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Néphropathie et diabete dépistage

Au moins une fois par année

Diabetic Kidney Disease in type 2 diabetes. A consensus statement from the Swiss Society of Endocrinology and Diabetes and from the Swiss Society of Nephrology Zanchi et al. SMW 2022 in press



Néphropathie et diabete

Classification KDIGO

“Microalbuminuria” “Macroalbuminuria”
Stage A2 Stage A3
RISQUE DE PROGRESSION DE L’ATTEINTE RENALE CHRONIQUE STADES DE L"ALBUMINURIE
SELON LA GFR (GLOMERULAR FILTRATION RATE)
ET LE NIVEAU D’ALBUMINURIE Al A2 A3
Optimal / Eleve Trés élevé
normal élevé
<30mg/g 30-300mg/g >300mg/g
<3 mg/mmol 3-30 mg/ mmol >30 mg/mmol
CATEGORIES DE GFR Gl Normale ou 290 Risque modéré
(mL/min/1.73m?) élevée (1x/an)
G2 baisse légére 60-89 Risque modére
(1x/an)
G3a Baisse légére & 45-59 Risque modéré
modérée (1x/an)
G3b Baisse modérée d 30-44
sévére
G4  Baissesévere  15-29 _

rénale terminale




e eGFR bas
> <40 ans eGFR <75ml/min/1.73m?
> 40 -65 ans eGFR <60 ml/min/1.73m?
» > 65 ans eGFR< 45ml/min/1.73m?

Diabetic Kidney Disease in type 2 diabetes. A consensus statement from the Swiss Society of Endocrinology and Diabetes and from the Swiss Society of Nephrology Zanchi et al. SMW 2022 in press



Combien perd-t-on de fonction rénale par année?

Etude Colaus (population Lausannoise)
e En moyenne pour les personnes sans atteinte rénale -0.6ml/min/1.73m?/année

Et les personnes diabétiques?

oF == 95%Cl —
7 Oral antidiabetic therapy and CKD stages in a cross-section
study of diabetic subjects in primary care practices in
Switzerland F. Lamine et al. Swiss Med Wkly. 2016

754

504

CKD-EPI (mL/min/1.73m2)

Déclin eGFR estimée:
Hommes: -1.15ml/min/1.73m%/année
Femmes: -1ml/min/1.73m2%/année

N
o
1

Age (years)

Figure 1

Beta coefficient and standard error (SE) from simple linear
regression.

ClI = confidence interval; CKD-EPI = chronic kidney disease-
epidemiology collaboration
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Ultimate Goals in Diabetes and Nephropathy

Improve quality
of life

Slow Decrease
renal function cv
mortality/morbidity

decline

*incidence, progression of micro-macroalbuminuria *Decrease in cardiovascular risk factors.
**Doubling of serum creatinine, eGFR decline, ESRD, **MI, Cardiovascular mortality, Stroke, bypass
Renal death. **Hosp for CHF

*surrogate markers
**Hard endpoints



DKD trials
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Diabete de type 2 (dx. env. 2010) mal contrélé
* HbA1c9.7%
* Sous metformine 2 x 1000mg/j et Diamicron MR 2 x 60mg/j

Atteinte microvasculaire:
* Rétinopathie diabétique background
* Atteinte rénale stade G3aA3 (eGFR: 48ml/min, ACR: 35mg/mmol)
* Neuropathie : polyneuropathie sensitive modéré (pas d’ATCD de mal perforant)

Atteinte macrovasculaire
* Maladie coronarienne et s/p stent (2016)

FRCV
* Hypertension artérielle mal contrdlée sous bi-thérapie sartan/HCTZ
* Hypercholestérolémie sous statine
* Obésité (BMI 32 Kg/m2)



Néphropathie et diabéte chez |la personne agée

Monsieur P.R. 68 ans- nouvellement arrivé en Suisse

Questions essentielles

* Hyperglycémie symptomatique (polyurie, polydypsie, nycturie, asthénie)

* Signes de catabolisme (perte pondérale)

* Atteinte pancréatique

*  Glycémie > 16.7 mmol/L et/ou cétonémie/cétonurie
*  HbAlc>10%

oui



Insulino-thérapie lors d’atteinte rénale, chez la personne agée

* Linsulinothérapie n'est pas contre-indiquée lors d’atteinte rénale, elle se donne jusqu’a la dialyse

* Les besoins en insuline peuvent diminuer lors d’atteinte rénale progressive_dialyse (“burnt out diabetes”)

* Le principal probléme est le risque d’hypoglycémie augmentée lors d’insulino-thérapie
» Une hospitalisation pour une hypoglycémie est associé a un moins bon pronostic qu’en cas d’hyperglycémie
» Assouplir les objectif d’"HbA1C lors d’atteinte rénale jusqu’a 8.5% (par exemple, patient agé dialysé)

» Choisir une une insuline lente analogue (Toujeo, Tresiba, Lévémir) car moins de risque d’hypoglycémie.

» Sisuspicion d’hypoglycémie->sensor diagnostique
» En cas de nécessité de Basal Bolus -> adressage diabétologique avec mise sous sensor thérapeutique



Insulino-thérapie lors d’atteinte rénale, chez la personne agée

* En cas de troubles cognitifs
* Proche aidant
« CMS
» Stylo avec mémoire ->adressage a équipe infirmiére diabétologie
* Repas réguliers

* Encas de doute -> sensor diagnostic



Freestyle Libre Dexcom
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1 FIG 2

Hyperglycémie prédialytique majeure a I'origine d’une hypoglycémie perdialytique relative suivie d’une hyperglycémie réactionnelle post-dialytique. Par contre, le profil
glycémique est stable le jour suivant sans dialyse.

Variabilité glycémique per et post-dialytique détectée par le CGM (Dexcom G6)
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Diabete & Conduite

« Bonnes valeurs glycémiques —
Bonne route ! »

Obligation de controler la glycémie avant le
conduite pour s’assurer qu’elle est >5mmol/I

* Traitement par Basal Bolus
* Traitement par Basale seule ou Sulfonylurée

autre que le Diamicron chez patient >70 ans
et eGFR<45ml/min

*recodiab.ch
*sgedssed.ch



Désintensification de 'insulino-thérapie chez la personne agée avec un diabéte de type 2

Sain: bon pronostic: HbA1C < 7-7.5%

Complexe: un peu de troubles cognitifs: HbA1C < 8%

Hospitalisation de courte durée: Glycémie 5.55-11.1mmol/I

Trés compléxe avec troubles cognitifs: Eviter hypoglycémie et hyperglycémie symptomatique

Fin de vie: éviter I'hypoglycémie et I'hyperglycémie symptomatique



Néphropathie et diabéte chez |la personne agée

Monsieur P.R. 68 ans- nouvellement arrivé en Suisse

Questions essentielles

* Hyperglycémie symptomatique (polyurie, polydypsie, nycturie, asthénie)

* Signes de catabolisme (perte pondérale)

* Atteinte pancréatique

*  Glycémie > 16.7 mmol/L et/ou cétonémie +
*  HbAlc>10%

non



Néphropathie et diabéte chez |la personne agée

Monsieur P.R. 68 ans- nouvellement arrivée en Suisse

Questions essentielles

1. Carence en insuline?
2 Fonction rénale ? Quels antidiabétiques

pour la fonction rénale?



Diabetic Kidney Disease in type 2 diabetes. A consensus statement from the Swiss Society of Endocrinology and Diabetes and from the Swiss Society of Nephrology Zanchi et al. SMW 2022 in press

CKD stage 1-2 3a 3b 4 5

eGFR>60ml/min/1.73m2 |eGFR 45-60ml/min/1.73m2 | eGFR 30-45ml/min/1.73m2 | eGFR: 15-30ml/min/1.73m2 Hemodialysis

DPP-IV inhibitors | ]

LP1R agonists e

hiazolidinediones -/l | [ |

GLT2 inhibitors ]
initiation only if ACR>30mg/mmol | OK until dialysis if ACR>30mg/mmol.
Do not initiate

if symptomatic HF If symptomatic HF->20ml/min/1.73m2

if HFrEF or CKD if CKD initiation->25ml/min/1.73m2
OK until dialysis

ulfonylureas I




Antidiabétiques lors de risque rénal élevé Quelles sont les évidence chez la personnes agée?

Lifestyle therapy
Metformin*
Base drug 0 eGFR230mI/min/El.73m2:dose per eGFR
therapy e eGFR:30-45ml/min/1.73m2, do not initiate
¢ eGFR<30ml/min/1.73m2:discontinue
o

Additional therapy based on
comorbidities, glucose control,
risk of hypoglycemia, patient
preference, costs

**We recommend, evidence high
*We recommend, evidence moderate

Diabetic Kidney Disease in type 2 diabetes. A consensus statement from the Swiss Society of Endocrinology and Diabetes and from the Swiss Society of Nephrology Zanchi et al. SMW 2022 in press



Antidiabétiques lors de risque rénal élevé

Les SGLT2 inhibiteurs

SGLT2i

3 études rénales dédiées

Comparing the populations of SGLT2 inhibitor trials according to the KDIGO

Albuminuria stages, description and range

Al

A2

A3

Normoalbuminuria

Microalbuminuria

Macroalbuminuri
a

classification
Stage 1 290
E | stage2 | 60-89
gg Stage 3a 45-59
;8-; % Stage 3b 30-44
o) :E’ Staged | 15-29
~ | esxos <15

<30 mg/g

30 - 300 mg/g

>300 mg/g

CREDENCE (DKD)
eGFR 230 to <90 mL/min/1.73 m?
and UACR 2300 mg/g

DAPA-CKD (CKD)
eGFR 225 to <75 mL/min/1.73 m?
and UACR 2200 mg/g

EMPA-KIDNEY (CKD)

eGFR 245 to <75 mL/min/1.73 m?
and UACR 2200 mg/g

OR

eGFR 220 to <45 mL/min/1.73 m?

The cardiovascular outcome trials are indicated in the circles and positioned based on their mean eGFR and median UACR

NEJM 2019

NEJM 2020

NEJM 2022



Antidiabétiques lors de risque rénal élevé Les SGLT2 inhibiteurs

-
CREDENCE
-
4
DAPA-CKD
-
EMPA-KIDNEY

Canagliflozin and Renal Outcomes in Type 2 Diabetes and Nephropathy. Perkovic V et al. N Engl J Med. 2019 Jun 13;380(24):2295-2306.
Dapagliflozin in Patients with Chronic Kidney Disease. Heerspink HJL et al. , N Engl J Med. 2020 Oct 8;383(15):1436-1446.
Empagliflozin in Patients with Chronic Kidney Disease. N Engl J Med. 2022 Nov 4



https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30990260/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32970396/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32970396/
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Geometric Mean

Median Baseline
Canagliflozin Placebo
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200 R
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Baseline (ml/min/1.73 m?)
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30990260/

Antidiabétiques lors de risque rénal élevé Les SGLT2 inhibiteurs

Les SGLT2i ralentissent le déclin de la fonction rénale chez les personnes a haut risque rénal

Projected treatment effects
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Figure S3. Subgroup analysis of the primary composite endpoint.*

Event Rate per

n/N 1000 Patient-Years . .
Hazard Ratio Interaction
Canagliflozin  Placebo  Canagliflozin  Placebo (95% CI) P Value
Credence All participants 245/2202  340/2199 432 61.2 | 0.70 (0.59-0.82)
Sex ; 0.84
Male 162/1440  231/1467 433 62.3 e : 0.69 (0.56-0.84)
Female 83/762 109/732 431 59.2 e, 0.71 (0.54-0.95)
Age : 0.26
<65 yr 142/1193  206/1151 471 724 o 0.64 (0.51-0.79)
— 565 yr 103/1009 134/1048 38.8 495 0.77 (0.60-1.00)

Subgroup

DAPA-C KD All participants

Age
<65 yr
— >65 yr

Dapagliflozin Placebo
no. of participants/total no.

971 2:1i52 312/2152
122/1247 191 /1239
75/905 121/913

Hazard Ratio (95% Cl)

—a—
. —|
*

0.61 (0.51-0.72)

0.64 (0.51-0.80)
0.58 (0.43-0.77)



EMPA-KIDNEY

Participant characteristics
Age (years)
<60
260 <70
— 270

176/1136
120/853
136/1315

i
2221116 —fi— 0.72
142/867 —— 0.81
194/1322 i 0.65
I 1 1
0.5 1.0 15 20

Empagliflozin Better

Placebo Better

(0.59-0.88)
(0.64—1.04)
(0.52-0.81)



Prescription de SGLT2i chez les personnes a risque rénal Aspects pratico-pratiques

1. eGFR?
2. Information sur effets secondaires, éducation thérapeutique
1. Mycoses génitales? -> prescription antifongique topique de réserve
2. Hydratation
3. Interrompre transitoirement en cas de nausées, vomissements, diarrhées, risque de deshydratation
3. Ajuster le traitement anti-hypertenseur, diurétiques si nécessaire
4. Monitorer la fonction rénale / kalimée 1-2 semaines aprés le début du traitement
5. Examen des pieds
6. Effets secondaires rares
1. Acido-cétose euglycémique (lors de carence en insuline, stress, apport en HC bas)

2. Gangrene de Fournier

7. Ne pas prescrire aux diabétiques de type 1



Place des SGLT2i chez la personne agée

Traitement de 'insuffisance cardiaque
chez la personne agée et inhibiteurs

du SGLT2

En avoir le coeur net

Dre DAMARIS CLEARY?, SOPHIA HANNOU®, Dre LINDA QUIAIOS?, Dr PIERRE MONNEY,
Pr ROGER HULLIN, Pre ANNE WOJTUSCISZYN®, Pr CHRISTOPHE BULA® et Dr SYLVAIN NGUYEN*

Rev Med Suisse 2022; 18:2057-62 | DOI : 10.53738/ REVMED.2022.18.802.2057

» Chez les personnes vulnérables
» Commencer avec une dose réduite
(1/2 de la petite dose)
» Augmenter selon la tolérance
apres 4 semaines.
» Abstention thérapeutique chez les
patients dépendents

4’ FIG 3 ‘ Algorithme de prescription des iSGLT2 chez les personnes agées selon I’état fonctionnel ’7

aDepuis le 30 juin 2022 en Suisse, Fempagliflozine est également autorisée pour le traitement de la HFpEF et de la HFmrEF. Plusieurs études montrent des bénéfices de
la dapagliflozine dans les mémes indications, toutefois sans autorisation lors de la rédaction de cet article (fin ao(it 2022).

Fonction rénale sur la base de estimation de la clairance selon la formule de Cockcroft et Gault.

HFmrEF: insuffisance cardiaque a fraction d’éjection intermédiaire «mid-range» (FEVG: 40-49%); HFpEF: insuffisance cardiaque a fraction d’éjection préservée

(FEVG 2 50%); HFrEF: insuffisance cardiaque a fraction d’éjection réduite (FEVG < 40%); iSGLT2: inhibiteur du SGLT2.

Insuffisance
cardiaque

Futur

thérapeutique 2 EEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEE Fonction rénale ?

Contre-indiq Ué
gériatrique

Echelle de fragilité clinique

Robustes Vulnérables
o Pasde trouble cognitif, pas de limitation o Troubles cognitifs légers, dépendance
fonctionnelle, peu de maladies chroniques, fonctionnelle dans les activités de la vie
espérance de vie estimée longue (> 10 ans) quotidienne, espérance de vie estimée
intermédiaire (510 ans)




Antidiabétiques lors de risque rénal élevé Quelles sont les évidence chez la personnes agée?

Lifestyle therapy
Metformin*
Base drug 0 eGFR230mI/min/El.73m2:dose per eGFR
therapy e eGFR:30-45ml/min/1.73m2, do not initiate
¢ eGFR<30ml/min/1.73m2:discontinue
o

Additional therapy based on
comorbidities, glucose control,
risk of hypoglycemia, patient
preference, costs

**We recommend, evidence high
*We recommend, evidence moderate

Diabetic Kidney Disease in type 2 diabetes. A consensus statement from the Swiss Society of Endocrinology and Diabetes and from the Swiss Society of Nephrology Zanchi et al. SMW 2022 in press



Place des GLP1a chez la personne agée
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GLP-1 receptor agonsits and SGLT2 inhibitors for older people with type 2 diabetes: A systematic review and meta-analysis.
Karagioannis et al. Diabetes Research and Clinical Practice 2021

Outcome Number Random Effects Model
(n events/N analysed) of studies P-interaction (Hazard Ratio) Hazard ratio [95% Cl]
<65 years (1839/19584) 6 0.73 —AT 0.89[0.76; 1.03]
GLP1Ra >65 years (2855/20889) 6 B 0.86 [0.80: 0.92]
<65 years (167/4200) 2 0.95 0.80[0.42; 1.51]
>65 years (420/8437) 2 —B 0.81[0.67; 0.99]
<65 years (273/9437) 3 0.70 —B— 0.77 [0.61; 0.98]
>65 years (497/13101) 3 —B— 0.82[0.68; 0.98]
<65 years (207/4200) 2 0.75 —B 0.81[0.58; 1.13]
>65 years (502/8437) 2 — 0.86 [0.72; 1.02]
<65 years (152/4200) 2 0.25 — T 1.14[0.73; 1.77]
>65 years (427/8427) 2 : — T | 0.86 [0.71; 1.04]

0.5 1 2
Favors GLP-1 RAs Favors placebo

Fig. 1 - Meta-analysis results versus placebo in subgroups of patients <65 years and >65 years for trials with GLP-1 receptor
agonists. The effect estimate for the overall population was in favor of GLP-1 receptor agonists for three-component MACE,
cardiovascular death, stroke, myocardial infarction, and heart failure hospitalization. Number of events (n) and patients
analyzed (N) include data both for GLP-1 receptor agonist and placebo arms. CI, confidence interval; GLP-1 RA, glucagon-like
peptide-1 receptor agonist; MACE, major adverse cardiovascular events.




-

Cardiovascular, mortality, and kidney outcomes withGLP-1 'k ®
receptor agonists in patients with type 2 diabetes:
a systematic review and meta-analysis of randomised trials

CrossMark

Naveed Sattar*, Matthew MY Lee*, Seren L Kristensen®, Kelley R H Branch, Stefano Del Prato, Nardev S Khurmi, Carolyn S P Lam, Renato D Lopes,

JohnJV McMurray, Richard E Pratley, Julio Rosenstock, Hertzel C Gerstein

Composite kidney outcome including macroalbuminuria

ELIXA 172/2647 (6%)
LEADER 268/4668 (6%)
SUSTAIN-6 62/1648 (4%)
EXSCEL 366/6256 (6%)
REWIND 848/4949 (17%)
AMPLITUDE-O 353/2717 (13%)

Subtotal (I’=47-5%, p=0-090)

Worsening of kidney function

ELIXA 41/3031 (1%)
LEADER 87/4668 (2%)
SUSTAIN-6 18/1648 (1%)
EXSCEL 246/6456 (4%)
REWIND 169/4949 (3%)
AMPLITUDE-O 712717 (<1%)

Subtotal (I°=43-0%, p=0-12)

203/2639 (8%) =
337/4672 (7%) ——
100/1649 (6%) —_—
407/6222 (7%) =
970/4952 (20%) -
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&
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14/1649 (1%) N N I
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7/1359 (1%)
<>
0 1 15
+— —>

0-84 (0-68 t0 1-02)
078 (0-67t00-92)
0-64 (0-46 t0 0-88)
0-88 (076 to 1:01)
0-85 (077 t0 0-93)
0-68 (0-57 to 0.79)
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GLP2 a Etude rénale: Semaglutide

Renal outcome trial - FLOW?>

. 3’508 subjects with T2D and CKD
Dla betes / Primary endpoint:
c KD T;me to first occurrence of a composite
of:

+ onset of persistent 250% reduction in
eGFR from baseline

» reaching ESKD (including persistent
eGFR <15ml/min/1.73m?, initiation of
chronic dialysis or kidney
transplantation)

» death from kidney disease

« death from CV disease

Estimated completion date August 2024

Inclusion criteria

Aged > 18 years at time of consent

Diagnosed with T2D

HbAlc < 86 mmol/mol (10.0%)

Renal impairment defined as cither:
- ¢GFR 50-75 mL/min/1.73 m* and UACR
300-5000 mg/g,

- ¢GFR 25-50 mL/min/1.73 m* and UACR
100-5000 mg/g



Prescription de GLP1a chez les personnes a risque rénal Aspects pratico-pratiques

1. BMI? Seulement si >28kg/m?

2. eGFR?

3. Information sur effets secondaires, éducation thérapeutique
1. Instructions aux injections
2. Nausées, troubles digestifs
3. Interrompre transitoirement en cas de nausées, vomissements, diarrhées, risque de deshydratation



Résumé: SGLT2i et GLP1a chez le patient a risque rénal et agé

» Apporte une protection cardio-rénale (rapide pour les SGLT2i)
» Permet d’éviter les médicaments qui induisent une hypoglycémie

A considérer chez les personnes robustes et agés
Encore peu d’études chez les personnes vulnérables.
A éviter en cas de BMI bas ou malnutrition

VYV V VY

» Association GLP1a et SGLT2i de plus en plus utilisée
» Demande de prise en charge a I'assurance
» Effet synergique sur I’HbA1C, le poids, la pression artérielle
» Effet sur les endpoints durs pas encore connus



DKD trials

FLOW
Semaglutide vs Placebo
HARM
FIGARO-DKD
Bardoxolone Finerenone vs Placebo

Aliskiren + RASb 2 02 1

IDNT

Irbesartan vs Amlodjpine
vs pPacebo

ACEl + ARB

Avosentan
FIDELIO-DKD
Fiinerenone vs Placebo

2020

(CSG Captopril trial

Captopril vs Placebo

RENAAL
Losartan vs Placebo

1993 2001

® ACEl or ARB CREDENCE

Canaliflozin vs Placebo
@ SGLT2i

2022

STENO-2
. Multiactorialintervention in 720
® Non steroidal MRA Y e mioaluminrs EMPA-KIDNEY
Empaglifiozin vs

2 O 2 0 Placebo

® GLP1Ra
DAPA-CKD

SGLT2i

RASI Multifactorial



Steroidal MRA

Non steroidal MRA

Spironolactone Eplerenone Finerenone
Mode of MR antagonism Potent Less Potent Potent
Unselective More selective Selective

Tissue distribution (in rodents)  Kidney > Heart

Kidney > Heart

Kidney = Heart

T1/2 long short short
Active metabolites multiple no no
®Aldactone ®Eplerenone- ®Kerendia
®Inspra
Indications HTN, HF, Cirrhosis with HFrEF (<40%) post M, DT2 with nephropathy

ascitis, nephrotic sydrome,
idiopathic edema, primary

hyperaldosteronism

HTN,HFrEF (EF<30%)

Contra-indications eGFR<30ml/min, eGFR<30ml/min eGFR<25ml/min
Hyperkalemia Hyperkalemia hyperkalemia (>5mmol/I)
Hyponatremia Child-Pugh C Child Pugh C
Bactrim

Limitations (BAG)

Only with betablocker in
HFrEF

?

Price 25mg: 0.29CHF

25mg: 1.78CHF

?
US: up to 20 dollars!




GFR categories (ml/min/1.73

FIDELITY Finerenone in T2D with CKD

Albuminuria categories

(mg albumin/g creatinine)!

Al
Normal to mildly
increased

A2
Moderately
increased

A3
Severely
increased

2300-4999

@ FIGARO-DKD (N=7437)2
CKD eligibility criteria

» UACR 30-<300 mg/g and eGFR 25-<90 ml/min/1.73 m?
» Or UACR 2300-<5000 mg/g and eGFR 260 ml/min/1.73 m?

@) FIDELIO-DKD (N=5734)°
CKD eligibility criteria

+ UACR 30-<300 mg/g and eGFR 225-<60 ml/min/1.73 m?

and a history of diabetic retinopathy
+ Or UACR 2300-<5000 mg/g and eGFR 225-<75 ml/min/1.73 m?

/®\ FIDELITY (N=13,171)*
w Pooled analysis




Finerenone Résumé de l'effet chez les diabétiques de type 2 avec atteinte rénale albuminurique

* Age moyen 64.8 = 9.5 ans

* Durée médiane 3 ans
* Risque rénal diminué de -23%, NNT 60
* Risque CV diminuée de -14%, NNT 46

« Efficacité idem selon age >ou< 65 ans

Figure S3. Primary composite renal outcome according to key prespecified

subgroups
» Finerenone Placebo Finerenone Placebo
Subgroup no. of patients with event  No. of patients with events Hazard Ratio (95% CI)

‘ #otal no. per 100 patient years

| All patients 504/2833 600/2841 7.59 9.08 HEH 0.82 (0.73-0.93)

| Age at run-in visit
<65 years 267/1205  302/1174 9.70 11.29 0.85 (0.72-1.01)
=65 years 237/1628 208/1667 6.09 7.58 - 0.79 (0.67-0.94)

* Probléme: hyperkaliémie (ne pas introduire si >4.8mmol/l, monitoring fréquent)



Diabete de type 2 (dx. env. 2010) mal contrélé
* HbA1c9.7%

* Sous metformine 2 x 1000mg/j et Diamicron MR 2 x 60mg/j
* ->STOP Diamicron, baisse Metformine a max 1000mg/j; introduction de SGLT2i puis demande d’association avec GLP1la

Atteinte microvasculaire:
* Rétinopathie diabétique background
* Atteinte rénale stade G3aA3 (eGFR: 48ml/min, ACR: 35mg/mmol)
e ->Sipersistance d’un albuminurie progressive malgré SGLT2i/sartan/envisager finerenone

* Neuropathie : polyneuropathie sensitive modéré (pas d’ATCD de mal perforant)

Atteinte macrovasculaire
* Maladie coronarienne et s/p stent (2016)

FRCV

* Hypertension artérielle mal contrdolée sous bi-thérapie sartan/HCTZ
* ->Introduction tri-thérapie (sartan/CCB/HCTZ), MAPA, dépistage apnée du sommeil. Objectif <135/85mmHg

* Hypercholestérolémie sous statine
e ->Statine puissante, association ezetimibe
* Obésité (BMI 32 Kg/m2)

* ->GLP1a, instructions diététiques, activité physique, programme Diafit



Interventions to slow DKD progression and/or reduce cardiovascular disease
adapted from Shlipak et al. Kidney International, Vol 99, Issue 1, 2021
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Lifestyle modlflcatlon

Smoking cessation

Optimize blood pressure control

RAS inhibition*

Statins ¥

Optimize glycemic control

SGLT2 inhibitors*#
GLP1 receptor agonists#
Finerenone §

Treat metabolic acidosis
Avoid nephrotoxins, adjust medication dosages, review drug interactions and contraindications

RAS blockade, SGLT2i and GLP1Ra use in more advanced CKD to be considered individually and based on drug label and table 2. #No statin initiation in
dialysis. *RAS blockers and SGLT2i slow eGFR decline in albuminuria stage A3. #SGLT2i and GLP1Ra decrease renal and cardiovascular morbidity in high

CV risk patients. §Cardiovascular and renal protection with finerenone in albuminuria stage A2 and A3.

Zanchi et al. SSED/SGED-SSN Consensus statement reviewed by SSED/SGED and SSN and submitted for publication SMW 2022



Nouvelles thérapies (SGLT2i et GLP1a) diminuent le risque d’hypoglycémie et apportent un protection cardio-rénale
méme chez les >65 ans.

« Bénéfice aprés 1-2 ans selon les études rénales et d'insuffisance cardiaque
*+ Risque cependant de perte pondérale/ masse maigre a suivre et a éviter chez la personne fragile et dépendente.

La finérénone apporte une protection cardio-rénale chez la personne de >65 ans.

+ Bénéfice aprés 2-3 ans
 Limité par le prix (?) et le probléme de I'hyperkaliémie

Haut risque d’hypoglycémie lors d'atteinte rénale et insuline/SU/glinides
+ Auto-contréles/Sensor
« Assouplir les objectifs si espérance de vie limités
 Envisager les nouvelles thérapies pour diminuer le besoins en insuline.

Approche multifactorielle et pluridisciplinaire

N’oubliez pas le screening (eGFR et urine: rapport albumin/creatininel).



