Diabétiques 42 8 19%
NS
Non diabétiques 78 17 22%
Maladie cardiaque '
sans insuffisance cardiaque 32 5 15.6%
Maladie cardiaque avec
insuffisance cardiaque NS
insuffisanc rdiag 59 15 25 4%
Pas de maladie cardiaque
29 5 17%
Maladie vasculaire 58 11 19%
NS
Absence de maladie vasculaire 62 14 22%
HTA 73 11 18%
0.07
Pas d’HTA 47 14 30%
Atteint d’'un cancer 7 1 14%
NS
Pas de cancer 113 24 21%
Isolement social 38 6 19%
NS

Pas d’isolement 80 18 29%




53

Pour 2 patients, il manque les données permettant de définir I'isolement social.

Aucune de ces comorbidités ne semble influencer la survie au cours des trois

premiers mois (tableau 23).

5.6.1.2.En fonction du sexe

Tableau 24
Sexe Total Décedés Taux de mortalité p
Homme 64 17 26.5%
NS
Femme 56 8 14.3%
5.6.1.3.En fonction de la dialyse
Tableau 25
Variables Total Décédés Taux de mortalité p
Dialyse en 64 o1 339
urgence
0.0006
Dialyse 56 4 7%
programmee
Avec FAV 22 0 0%
0.029
Sans FAV 98 25 25%
HD 92 21 23%
NS
DP 28 4 15%
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Les patients pris en urgence décedent dans un tiers des cas dans les trois premiers
mois, contre 7% pour les patients dont la dialyse est programmée. Aucun des
patients porteurs d’'une FAV ne décéde dans les 90 jours suivant la dialyse, il s’agit
du reflet d’'une mise en dialyse programmée. Le type d’EER n’a pas d’influence sur la

mortalité précoce.

5.6.1.4.En fonction des paramétres cliniques a la mise en dialyse

Tableau 26
Variables Patients décédeés Patients vivants p
Age (années) 80.5+4 79.74.5 NS
BMI 2514 2615 NS
TAS (mmHg) 140429 156427 0.008
TAD (mmHg) 73+17 80115 0.0289

Nous n'avons pas mis en évidence de différence significative de survie en fonction
de la presence d'un OAP a la mise en dialyse (31.0% pour les patients décédés
versus 17.6% pour les patients vivants, p<0.12).

Les patients décédés précocement ont une tension artérielle systolique et diastolique
plus basse que les patients survivants aux trois premiers mois, c'est

vraisemblablement lié a un état cardiaque plus précaire.
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5.6.1.5.En fonction des paramétres biologiques a la mise en dialyse

Lors de la comparaison des patients décédés dans les 3 premiers mois de dialyse et
des patients vivants en dialyse au dela, de nombreux paramétres biologiques sont
similaires dans les deux groupes :

- l'azotémie,

- la clairance de la créatinine,

- le taux d’hémoglobine, le taux d’hématocrite,

- la natrémie, la kaliémie, la protidémie, I'albuminémie,

- les bicarbonates plasmatiques,

- la phosphorémie, la calcémie, le taux de parathormone,

- les triglycérides.

Un parameétre biologique est a la limite du seuil de significativité, il s'agit de la
créatininémie a la mise en dialyse qui est plus basse chez les patients qui vont
décéder.

Un seul parametre biologique de la mise en dialyse est significativement différent
dans les deux groupes, il s’agit du taux de cholestérol plasmatique qui est également

plus bas chez les patients qui vont décéder.

Tableau 27

Variables Decedes Vivants P

Créatinine (mg/l) 61+20 7224 0.055

Cholestérol (g/l) 1.61£0.5 1.9£0.5 0.015
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5.6.2.Résultats de I’étude multivariée

Pour mettre en évidence les facteurs predictifs de décés significatifs de fagon
indépendante, nous avons réalisé une analyse multivariée incluant les variables
suivantes :

-conditions de mise en dialyse (programmé/urgent)

-type de dialyse (DP/HD)

-cedeme pulmonaire lors de la mise en dialyse (non/oui)

-maladies cardiaques (non/oui)

-maladies vasculaires (non/oui)

-cancer (non/oui)

-valeur de la tension artérielle systolique a la mise en dialyse

-valeur de la créatininémie a la mise en dialyse

-valeur du cholestérol a la mise en dialyse

L’analyse multivariée montre que les deux variables indépendantes sont :

-les conditions de mise en dialyse

-la tension artérielle systolique a la mise en dialyse

Tableau 28
. . Intervalle de
Variables Odds ratio confiance 95%
Condition de mise en 6.1 1.6-23

dialyse

TAS a la mise en
dialyse 1.35 1.1-1.7
(baisse de 10 mmHg)
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5.7.Les facteurs pronostiques de mortalité tardive

A la date de point de I'étude, le 31 mars 2001, 40 patients sont vivants et 55 sont
décédés entre 3 mois aprés le début de 'étude et la fin de I'étude soit 3 ans et 270
jours.

La médiane de survie est de 2 ans.

5.7.1.Résultats de I’étude bivariée

5.7.1.1.Paramétres non significatifs

Les variables sans impact sur la survie des patients sont les suivantes :

- le sexe,

- le diabéte,

- le type de néphropathie,

- la présence d’'un cedéme du poumon lors de la mise en dialyse,

- quel que soit le nombre de handicap et la nature du handicap (physique,
sensoriel ou mental),

- la mise en dialyse programmeée ou non,

- le type de dialyse (hémodialyse ou dialyse péritonéale).
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5.7.1.2.Paramétres significatifs

Les variables suivantes ont un impact significatif sur la mortalité tardive des patients

de notre étude.

a- Les maladies vasculaires (p= 0.0026)

47 patients sur 95 sont atteints de maladies vasculaires ( anévrysme, artériopathie
des membres inférieurs, accident vasculaire cérébral) soit 49.5% de la population de
I'étude n’ayant pas décédé dans les trois premiers mois.

Les patients indemnes de maladies vasculaires (48) ont une survie supérieure a

ceux atteints de ces maladies (figure 5).

Tableau 29
Survie & Maladies vasculaires Sans maladie vasculaire
(n=47) (n=48)
1an 54% 66%
2 ans 30% 52%

b- L’age des patients ( p= 0.04)

Les patients dont I'dge lors de la mise en dialyse est compris entre 75 et 80 ans soit
57 patients sur 95 (60%) ont une survie supérieur aux patients dont I'dge est

supérieur ou égale a 80 ans (figure 6).

Tableau 30
s Agez80ans 75<age<80ans
Survie a (n=57) (n=38)
1an 48% 70%

2 ans 29% 50%
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c- La présence d’un cancer (p= 0.034)

Les patients indemnes de cancer évolutif soit 89 patients sur 95 (6%) ont une survie

supérieure aux patients atteints d'un cancer (figure 7).

Tableau 31
Survie & Cancer évolutif Sans cancer évolutif
(n=6) (n=89)
1 an 28% 62%
2 ans 14% 41%

d- L’insuffisance cardiaque (p=0.053)

L’existence d’antécédents d'insuffisance cardiaque avant la mise en dialyse soit 44

patients sur 95 (46%) est un facteur un facteur prédictif de déces (figure 8).

Tableau 32
Survie 3 Défaillance cardiaque Sans défaillance cardiaque
(n=44) (n=51)
1 an 52% 68%

2 ans 34% 46%
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5.7.2.Résultats de I’étude multivariée

Pour mettre en évidence les variables d'impact pronostique le plus élevé, nous avons
réalisé une analyse multivariée incluant les variables les plus significatives de I'étude
bivariée :

-age a la mise en dialyse

-conditions de mise en dialyse (programmé/urgent)

-type de dialyse (DP/HD)

-cedeme pulmonaire lors de la mise en dialyse (non/oui)

-maladies vasculaires (non/oui)

-maladies cardiaques sans défaillance cardiaque antérieure (non/oui)

-maladies cardiaques avec défaillance cardiaque antérieure (non/oui)

-cancer évolutif (non/oui)

-diabéte (non/oui)

-valeur de la tension artérielle systolique a la mise en dialyse

-valeur de la créatininémie a la mise en dialyse

-valeur du cholestérol a la mise en dialyse

L’analyse multivariée montre que les deux variables indépendantes sont :

Tableau 33
_ _ Intervalle de
Variables Risque relatif
confiance 95%
Maladies vasculaires 25 1.4-4.5
Age
(pour une augmentation 1.5 1.1-2

de 5 années)
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6.Discussion

6.1.La Population étudiée

505 patients ont été inclus dans 'étude EPIREL (période d’inclusion du 15 juin 1997
au 15 juin 1999) dont 120 patients de plus de 75 ans. Dans cette population, le seke
ratio est de 1.1 (hommes 53%, femmes 47%). Alors que la plupart des études
trouvent un plus grand nombre d’hommes en dialyse que de femmes. Tout age
confondu, Munshi rapporte dans son étude un sexe ratio homme/femme de 1.7 (38),
Jungers (29) rapporte dans son étude de 1998 en lle de France un sexe ration de
1.6. Jassal (63) obtient un sexe ratio respectivement de 1.2 pour les moins de 65 ans
et de 1.9 pour les plus de 65 ans. Dans son étude des patients de plus de 75 ans en
dialyse, Chonveau (72) trouve un sexe ratio de 1.3.

Les patients de plus de 75 ans représentent 24% de I'ensemble des patients, tout
age confondu, inclus dans 'étude EPIREL. Parmi eux, 57.5% sont agés de moins de
80 ans. Cette étude a permis d’estimer, pour la Lorraine, une incidence de 118
nouveaux patients atteints d’insuffisance rénale terminale par million de population.
Une étude prospective réalisée en lle de France en 1998 rapportait une incidence de
100 nouveaux patients atteints d'insuffisance renale terminale par million de
population dont 21.6% de patients de plus de 75 ans (29). Aux USA, le rapport 2000
de I'United States Renal Data System (30) rapporte pour I'année 1998 une incidence
de 308 nouveaux patients atteints d’insuffisance rénale terminale par million de
population dont 48.1% avaient plus de 65 ans et 22.2% 75 ans et plus.

Cette croissance des patients agés en EER pose un certain nombre de problémes
médicaux, éthiques et de politique de santé. La dialyse chronique a un poids
économique important (200 000 et 400 000 francs/an/patient respectivement en DP
et en HD) (43). Ce colt est probablement un des principaux sujets du débat sur la
prise en charge des patients agés. L’age et I'espérance de vie plus courte des
vieillards n’est pas un critere acceptable pour déterminer qui doit étre mis en dialyse
6,7, 8,9, 10, 11, 12, 13). Le cas de chaque patient doit étre étudié pour déterminer
si le patient reléve d'une prise en charge en dialyse en tenant compte de I'expérience

acquise.
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6.2.Les causes de I'insuffisance rénale

Dans EPIREL pour les patients de plus de 75 ans, les résultats sont comparables
aux données de la littérature (29, 35). Les causes les plus fréquentes de
I'insuffisance rénale chronique terminale sont en premier la néphropathie diabétique
(30.8%) et en second les néphropathies vasculaires (16.7%). Les résultats du
registre de USRDS 1999 (35) retrouvent comme principales causes d’insuffisance
rénale chronique terminale, pour les patients de plus 65 ans, le diabéte (37.3%) et
I'hypertension artérielle (35.4%). Munshi retrouve pour la personne &gée, la
néphropathie vasculaire comme premiére cause d'IRCT (28%) mais trouve aussi les

uropathies obstructives pour 23% (38).
Pour 32.5% des patients de notre étude, la néphropathie causale est indéterminée.

La ponction biopsie rénale (PBR) est rarement réalisée pour des patients agés. Pour
'ensemble des patients de plus de 75 ans de I'étude EPIREL, seul 11 d’entre eux ont
bénéficié d'une PBR. Pourtant comme I'a rapporté Labeeuw, les risques liés a la
PBR pour les personnes agés ne sont pas plus important que pour la population
générale (92% de succés et faible nombre de résultats ininterprétables 5%) (52). |l
est indispensable de réaliser une PBR en présence d’'un syndrome néphrotique
persistant (50% des indications de PBR dans cette classe d’age), d'une insuffisance
renale rapidement progressive qui releve d’'un traitement spécifique a discuter en
fonction des résultats ainsi que de I'état clinigue du patient (52, 53, 54). Dans
EPIREL et dans le registre USRDS 1999, les glomérulonéphrites primitives sont
respectivement de 7.5% et 7.6% (35).



67

6.3.Les comorbidités des patients de plus de 75 ans IRCT

Il est parfois difficile de différencier la cause de la néphropathie des comorbidités des
patients. Les patients &gés ont souvent un nombre plus important de comorbidités
que les patients plus jeunes. 93% des patients en IRCT de plus de 75 ans ont une ou
plus d’'une comorbidité, 46% d’entre eux ont deux ou plus comorbidité (38).

Dans notre étude, 48% des patients sont atteints de maladies vasculaires, 74.8%
sont atteints de cardiopathies, 35% sont diabétiques de type . Nissenson (74)
rapporte dans son étude des patients en insuffisance rénale chronique terminale de
plus de 65 ans que 26% sont diabétiques et 70% sont hypertendus. L’enquéte de
Ryckelynck et Verger (17) retrouve également les antécédents cardiovasculaires
dans 80% des patients en EER de plus de 80 ans. Les cardiopathies ischémiques
(31%) et I'nypertension artérielle (30%) sont les comorbidités les plus fréquentes
pour Munshi (38), puis les atteintes vasculaires périphériques (10%) et le diabete de

type 1l (7%).

Dans notre travail parmi les comorbidité des patients a la mise en dialyse, seule la
présence d'un cancer évolutif a une valeur prédictive de mortalité tardive (étude
univariée, 50% de survie a 160 jours, p=0.034, pour 7 patients atteints d’'un cancer
évolutif). Un cancer est habituellement une cause de non prise en charge en EER
(tableau 34) mais il faut aussi tenir compte de I'état clinique du patient et de son
entourage familial (75).

Tableau 34

Comorbidités fréquemment rapportés pour contre-indiquer la dialyse

Démence non urémique

Tumeurs métastatiques au-dela des ressources thérapeutiques

Maladies hématologiques réfractaires au traitement

Insuffisance irréversible : hépatique, cardiaque, pulmonaire (patients sans activité avec
nécessité d’assistance)

Maladie neurologique irréversible (encéphalopathie anoxique, accident vasculaire cérébral
majeur)

Défaillance multiviscérale

Nécessité de maintenir une sédation pour réaliser les séances d’'EER
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6.4.Le suivi néphrologique des patients

68 patients de plus de 75 ans de I'étude EPIREL ont bénéficié d’une prise en charge
néphrologique précoce soit 6 mois ou plus avant la mise dialyse. Parmi eux, 12
patients seulement (10%) avaient créatininémie inférieure a 20 mg/l lors de la
premiére consultation chez le néphrologue. La moyenne de la créatininémie a la
prise en charge néphrologique est de 44 mg/l. Il s’agit pour ces patients d’une prise
en charge tardive compte tenu de leur masse musculaire réduite et la clairance de la
créatinine est mesurée selon Cockroft (pour un homme de 80 ans, 69 kg et une

créatine de 44 mg/l) a 13 mi/mn.

52 patients ont été pris en charge moins de 6 mois avant la dialyse et 36 d’entre eux
ont été pris en charge par le néphrologue seulement moins d’'un mois avant la mise
en dialyse (pour certain la premiére visite chez le néphrologue coincide avec la mise

en épuration extra-rénale).

La prise en charge tardive est un facteur prédictif de mortalité précoce en dialyse.
Les différentes études publiées n'ont pas les mémes définitions de la prise en charge
précoce (plus d’'un mois avant FEER, plus de 3 mois ou plus 4 mois, plus de 5 mois).
La prise en charge tardive correspond a moins de 1 mois avant la dialyse. Les
différents résultats (tableau 35) mettent en évidence une surmortalité des patients
pris en charge tardivement (37, 40, 41, 42,). Dans une étude multivariée, Sesso et
Belasco ont observé un risque relatif de décés de 2.05 dans les 6 premiers mois de
dialyse (intervalle de confiance 95% 0.93-4.54) pour les patients dont le diagnostique
d'insuffisance rénale chronique est établi tardivement par rapport aux patients pris en

charge précocement (37).

Arora ne trouve pas de différence en fonction de I'dge, du sexe, de la race entre les
patients bénéficiant d’'une prise en charge précoce ou tardive (76). Dans I'étude
d’lfudu, les patients agés de plus de 55 ans ont un odd ratio de 4.7 ( intervalle de
confiance 95% 1.37-16) d’étre adressé au néphrologue avec une créatinine

supérieure a 40 mg/l par rapport aux patients de moins de 55 ans (46).
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Tableau 35
) Nombre de
Source Délai avant EER _ Suivi % de décés
patients

Ratcliffe et al 1981 Précoce>1mois 32 ND 3
(40) Tardif<1mois 23 13

Précoce>4mois 274 12mois 6

Campbell et al _ o
1<intermédiaire<4
1982-1984 (41) _ 70 19
mois

Tardif<1mois 241 39

Eadington et al Précoce>4mois 35 2ans 56
1987-1992 (42) Tardif<4mois 41 69
Précoce>5mois 620 4ans ND

Jungers et al 1998
Tjour

(29) Tardif<mois 357 _ ) ND
[1jour-5mois]

Sesso et Belasco Précoce>3mois 78 6mois 13
1992-1995 (37) Tardif<1mois 106 29

Ce retard de prise en charge est source également de morbidité précoce. Jungers
rapporte que ces patients ont recours a des thérapeutiques plus invasives (pose de
voies veineuses centrales en urgence) et sont hospitalisés plus longtemps. |
rapporte ainsi une durée d’hospitalisation de 28 jours ( minimum 15, maximum 90)
pour les patients pris en charge tardivement et de 3 jours pour les patients suivi

précocement (minimum 1, maximum 13 jours)(29, 44).

La prise en charge tardive est probablement liée a un défaut de dépistage précoce
qui permettrait d’augmenter I'espérance de vie de ces patients (66). Les médecins
non-néphrologues n'ont pas connaissance des types de prises en charge actuelles et
des résultats obtenus. Déja Campbell rapportait en 1989 les carences d’information
entre les néphrologues et les médecins généralistes et spécialistes non-

néphrologues. Il en résulte un retard dans la prise en charge de ces patients et un
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colit (hospitalisation plus longue) (41). Par ailleurs, la conférence de consensus de la
NIH (National Institutes of Health) de 1993 recommande le recours au néphrologue
pour des patients atteints d’une insuffisance rénale chronique quand la créatininémie
atteint 15 mg/l pour les femmes et 20 mg/l pour les hommes (76, 77). Ces
recommandations sont faites quel que soit 'age des patients. Pour des patients de
plus de 75 ans, il s’agit de valeurs déja élevées de la créatinine et leurs clairances de

la créatinine sont trés altérées.

La prise en charge précoce des patients permet de préparer les patients a I'’épuration
extra-rénale et aussi a prévenir, retarder la progression de linsuffisance rénale (47,
76). Aprés le dépistage de l'insuffisance rénale, le suivi de ces patients permet de
traiter les facteurs d’aggravation de l'insuffisance rénale comme I'HTA, le traitement
des obstacles sur les voies urinaires (adénome de prostate par exemple), le
traitement des infections urinaires (pyélonéphrite), 'adaptation des traitements a la
fonction rénale (inhibiteurs de I'enzyme de conversion, anti-inflammatoires non
stéroidiens, les nouveaux AINS type anti-cox2, les diurétiques, linjection de produit
de contraste iodé), la correction de la déshydratation. La mise en route de traitement
pour pallier aux défauts de fonctionnement du rein (érythropoietine de synthése -
EPO-, supplémentation calcique, supplémentation en bicarbonate), le dépistage de
carences (fer, acide folique, Vitamine B12). Dans I'étude d’Arora, les patients pris en
charge précocement regoivent de 'EPO dans 40% des cas tandis que les patients
pris en charge tardivement n'en recoivent que dans 17% (76). Les patients et leur
famille seront préparés a la mise en dialyse. Les différentes techniques d’épuration
pourront étre décrites et le patient pourra faire son choix permettant d’avoir une
meilleure adhésion au traitement. Une fois le choix fait, 'abord vasculaire pour
I'hémodialyse pourra étre réalisé permettant ainsi de diminuer la morbidité et la
durée d’hospitalisation a la mise en dialyse (tableau 36). Dans notre étude seuls 22
patients ont bénéficié de la création d’une fistule artério-veineuse avant la mise en
dialyse (dont seulement 17 fonctionnelles). L'étude univariée des facteurs de
mortalité précoce en dialyse montre qu'aucun des patients ayant bénéficié de la
création d’'un abord vasculaire avant mise EER ne décédent dans les trois premier

mois versus 25% de décés parmi les patients sans fistule artério-veineuse (p=0.029).
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Tableau 36
Nombre de FAV
Source Délai avant EER '
patients fonctionnelle
Ratcliffe et al Précoce>1mois 32 92%
1981 (40) Tardif<1mois 23 0
Suivi néphrologique 59 64%
Ifudu et al
Suivi non
1990-1995 (61) _ 63 11%
néphrologique
Sans suivi 17 0
Jungers et al Précoce>6mois 1583 100%
1989-1991
Tardif<1mois 65 2%
(44,62)
Sesso et Précoce>3mois 78 53%
Belasco 1992- _ _
Tardif<imois 106 0%
1995 (37)

6.5.Les conditions de mise en dialyse

Nombre des patients IRC, &gés de plus de 75 ans, n’avait pas bénéficié d'un suivi
néphrologique précoce, mais d’'autres étaient suivis par un néphrologue et ont tout
de méme été mis en dialyse en urgence. 52 patients (43%) ont un suivi
néphrologique inférieur a 6 mois et 40 d’entre eux (77%) sont mis en dialyse en
urgence. 68 patients (57%) ont un suivi néphrologique supérieur a 6 mois et 24
d’entre eux (35%) sont en dialyse en urgence. La vitesse d’évolution de l'insuffisance
rénale est difficilement prévisible et linsuffisance rénale peut-étre également
déstabilisée de fagon irréversible par des phénoménes intercurrents (infection
sévere, déshydratation, modification thérapeutique, insuffisance cardiaque) (47,78).
Parfois il s’agit de patients qui ont refusé I'éventualité de la dialyse jusqu’au moment

de la détresse vitale.
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La mise en dialyse en urgence (qui parfois coincide avec la premiere visite chez le
néphrologue) a pour conséquence la méconnaissance de certains antécédents de
ces patients. Habituellement la démence fait partie des critéres de non mise en
dialyse (tableau 34) (13, 75). Parmi les patients décédés dans les trois premiers mois
d’EER de notre étude, 4 le sont par arrét de dialyse du fait d’'une démence qui n’avait
pas pu étre évaluée dans les conditions d’'urgence. Un cancer évolutif est souvent
une contre-indication a la mise en dialyse. Néanmoins dans notre étude, 7 patients
atteints d’'un cancer évolutif débutent la dialyse, 1 seul décéde dans les trois
premiers mois. A Sao Paul de 1992 a 1995, Sesso rapporte que 9.4% des patients,
dont la prise la prise en charge est tardive, sont atteints d’'un cancer contre 6.4% des

patients suivis précocement (37).

La mise en dialyse initiale va influencer le type de dialyse définitive. En urgence, les
patients sont essentiellement mis en hémodialyse (p=0.0001) et 4 patients sur 60
(6.7%) sont mis en dialyse péritonéale. Au cours des trois premiers mois d'EER, les
patients ont été informés des différentes techniques mais seule une minorité change
de procédé d’épuration. Dans notre étude, le nombre de patients en DP passe de 24
a 40 pour désormais représenter le tiers des patients. Dans notre étude, une prise en
charge néphrologique précoce permet une information précise du patient et de sa
famille, et une mise en dialyse programmée. Dans ces conditions, dans notre
expérience 50% des patients mis en EER programmée peuvent étre mis en DP.
Sesso et Balasco retrouvent également un plus grand nombre de patients en
hémodialyse lors de prise en charge tardive (73.6%) versus 62.3% pour les patients

pris en charge précocement (37).

Par la suite, le type de dialyse n’a pas d'influence sur la mortalité des patients de
plus de 75 ans. Les progres de I'HD et de la DP (48, 79) ont permis une meilleure
tolérance (moins de chute de tension, moins de malaise hypoglycémique, maintien a
domicile) et de meilleurs résultats (nombre de péritonites plus faible). Les patients de
plus de 65 ans ont une qualité de vie inférieure a la population générale du méme
age (80). Mais généralement, ces personnes s’accommodent mieux aux contraintes
liees aux techniques (81) que des patients plus jeunes. Le recours a une infirmiére a
domicile pour la réalisation de la DP, I'hémodialyse en centre avec la présence du

personnel permettent de limiter l'isolement de certains patients agés (82). La DP



73

permet le maintien a domicile ou en institution, souhaité par de nombreuses

personnes (48).

LLes patients pris en charge en urgence ont généralement des parametres cliniques
et biologiques altérés par rapport aux patients programmés. Il en est de méme pour

les patients qui ont eté pris en charge tardivement (tableau 37).

La comparaison du taux de créatinine a la mise en dialyse, entre les patients
programmés en EER et ceux qui ne le sont pas, retrouve une différence non
significative en Lorraine (respectivement 69 mg/l versus 70 mg/l). Ce n’est pas le cas
de la plupart des études (tableau 37). Ces résultats concernent des patients mis en
dialyse quel que soit leur adge. Cela peut refléter une mise en dialyse, non pas
réalisée sur des parameétres biologiques seuls, mais principalement sur des

parametres cliniques et 'appréciation de I'état général des patients.

Parmi les parameétres cliniques, le BMI est plus important pour les patients pris en
charge urgence (26 versus 25, p=0.02). Il s’agit probablement d’une élévation du BMI
liee a I'hyperhydratation et non pas d’'une masse maigre plus importante. Lors de la
premiére visite chez le néphrologue, Ifudu trouve un poids plus important pour sa
population a risque de prise en charge tardive (les Hispaniques et les Noirs
américains) de 76kg versus 71kg pour les patients blancs. Mais il n'y a pas de

différence statistiquement significative (46).
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Tableau 37
_ Clairance ]
Créatinine ~ Calcium Heémoglobine(g/dl) Albumine
Etudes créatinine
(mght) (mg/l) Hematocrite(%) (g/l)
(ml/mn)
Jungers(44) SP>6mois 103 7.4 89 8.8 39
ST<1mois 131 5.7 76 7.5 35
Suivi par
lfudu(61) 110 ND 81 24% 36
néphrologue
Suivi non
_ 130 ND 79 24% 34
néphrologique
Sans suivi 160 ND 79 23% 34
Sesso(37)  SP>3mois 107 6.4 82 24% 31
ST<1mois 141 4.4 80 23% 31
SP>4mois 76 87 33
Arora(75) 8 29%
(p=0.02) (p=0.04) (p=0.01)
ST<4mois 96 7 82 27% 29
Dialyse 10.1
EPIREL 69 8 84 33
programmee (p=0.02)
(plus de Dialyse en
70 9 80 9.3 31
75ans) urgence

6.6.Survie des patients de plus de 75 ans

L’espérance de vie est de seulement 9.3 ans pour les patients débutant la dialyse a

40 ans et de 4.3 ans pour les patients débutant la dialyse a 59 ans (82).

Dans notre étude a 2 ans, la survie globale est de 40%. A deux ans, Issad et Sturm
obtiennent respectivement 59.6% a et 30% pour des patients de plus de 80 ans (43,
83). Munshi (38) compare la survie a un an des plus de 75 ans, des 65-74 ans et des
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Figure 9

moins de 65 ans, les résultats respectifs sont 53,5%, 72.% et 90.6% ; a 5 ans les
résultats respectifs sont de 2.4%, 18.8% et 61.4%.

La mortalité précoce (déces dans les trois premiers mois) est de 20.8% pour les
patients de plus de 75 ans a comparer au 9.2% de mortalité des patients de moins
de 75 ans inclus dans EPIREL. A un an et trois mois, la survie des patients en EER

en Lorraine est respectivement de 65.9% et de 89% (figure 9).

La survie des patients de plus de 75 ans (patients décédés précocement exclus) est
a 1 an de 75.6% et a deux ans de 50%. Dans les mémes conditions, Munshi et
Schaefer obtiennent respectivement, une survie a 1 an de 68.7% et 70% (38, 84,
85).
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6.6.1. Facteurs de risque de décés précoce

La prise en charge en urgence est le facteur de risque le plus significatif pour la
mortalité précoce pour les patients de notre étude. L’odd ratio est de 6.1 pour les
patients mis en dialyse en urgence. Ce résultat est confirmé par la meilleure survie
des patients pris en charge précocement. La survie a 6 mois est plus basse lors
d’une prise en charge tardive (69% versus 87% pour les patients pris en charge
précocement, p<0.01) et le risque relatif de mortalité est de 2.77 (intervalle de
confiance 95%, 1.36-5.66) (37).

Une tension artérielle basse a la mise dialyse est le second facteur de risque de
mortalité précoce de notre étude. En effet, pour une baisse de tension de 10 mmHg
de la TAS, l'odd ration est de 1.35. Normalement en IRCT, les patients sont en
surcharge hydrosodee et la TA est le plus souvent élevée. Une tension plus basse

est probablement le reflet d’'une incompétence myocardique.

Les patients pris en charge tardivement ou en urgence sont le plus souvent dénutris.
Au niveau biologique dans EPIREL, nous ne retrouvons pas linfluence du taux
d’albumine comme facteur pronostique de déces (37, 43, 61, 62, 76). Il existe un
nombre important de données manquantes pour les patients pris en charge en
urgence. L'albumine est un marqueur nutritionnel et aussi un marqueur de
l'inflammation.

Sturm (43) recherche des facteurs prédictifs de déces chez les patients en
insuffisance rénale chronique, dialysés aprés 80 ans. Il s’agit d'une étude
rétrospective portant sur 30 patients. Il compare les paramétres biologiques des
patients decédes a ceux toujours en vie. Il ne retrouve pas de différence significative
pour lI'albumine. Une étude menée en 1996 par Chauveau retrouve une influence,
sur la survie des patients de plus de 75 ans en dialyse, de l'albumine, de la
préalbumine en étude univariée selon le modéle de Cox (240 patients, vivants 38.5
g/l, décédés 37.2 g/l, p=0.017). L'étude multivariée ne retrouve pas d'influence de
ces paramétres biologiques (72). Pour d’autres, I'albumine inférieure a 30 mg/l a la
mise en dialyse, est un risque relatif de décés précoce dans les 6 premiers mois de

2.14 (intervalle de confiance 95% 1.01-4.59) (37). Jassal compare le taux d’albumine
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a la mise en dialyse des patients de moins de 65 ans et ceux de plus de 65 ans.
retrouve respectivement 36.1 g/l et 31.76 g/l ( p=0.0002) (63). Ce résultat est
intéressant mais cette comparaison ne tient ni compte de l'ancienneté du suivi

néphrologique ni des conditions de mise en dialyse.

Notre étude retrouve aussi le taux cholestérol a la mise en dialyse comme facteur
prédictif de mortalité dans les trois premiers mois de dialyse (vivants aprés 3 mois :
1.9 g/l ; décédés : 1.6 g/l ; p=0.015). Mais ce résultat n’est pas confirmé par I'étude
multivariée. C'est le reflet de I'état de dénutrition des patients a la mise en dialyse,
comme le taux d’albumine a la mise en dialyse des patients tout age confondu (37,
61, 76).

6.6.2. Facteurs de risque de déceés tardif

Les maladies cardiaques sont souvent décrites comme un risque important de
mortalité précoce et tardive. Certaines études ont rapporté que les cardiopathies
ischémiques étaient les plus a risque (43), étude rétrospective portant sur 30 patients
de plus de 80 ans (étude univariée p=0.01). Parmi les plus de 75 ans dans EPIREL,
il existe une tendance pour la mortalit¢ tardive en faveur des patients aux
antécédents d’insuffisance cardiaque précédant la mise en dialyse (étude univariée,
p=0.053, survie a 1 an respectivement de 52% pour les patients aux antécéedents
d’insuffisance cardiaque, 68% pour les patients sans insuffisance cardiaque). Pour
Jassal, I'hypertension artérielle, les cardiopathies ischémiques et le diabéte ne sont
pas des facteurs prédictifs de mortalité a un an de dialyse (63).

Les maladies vasculaires sont un facteur prédictif de mortalité tardive dans notre
étude avec un risque relatif de 2.5 (intervalle de confiance 95% 1.4-4.5) pour les
patients atteints de ces pathologies (artériopathie des membres inférieures, accident
vasculaire cérébrale, anévrysme de l'aorte).La survie a 1 an est respectivement de
54% pour les patients atteints de maladies vasculaires, versus 66% de survie pour
les patients indemnes de maladies vasculaires (p=0.0026). Une autre étude retrouve
un résultat proche, le risque relatif associé a la présence de maladies vasculaires
périphériques est de 1.58 (intervalle de confiance 95% 1.29-1.93) (86). Ces

pathologies nécessitent un dépistage et un traitement précoce pour en prévenir les
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complications. Faut-il les traiter a un stade infraclinique au risque d’augmenter la
morbidité pendant le traitement ? Ou faut-il les traiter au stade des complications,

n’est-il pas déja trop tard ?

L’age apparait ensuite comme le deuxieme facteur prédictif de mortalité tardive de
notre étude. Pour les patients de plus de 75 ans, le risque relatif est de 1.5 pour un
vieillissement de 5 années (intervalle de confiance 95% 1.1-2). A un an et trois mois
en Lorraine, la survie des plus 75 ans est de 65.9% et celle des moins de 75 ans est
de 89% (figure 6). La survie a 1 an est de 48% pour les patients de moins de 80 ans
et de 70% pour les moins de 80ans (p=0.04). Sesso et Balasco trouvent une
influence de I'dge sur la mortalité précoce (a 6 mois). Pour des patients entre 30 et
60 ans, le risque relatif de décés est de 7.03 (intervalle de confiance 95% 0.94-
52.78) par rapport aux patients de moins de 30 ans ; pour des patients de plus de 60
ans , le risque relatif de décés précoce est de 20.61 (intervalle de confiance 95%
2.62-162) par rapport aux patients de moins de 30 ans (37). Jassal, en comparant la
survie a 1 an des patients respectivement de moins de 65 ans et ceux de plus de 65
ans, obtient un risque relatif de déces 4.89 (intervalle de confiance 95 % 2.34-10.22)
pour les patients de plus de 65 ans (63). L’'age est un facteur défavorable sur la
survie des patients en insuffisance rénale chronique terminale. Tout d’abord
responsable d’'un retard a la prise en charge néphrologique (46, 39, 82, 87), il est
ensuite responsable d'une plus grande morbidité (par exemple un plus grand nombre
d’hospitalisation, des durées d’hospitalisation plus longues) et d’'une mortalité accrue
avec une espérance de vie plus courte (21, 83). Hirsch rapporte que plus le patient
est agé moins il est intégré dans un programme de dialyse (76). Dans I'établissement
de classification pronostique de décés, Kahn et Charlson associent I'élévation de
I'dge a un groupe de patients a risque élevé de décés (27, 28, 87).

Nous n’avons pas retrouvé pour la mortalité tardive d’influence des conditions de
mise en dialyse (la différence urgence/programmée s’efface avec le temps) ni du

type de dialyse (43).
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6.7.Les causes de déces

Dans la population générale en dialyse en 1991, la premiére cause de déces est
d’origine cardiaque (47%). Pour les patients de plus de 65 ans, la premiére cause de
décés reste, dans beaucoup d’'études, les maladies cardiaques, en second l'arrét de
dialyse, en troisieme les septicémies, en quatrieme les accidents vasculaires
cérébraux puis les maladies néoplasiques (88). Les infections et les cancers sont
deux fois plus fréquents chez les sujets de plus de 65 ans (65). Pour Munshi (38), les

trois premiéres causes de décés pour les patients de plus de 75 ans sont :

- arrét de dialyse (38%),
- les causes cardiovasculaires (24%),

- les infections (22%).

Nos résultats confirment ceux de Munshi. La premiére cause de décés des patients
de notre étude est I'arrét de dialyse : 20%. Il représente 32% des déces précoces et
14.5% des déces tardifs. Les patients décédeés par arrét de dialyse et ceux décédés
par cachexie représentent 35% des causes de déceés (40% des décées précoces et
18.9% des déces tardifs). Latos (21) constatait en 1996 un nombre croissant de
décés par arrét de dialyse, 17% de 1991-1992 aux USA. Cette croissance est
d’autant plus importante pour les patients agés. L'arrét de dialyse est devenu la
deuxiéme cause de décés de plu.s de 65 ans (3 fois plus importante que les patients
agés de 45 a 64 ans ; 6 fois plus importante que les patients agés de 20 a 44 ans).
L'arrét de dialyse est lié soit a une dégradation progressive de I'état géneral (42%)
soit a une complication aigué (35%) (21, 65).

Dans notre étude, la démence est la premiére cause d’arrét de dialyse dans les trois
premiers mois de la dialyse. Il s’agit essentiellement de patients pris en charge en
urgence. Il n'a dés lors pas été possible de déterminer précisément toutes les
comorbidités. A leur prise en charge, seul un patient sur 5 avait été défini comme
ayant des troubles du comportement et des fonctions supérieures.

La perte d’autonomie des patients en dialyse est la deuxiéme causes d'arrét de

dialyse. Il s’agit surtout d’'un motif d’arrét de 'EER apres trois mois. Ces patients ne
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sont plus autonomes, la dialyse ne leur apporte plus aucune qualité de vie. Parfois

les familles sont demandeuses d’un arrét de la dialyse.

La mort subite représente 24% des décés précoces et 7.2% des déces tardifs
(12.5% de I'ensemble des décés). Ces patients sont vraisemblablement décédés de
causes cardiaques (infarctus du myocarde, troubles du rythme). Les autres causes
cardiaques de décés sont dans 1 cas un infarctus prouvé et 8 épisodes
d’insuffisance cardiaque (oedéme aigu du poumon). La mort subite et la mortalité

cardiaque représentent alors 23.75% des déces.

La septicémie est la troisiéme cause de déces (12.5%). Toutes les septicémies ne
sont pas mortelles, mais elles sont responsables d'un plus grand nombre
d’hospitalisation et d’'une durée d’hospitalisation plus grande (43). La porte d'entrée
est souvent P'abord vasculaire et la péritonite médicale est une des causes

principales du motif d’hospitalisation en DP (17, 86).

Enfin les accidents vasculaires cerébraux sont la quatrieme une cause de mortalité
(7.5% de I'ensemble des deéces et 11% de la mortalité tardive). lls sont parfois suivis
d'une diminution de la dose de dialyse voire d’'un arrét de dialyse compte tenu du

retentissement sur I'état général et neuro-psychique du patient.

Les cancers évolutifs sont la cinquieme cause de déceés et constituent 9% des décés
tardif (4% de I'ensemble des déces). Souvent ces patients ne sont pas pris en
charge (9). Néanmoins dans notre étude, certains ont été pris en charge en EER. lls
ont eu pour certains au moins une survie de trois mois. Il serait intéressant de

connaitre également leur qualité de vie.
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7.Conclusion

Les patients de plus de 75 ans représentent une part de plus en plus importante des
nouveaux patients en insuffisance rénale chronique terminale (24% des patients de
'étude EPIREL). La cause de l'insuffisance rénale chronique est souvent méconnue.
Les patients sont pris en charge tardivement par les néphrologues. Leur survie a
trois mois dépend des conditions de mise en dialyse. De I'état vasculaire de ces
patients dépend leur survie a long terme. Parmi les causes de déces, l'arrét de
dialyse est de plus en plus fréquent du fait d’'une dénutrition, d’'une démence et/ou de

I'aggravation au cours du temps de leur comorbidité.

Les patients de plus de 75 ans en IRCT en dialyse doivent bénéficier d’'une prise en

charge précoce pour espérer une survie optimale aprés mise en dialyse.

Pour cela, un dépistage précoce de l'insuffisance rénale chronique doit étre réalisé
permettant la réalisation d’investigations pour le diagnostic des pathologies curables
ou relevant d'un traitement spécifique (par exemple : réalisation de ponctions biopsie
rénale dans le cas des syndromes néphrotiques persistants et des

glomérulonéphrites rapidement progressives).

La prise en charge de ces patients doit étre impérativement multidisciplinaire compte
tenu des nombreuses comorbidités dont les maladies vasculaires, prédictives de

surmortalité tardive.

Les médecins généralistes et les spécialistes non-néphrologues doivent étre avertis
des possibilités thérapeutiques offertes par I'épuration extra-rénale pour éviter une
prise en charge néphrologique tardive source d’'une morbidité et d'une mortalité
importante. Cela permettra aussi aux patients d’étre mieux informés et de participer
au choix du mode de dialyse (source d’'une meilleure adhésion au traitement) Les
comorbidités du patient seront mieux prises en charge et leurs complications

pourront étre prévenues.
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Notre travail a mis en évidence I'importance de I'arrét de dialyse comme cause de
décés. Le médecin néphrologue et son équipe doivent communiquer régulierement
avec la famille du patient pour faire le choix ou non de stopper I'épuration extra-
rénale en fonction de I'état du patient en dehors d'un événement aigu qu'il faudra
traiter (13). La décision d’'arrét de dialyse est une décision difficile qu’il faudra

prendre de fagon collégiale.

A ce propos, les résultats de I'étude EPIREL sur I'évolution de la qualité de vie au
cours de la dialyse sont attendus. La dialyse doit permettre non seulement
d’augmenter I'espérance de vie mais aussi de maintenir voire d’améliorer la qualité

de survie de ces patients.
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RESUME DE THESE :

La proportion de patients de plus de 75 ans en insuffisance rénale chronique
terminale (IRCT) est de plus en plus importante. En Lorraine, lincidence de
nouveaux patients IRCT est de 118 par million d’habitants dont 24% de patients de
plus de 75 ans. La néphropathie initiale est d’origine diabétique pour 30.8% et
d'origine vasculaire pour 16.7%. 32.5% ont une néphropathie indéterminée. Les
comorbidités sont nombreuses, 82.5% de ces patients ont des antécédents
cardiovasculaires, 35% sont diabétiques. La prise en charge néphrologique de ces
patients est loin d'étre optimale. La médiane du suivi néphrologique avant la dialyse
est de 9 mois. 30% des patients sont vus en consultation de néphrologie moins d'un
mois avant la dialyse. Seulement 24% d’entre ont bénéficié de la réalisation d’'une
fistule artério-veineuse avant la mise en dialyse. 53% des patients de I'étude débute
I'épuration extrarénale en urgence.

La survie des patients de plus de 75 ans est de 79% a 3 mois, 60% a 1an, 41% a 2
ans et 25% a 3 ans. La premiére cause de mortalité est I'arrét de dialyse/cachexie
(35%), la seconde est d'origine cardio-vasculaire (31.25%). La mortalité précoce
(décés dans les trois premiers mois de la dialyse) est plus importante pour les
patients mis en dialyse en urgence (odd ratio 6.1, intervalle de confiance 95% 1.6-
23). La mortalité tardive (3 mois aprés le début de la dialyse) dépend principalement
des maladies vasculaires périphériques (risque relatif de 2.5, intervalle de confiance
95% 1.4-4.5) et de I'dge des patients a l'initiation de I'épuration extra-rénale (pour
une augmentation de 5 années, risque relatif de 1.5, intervalle de confiance 95% 1.1-
2). Cette étude n’a pas mis en évidence d'influence sur la survie du type de dialyse et
des paramétres biologiques.

En conclusion, les insuffisants rénaux chroniques agés doivent bénéficier d'une prise
en charge précoce et multidisciplinaire pour prévenir les complications de
l'insuffisance rénale chronique, les préparer a la dialyse et programmer le début
I'épuration extra-rénale.
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Survival of end-stage renal disease patients older than 75 years starting their first

renal replacement therapy in Lorraine.
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