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Qu’est ce qui intéresse leQu est ce qui intéresse le 
Rhumatologue?
 Diagnostic du trouble minéral et osseux.

Di ti d l’ li Diagnostic de l’anomalie osseuse sous 
jacente.

 Faire ou ne pas faire une 
ostéodensitometrie?

 Traiter ou « pas » l’ostéoporose ?
 Traiter l’hyperparathyroîdie? Traiter l hyperparathyroîdie? 

L’hyperphosphorémie? L’hypocalcémie?



C défi i iIRC : définition

 IRC = Altération progressive et 
permanente des fonctions exocrines et 
endocrines du parenchyme rénal résultant 
de lésions anatomiques irréversibles



C l ifi iIRC classification

CKD Stage
US CKD 

Population GFR (mL/min/1 73 m2)CKD Stage Population           
(~20 million)

GFR (mL/min/1.73 m2)

90 and evidence of1 5.6 million 90 and evidence of 
kidney damage

60-89 and evidence2 5.7 million 60-89 and evidence 
of kidney damage 

3 7 4 million 30 593 7.4 million 30-59

4 300,000 15-29

5 452,957* <15 or dialysis



Syndrome de réductionSyndrome de réduction 
néphronique
 Rétention des déchets azotés

É• Élévation de la créatininémie , baisse de la FG  
formule de Cockroft 

Cl i C ( l/ ) (140 â ) id Ct /Clairance Cr (ml/mn) = (140-âge) x poids x Cte / 
créatinine µ mol/l

[Cte = 1 23 homme et 1 05 femme][Cte  1,23 homme et 1,05 femme]
• Elévation de l'urée (catabolisme et apports 

protidiques )p q )
• Hyper Uricémie
• autres molécules



Why Estimate GFR From SCr InsteadWhy Estimate GFR From SCr, Instead 
of Using SCr for Kidney Function?

Age Gend Race SCr eGFR 
(mL/min/1 73

CKD Age er Race (mg/dL) (mL/min/1.73 
m2) Stage

20 M B 1 3 91 1*20 M B 1.3 91 1

20 M W 1.3 75 2*

20 F W 1.3 56 3

55 M W 1 3 61 2*55 M W 1.3 61 2

55 F B 1.3 55 3

75 F W 1.3 42 3



Formule pour le débit de filtrationFormule pour le débit de filtration 
glomérulaire

Abbreviated MDRD Study Equation

GFR ( L/ i /1 3 2) 186 3 SC 1 154 A 0 203GFR (mL/min/1.73 m2) = 186.3  SCr -1.154  Age-0.203

 0.742 (if female)  1.210 (if African American) 



TROUBLES MINERAUX ET OSSEUX 
ASSOCIES AUX MALADIESASSOCIES AUX MALADIES 

RENALES CHRONIQUES 

(TMO-MRC)

Chronic kidney disease-Mineral and 
Bone Disorder (CKD-MBD)



Decreased Vitamin D Receptors 
and Ca-Sensing Receptors

 PTH  PTH

g p

S i T i i
 Ca++

Bone Disease
Fractures
B i

 Serum P 1,25D
Calcitriol

Systemic Toxicity
CVD 

Hypertension
InflammationBone pain

Marrow fibrosis
Erythropoietin resistance

Calcitriol Inflammation
Calcification

Immunological

Renal Failure

Ca = calcium; CVD = cardiovascular disease; P = phosphorus; SHPT = secondary hyperparathyroidism.
Courtesy of Kevin Martin, MB, BCh.

Renal Failure



Q ll é l i d h ?Quelle évolution des choses?
 Avant: IRC et ostéodystrophie rénale….

 2003-2009: Recommandations du 
KDOQI 

 Depuis 2009: remplacée par KDIGO Depuis 2009: remplacée par KDIGO



Gradations des Recommandations
KDIGO

Grade for 
Strength of 

Grade for 
Quality of Quality of 

Evidence 
 

g
Recommendation Strength Wording 

y
Evidence Evidence 

A High Level 1 Strong “We 
recommend  recommend… 

should” B Moderate 

C Low Level 2 Weak “We suggest… C Low 
might” 

D Very low 

Grading Options: 1A 1B 1C 1D 2A 2B 2C 2D or “not graded”Grading Options: 1A, 1B, 1C, 1D, 2A, 2B, 2C, 2D, or not graded



Ch it 1Chapitre 1

Introduction et Definition 
du CKD-MBD 



Definition of 
CKD-Mineral and Bone Disorder

désordre systémique du métabolisme osseux dû à l’IRC se 
manifeste par un ou plusieurs de ces paramètres:

– Anomalie du métabolisme du calcium, 
phosphore, PTH ou Vit Dp p ,

– Anomalie du Turn over osseux, 
minéralisation volumeminéralisation, volume 

– Calcification vasculaires ou des Parties 
molles.

Moe S, et al. Kidney Int 69: 1945, 2006



D fi iti d l’ té d t hi é lDefinition de l’ostéodystrophie rénale

L’ té d t hi é l t lté ti L’ostéodystrophie rénale est une altération
morphologique du tissu osseux chez les
patients atteints d’IRCpatients atteints d IRC.

 Elle fait partie du désordre minéral et osseux
i é l’hi h iqui est mesurée par l’histomorphometrie

(biopsie osseuse).

Moe S, et al. Kidney Int 69: 1945, 2006



Classification de 
l’ostéodystrophie rénale

Turnover
Augmenté
Normal

Minéralisation
Normal

Anormal

Volume
Augmenté
NormalNormal

Bas
Anormal Normal

Bas

Slide courtesy of Susan OttKindly provided by Dr. Susan M. Ott 



Moe, SM et al. ACKD: 3-12, 2007                        



lPlan

Diagnostic
Anomalies biochimiques?Anomalies biochimiques?
Os?

TraitementTraitement
 Bisphosphonates
 Autres traitements anti ostéoporotique

Calci m et itamine D Calcium et vitamine D



i i CDiagnostic CKD-MBD:

Anomalies biochimiques



Dans l’IRC, on doit faire un dosage 

1. Systématique du calcium, phosphore tous les mois dans les 
stades 1-3

2. Systématique du calcium, phosphore tous les mois dans les 
stades 3-5

3. Systématique du calcium, phosphore tous les 3 mois dans le 
stade 5stade 5

4. Systématique de la vitamine D tous les 3 mois quelque soit le 
stade

5 Doser que la 1 25 OH vit D en cas d’IRC5. Doser  que la 1-25 OH vit D, en cas d IRC.
6. Doser que la 25 OH vit D
7. Doser les 2.



Prevalence of Abnormal Mineral Metabolism in CKD

>4.6

KI (2007) 71, 31-38. Levin et. al. 



Diagnostic du CKD-MBD:
A li bi hi iAnomalies biochimiques

 3.1.1. Dosage du calcium, phosphore, PTH, PAL , dès le stade
3 (1C).

 3.1.2. IRC stade 3-5D,
La fréquence de l’analyse calcium, phosphore, PTH, dépends 
de l’existence et de la sévérité de ces anomalies et du degré 
de progression de l’IRC (not graded). p g ( g )



Diagnostic du CKD-MBD:
Anomalies biochimiques: dosage, A quel 
rythme?y



Diagnostic du CKD-MBD:
Vi i D

3 1 3

Vitamine D
3.1.3.
 IRC stade 3–5D: mesure et répétition des mesures de la 25(OH)D 

(calcidiol) dépends: valeur initiale et traitements (2C)(calcidiol) dépends: valeur initiale et traitements (2C).
L’insuffisance ou le déficit en vitamine D peut être corrigé en 
fonction des guidelines de la population générale (2C).

3.1.4.
 IRC stade 3–5D, la decision thérapeutique est basée sur laIRC stade 3 5D, la decision thérapeutique est basée sur la 

courbe de tendance plutôt que la mesure d’une seule valeur
(1C).



Dans l’IRC, on doit faire un dosage 

1. Systématique du calcium, phosphore tous les mois dans les 
stades 1-3

2. Systématique du calcium, phosphore tous les mois dans les 
stades 3-5

3. Systématique du calcium, phosphore tous les 3 mois dans le 
stade 5stade 5

4. Systématique de la vitamine D tous les 3 mois quelque soit le 
stade

5 Doser que la 1 25 OH vit D en cas d’IRC5. Doser  que la 1-25 OH vit D, en cas d IRC.
6. Doser que la 25 OH vit D
7. Doser les 2.



Diagnostic du CKD-MBD:g
L’os



bi iLa biopsie osseuse



bi iLa biopsie osseuse

1. Doit être faite systématiquement chez tout malade 
ayant une IRCy

2. Doit être faite systématiquement chez tout malade 
ayant une IRC avec douleur osseuseayant une IRC, avec douleur osseuse

3. Peut être faite chez tout malade Nécessitant un3. Peut être faite chez tout malade Nécessitant un 
bisphosphonate

D l’IRC l é l d l’ téit fib t4. Dans l’IRC, la prévalence de l’ostéite fibreuse est 
plus importante que l’os adynamique



Prévalence du type d’atteinte osseuse détérminée 
par biopsie osseuse chez patients avec CKD-MBD

AD, adynamic bone; OF, osteitis fibrosa; OM, osteomalacia.



Diagnostic du CKD-MBD: L’os

3.2.1. IR stade 3–5D,

 Il est raisonnable de faire une biopsie osseuse dans 
les situations suivantes mais pas exclusivement:p

1. Fracture inexpliquée
2. Douleur osseuse persistante
3 Hypercalcémie inexpliquée3. Hypercalcémie inexpliquée
4. Hypophosphorémie inexpliquée
5. Suspicion de toxicité aluminiquep q
6. Avant tout traitement par bisphosphonates chez les 

patients avec CKD-MBD (not graded).



bi iLa biopsie osseuse

1. Doit être faite systématiquement chez tout malade 
ayant une IRCy

2. Doit être faite systématiquement chez tout malade 
ayant une IRC avec douleur osseuseayant une IRC, avec douleur osseuse

3. Peut être faite chez tout malade Nécessitant un3. Peut être faite chez tout malade Nécessitant un 
bisphosphonate

D l’IRC l é l d l’ téit fib t4. Dans l’IRC, la prévalence de l’ostéite fibreuse est 
plus importante que l’os adynamique



Diagnosticg

 Biopsie: gold standard mais pas de Biopsie: gold standard, mais pas de 
pratique courante

Faites lui une biopsie

Ostéodensitométrie?



d’ C il fEn cas d’IRC, il faut

1. Faire systématiquement une ostéodensitometrie
F i ODM h l ti t t d 3 52. Faire une ODM chez les patients stade 3-5

3. Confirmer une ostéoporose à un T score à -2,5
à 24. Traiter tous les patients à T score a -2,5

5. Dans l’IRC 3-5, la DMO basse est un excellent 
f t édi t d f tfacteur prédicteur de fracture



O éOstéoporose et IR



Prévalence des fractures chez l’IRCPrévalence des fractures chez l IRC 
stade 3-4



Prévalence des fractures chez 
l’hé di l él’hémodialysé



CFractures et IRC

 Population générale:

Facteurs prédicteurs des fractures osseuses:Facteurs prédicteurs des fractures osseuses:
DMO, facteurs de remodelages osseux

 En cas IRC? En cas IRC?



O f d CDMO et fractures dans IRC

 La relation est très controversée
 Etudes transversales : relation inverse 

entre fractures et la DMO à au moins unentre fractures et la DMO à au moins un 
site de mesure
A é d d él i Autres études : pas de corrélation



Absence de corrélation entreAbsence de corrélation entre 
fractures et DMO
 Surestimation de la BMD: calcifications, 

arthrosearthrose 
 Qualité os:

Paramètre indépendant de la DMOParamètre indépendant de la DMO
Anomalie de minéralisation, 
Hyperparathyroidie, anomalie de la matrice yp p y ,
osseuse, augmentation du volume osseuse…

 Cut-off: Tscore:  -2,5?



Relation entre la BMD et le résultat deRelation entre la BMD et le résultat de 
la biopsie osseuse chez patient en IRC

 Est-ce que la BMD est différente selon 
le type d’atteinte osseuse?

 études de 20 à 30 patients trouvent des études de 20 à 30 patients trouvent des 
résultats similaires
Q l ét d BMD l b d Quelques études: BMD plus basse dans 
l’ostéite fibreuse/ os adynamique srt au 
niveau du poignet.  



O é d i é iOstéodensitométrie

3.2.2. IR stade 3–5D 

 Chez les patients aux stades 3–5D qui
présentent des TMO-MRC nousprésentent des TMO MRC, nous
suggérons de ne pas mesurer la DMO en
routine, car elle ne prédit pas le risque de
f t à l’i d l l tifracture, à l’inverse de la population
générale, et ne prédit pas non plus le
sous-type d’ostéodystrophie rénale (2B)sous type d ostéodystrophie rénale (2B).

(suggestion)



d’ C il fEn cas d’IRC, il faut

 Faire systématiquement une 
té d it t iostéodensitometrie

 Faire une ODM chez les patients stade 3-5
 Confirmer une ostéoporose à un T score à -

2,5,
 Traiter tous les patients à T score a -2,5
 Dans l’IRC 3 5 la DMO basse est un Dans l IRC 3-5, la DMO basse est un 

excellent facteur prédicteur de fracture



Biopsie pas de pratique couranteBiopsie pas de pratique courante
Ostéodensitometrie pas d’un  grand 

secourssecours

La PTH ?



l’ C l dDans l’IRC, le taux de PTH

1. Est tjs corrélée au risque de fracture
2. Quand supérieur à 300 pg peut 

éliminer une ostéopathie adynamiqueéliminer une ostéopathie adynamique
3. Peut être Prédicteur de la forme 

hi t l i d l’histologique de l’os





Est-ce que la valeur de la PTH est toujours corrélée 
à la forme histologique de l’anomalie osseuse?









i S iDynamique pas Statique



A i ki d’ lAttention au kit d’analyse



Diagnosis of CKD-MBD: Boneg f

3.2.3.

 IR stade 3–5D : la mesure de la PTH, de la 
PAL osseuse peuvent être utilisées pour p p
évaluer la pathologie osseuse parce que 
des valeurs basses ou hautes sont le refletdes valeurs basses ou hautes sont le reflet 
du turn over osseux. (2B).



l’ C l dDans l’IRC, le taux de PTH

1. Est tjs corrélée au risque de fracture
2. Quand supérieur à 300 pg peut 

éliminer une ostéopathie adynamiqueéliminer une ostéopathie adynamique
3. Peut être Prédicteur de la forme 

hi t l i d l’histologique de l’os



Diagnostic

Biopsie pas de pratique courante

g

Ostéodensitométrie pas d’un  grand secours
Parathormone, oui mais fourchette trop large

M d d lMarqueurs de remodelage osseux



3.2.4.
 IR stade 3–5D : il n’est pas recommandé de

mesurer les marqueurs classiques du
turn-over osseux (procollagen type I C-
terminal propeptide, type I collagen cross-
linked telopeptide, cross-laps,
pyridinoline, or deoxypyridinoline) (2C).



Diagnostic
Biopsie osseuse, gold standard, pas de pratique courante

Ostéodensitometrie, pas d’un  grand secours
Parathormone oui mais fourchette trop large Marqueurs deParathormone, oui mais fourchette trop large Marqueurs de 

remodelage osseux, ne servent à rien

bl dEnsemble de paramètres et au cas par cas
PTH, Pal, CA, Ph, vit D



Traitement



Traitement de la maladie 
bi h hosseuse par bisphosphonates, 



 Bisphosphonates: We can... but should we?



i h hBisphosphonates

 Efficacité?

BMD et risque de fracture
 Tolérance rénale?
 Os adynamique?Os adynamique?
 Calcification vasculaire?

 Problème: IRC est un critère d’exclusion des études dans 
bisphosphonates

 Analyse post hoc Analyse post hoc
 Études observationnelles: srt oncologie



Bisphosphonate Use in Patients 
with CKD and Low BMD

 Métanalyse 9 études cliniques:
(8996 f é é ) è(8996 femmes ménopausées) suggère que 

quand ts les paramètres biologiques sont 
normaux les bisphosphonates utilisés dansnormaux, les bisphosphonates utilisés dans 
le stade 1-3 diminuent le risque de fractures 
sans effets secondairessans effets secondaires.



 4.3.1. Chez les patients aux stades 1-2 de MRC 
é t t té t/ i él é dprésentant une ostéoporose et/ou un risque élevé de 

fracture selon les critères de l’OMS, nous 
recommandons une prise en charge identique à larecommandons une prise en charge identique à la 
population générale (1A). 



 4.3.2. Chez les patients au stade 3 de MRC
t d PTH lavec un taux de PTH normal, une

ostéoporose et/ou un risque élevé de fracture
l l itè d l’OMS éselon les critères de l’OMS, nous suggérons

un traitement identique à la population
é é l (2B)générale (2B).



i h hBisphosphonates



ff d i éEffets secondaires rénaux



Bisphosphonates et hémodialysé

 Peu d’études des bisphosphonates chez les Peu d études des bisphosphonates chez les 
hémodialysés 

 Cas d’ Administration du clodronate chez 9 Cas d  Administration du clodronate chez 9 
patients avec HPT sévère: inhibition de la 
résorption osseuse diminution du calciumrésorption osseuse, diminution du calcium, 
Ph, hydroxyproline.



Bisphosphonates etBisphosphonates et 
hémodialysé
 Zoledronate: pas d’accumulation ou 

d’altération de la fonction rénale chez 
des patients avec métastases osseuses p
et IRC.

Skerjanec A, J Clin Pharmacol 43: 154–162, 2003



Éli i i di l ?Élimination avec dialyse?
 Quand donné juste avant la dialyse: 

35% à 53% clodronate est éliminé
 Ibandronate and pamidronate ont été 

également éliminé par la dialyseégalement éliminé par la dialyse 
 Il a été suggéré que 2-mg dose of IV gg q g

ibandronate est équivalente à 4 à 5 mg 
dans la population normaledans la population normale.

Beigel AE, Dial Transplant 10: 2266–2268, 1995





Bisphosphonates During GlucocorticoidBisphosphonates During Glucocorticoid
Treatment 

 le meilleur traitement est le Ca, 
l d l it i Danalogues de la vitamine D, en cas 

d’absence d’hypercalcémie.



Effet des bisphosphonates sur lesEffet des bisphosphonates sur les 
calcifications vasculaires



ff d i éEffets secondaires rénaux

Bisphosphonates :
 Globalement bien tolérés si respect des doses et Globalement bien tolérés si respect des doses et 

perfusion lente
 parfois néphrotoxicité directe, bisphosphonate IVp p , p p
 Dose et durée de perfusion dépendants



O d iOs adynamique

 Chez population normal:
bisphosphonate par inhibition de la 
résorption osseuse, augmente p , g
l’apposition minérale

 Chez patient en IRC: Chez patient en IRC:
bisphosphonate par inhibition du 
remodelage osseux: microfracture

Mashiba T, J Bone Miner Res. 2000;15,613–620, 



 4.3.4. Chez les patients aux stades 4-5D de MRC,
ayant des anomalies biologiques de TMO-MRC etayant des anomalies biologiques de TMO MRC, et
une DMO basse et/ou des fractures de stress, nous
suggérons des investigations complémentaires

t bi i t d l t itcomprenant une biopsie osseuse avant de les traiter
par des agents inhibant la résorption osseuse (2C).



Autres médicaments contre 
l’ostéoporose 



Autres traitementsAutres traitements



ff d iEffets secondaires



’ ’ f i ?Donc qu’est ce qu’on fait?

 Bisphosphonate?
ffi ité t t lé dé t é t d 1 3 efficacité et tolérance démontrée: stade 1-3

 IRC plus sévère: efficacité? Absence études, 
tolérance: risque os adynamique biopsie osseusetolérance: risque os adynamique, biopsie osseuse 
avant traitement

 Effet positif sur les calcifications vasculaires et Effet positif sur les calcifications vasculaires et 
athérosclérose: reste à confirmer



C l i i iCalcium et vitamine D

 Adjuvants de traitement chez la 
population générale

 Véritable carrefour de traitement dans Véritable carrefour de traitement dans 
l’IRC.



Traitement du CKD-MBD:

Phosphore and Calcium
C C 4.1.1. Chez les patients aux stades 3-5 de MRC, nous

suggérons de maintenir le phosphore sérique dans
l’intervalle des valeurs normales (2C). Chez les patientsl intervalle des valeurs normales (2C). Chez les patients
MRC au stade 5D, nous suggérons de ramener les
phosphorémies élevées vers la normale (2C).

4.1.2. Chez les patients MRC aux stades 3-5D, nous
suggérons de maintenir le calcium sérique dans
l’intervalle des valeurs normales (2D)l intervalle des valeurs normales (2D).







Traitement du CKD-MBD: aitement du C :
Phosphore and Calcium

 4.1.4. Chez les patients aux stades 3-5 (2D) et 5D (2B) de
MRC, nous suggérons d’utiliser des agents chélateurs
du phosphore dans le traitement dedu phosphore dans le traitement de
l’hyperphosphorémie.

Il i bl l h i d l’ hél i Il est raisonnable que le choix de l’agent chélateur tienne
compte du stade de MRC, de la présence d’autres TMO-
MRC, des traitements associés et du profil des effetsp
secondaires (non classé).



Chélateurs de phosphore

 Carbonate de calcium: calcidia
 Sels d’aliminum et de magnésium
 Chlorhydrate de sévélamer :Renagel
 Carbonate de Lanthanum: FOSRENOL Carbonate de Lanthanum: FOSRENOL 



Q l hél ili ?Quel chélateur utiliser?

 Pas de recommandation
 Mais, les chélateurs calciques donneraient 

plus d’hypercalcémie, une hypoparathyroidie 
et donc un risque d’os adynamique

 Le sevelamer et le carbonate de Lanthanum , ,
donneraient moins de perturbations des 
paramètres biochimiques et moins de tble p q
histologique à court terme.



Chél d h hChélateurs de phosphore

 4.1.5. Chez les patients aux stades 3-5D de MRC 
présentant une hyperphosphorémie,

nous recommandons de limiter la dose des 
chélateurs calciques du phosphore et/ou la dose 
de calcitriol ou d’analogues de la vitamine D ende calcitriol ou d’analogues de la vitamine D en 
cas d’hypercalcémie persistante ou récidivante
(1B).



Chél d h hChélateurs de phosphore

 Chez les patients aux stades 3-5D de MRC 
présentant une hyperphosphorémie:y

nous suggérons de réduire la dose des chélateurs 
d h h à b d l i l ’il ddu phosphore à base de calcium lorsqu’il y a des 
calcifications artérielles (2C) et/ou une maladie 
osseuse adynamique (2C) et/ou un taux de PTH

ti ll t b (2C)continuellement bas (2C).



h h é iHyperphosphorémie

 Régime hypoprotidique
 Chélateurs calciques ou non calciques
 Attention: trop baisser la PTH os Attention: trop baisser la PTH, os 

adynamique, calcification Vx,
 Préférence chélateurs non calciques?



hél d h hLes chélateurs du phosphore

1. Entrainent tous obligatoirement une 
h l é ihypercalcémie

2. Peuvent entrainer un os adynamiquey q
3. Peuvent augmenter la PTH
4 Chélateurs calciques seraient les4. Chélateurs calciques seraient les 

mieux tolérés



Vitamine D et traitement des taux 
anormaux de PTH en cas de 

TMO-MRC 



i l’Pour traiter l’HPT

1. Il faut donner de la vitamine D systématiquement
Il f t d’ b d i l’h h h é i2. Il faut d’abord corriger l’hyperphosphorémie

3. Il faut donner systématiquement du calcium
Il f t d té ti t4. Il faut donner systématiquement un 
calcimémétique



h diHyperparathyroïdie

 Chez les patients aux stades 3-5 de MRC Chez les patients aux stades 3-5 de MRC
non dialysés, chez qui le taux de PTH sérique
s’élève progressivement et reste au-dessuss élève progressivement et reste au-dessus
de la limite de la normale malgré la correction
des facteurs modifiables nous suggérons undes facteurs modifiables, nous suggérons un
traitement par le calcitriol ou les analogues
de la vitamine D (2C)de la vitamine D (2C).



Chez les patients au stade 5D de MRCChez les patients au stade 5D de MRC
Taux de PTH est élevé ou en hausse progressive

 Nous suggérons l’utilisation du calcitriol ou 
d’analogues de la vitamine D ou ded analogues de la vitamine D ou de 
calcimimétiques, 

 ou d’une combinaison de calcimimétiques et ou d une combinaison de calcimimétiques et 
de calcitriol ou d’analogues de vitamine D 
afin de réduire le taux de PTH (2B).afin de réduire le taux de PTH (2B). 



i i iVitamine D native



é i é i d l i iDérivés actives de la vitamine D

Vitamine DVitamine D

Calcitriol 1,25-OH2D3 Rocaltrol ®

Alphacalcidiol 1-OH-D3 Un alpha ®

Doxercalciferol 1-OH-D2 Hectorol®

P i l it l 19 1 25 OH2D2 Z l ®Paricalcitol 19-nor-1,25-OH2D2 Zemplar ®



Recommendations for Treating Elevated PTH With 
Oral Vitamin D Compounds: CKD Stages 3 and 4

CKD eGFR iPTH Treatment

Oral Vitamin D Compounds: CKD Stages 3 and 4

Stage (mL/min/1.73 m2) (pg/mL)

3 30-59 >70 If Ca <9.5 mg/dL and 
P <4.6 mg/dLP 4.6 mg/dL

4 15-29 >110 Calcitriol
0.25 g/d

Doxercalciferol
1.0-3.5 g/d

Paricalcitol                                       1 
g/d  or 2 g 3x/wk

 Replace nutritional deficiency of 25(OH) vitamin D with Replace nutritional deficiency of 25(OH) vitamin D with 
ergocalciferol according to K/DOQI recommendations

If Ca and P are above the suggested values, see the recommended algorithms 1 and 2 at 
www.kidney.org/professionals/kdoqi/guidelines_bone/algorithms.htm.
Adapted from NKF. Am J Kidney Dis. 2003;42(4 suppl 3):S1-S201; Prescribing Information for paricalcitol capsules. Abbott, North Chicago, IL:2005.





Studies of oral Vitamin DStudies of oral Vitamin D 
compounds in stages 3 and 4 CKD
Vitamin D Mean PTH 

suppression
>30% PTH 
reduction

Hyper-
calcemia

Urinary 
calciumcalcemia

Calcitriol 25%* 64% 139%

Alphacalcidiol 28% 15% 41%

Doxercalciferol 46% 74% 4% 42%

Paricalcitol 42% 91% 2% 6%*

From Andress, Seminars in Dialysis (18) 2005



Calcitriol: Pivotal Study 
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US Food and Drug Administration. Rocaltrol (calcitriol) oral solution and capsules.                      
Available at http://www.fda.gov/cder/foi/nda/98/021068a_medr_P1.pdf.



Evidence for Early Intervention: 
Paricalcitol Effects in CKD Stages 3 andParicalcitol Effects in CKD Stages 3 and 
4 iPTH reduction of 30% from 
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P<0.001
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(P<0 001 vs placebo)
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groups in kidney function changes
 No significant differences between
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Paricalcitol Placebo

 No significant differences between 
groups in Ca, P, or Ca  P product
 No increase in urinary Ca compared 

with placeboParicalcitol Placebo with placebo

Coyne et al. Am J Kidney Dis. 2006;47:263-276.



Doxercalciferol Effects in CKD        
S 3 d 4
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 P increased by 6% 
(P<0.05)

 Urinary Ca increased by 
42% (P 0 05)42% (P<0.05)

Coburn et al. Am J Kidney Dis. 2004;43:877-890.



Quelle vitaminothérapie D offre la Q p ff
meilleure protection vitale ?

 Meilleure survie chez les dialysés recevant 
it i thé i Dune vitaminothérapie D. 

 Certaines études : meilleure protection 
sous analogues D2 que sous calcitriol. 

 Etudes d’observation, : biais et facteurs ,
confondants multiples. 

 Résultats d’études contrôlées Résultats d études contrôlées 
randomisées?



 Il est raisonnable que le choix du traitement médicamenteux initial
d’un taux de PTH élevé soit basé sur le taux de calcium et ded un taux de PTH élevé soit basé sur le taux de calcium et de
phosphore sériques ou d’autres aspects des TMO-MRC (non
classé).

 Il est raisonnable que le dosage des chélateurs du phosphore,
calciques ou non, soit adapté de sorte que les traitements visant à
un contrôle de la PTH ne compromettent pas les taux de phosphore
ou de calcium (non classé).ou de calcium (non classé).

 Nous recommandons qu’en cas d’hypercalcémie, le calcitriol ou un
autre dérivé de la vitamine D soit réduit ou arrêté (1B).

 Nous suggérons qu’en cas d’hyperphosphorémie, le calcitriol ou un
autre dérivé de la vitamine D soit réduit ou arrêté (2D).

 Nous suggérons qu’en cas d’hypocalcémie, les calcimimétiques
soient réduits ou arrêtés, en fonction de la sévérité de
l’hypocalcémie, des médicaments concomitants et du tableauyp ,
clinique (2D).

 Nous suggérons que, si le taux de PTH intacte devient inférieur à 2
fois la limite supérieure de la normale (pour la méthode de dosagefois la limite supérieure de la normale (pour la méthode de dosage
utilisée), le calcitriol, les analogues de la vitamine D et/ou les
calcimimétiques soient réduits ou arrêtés (2C).



i l’Pour traiter l’HPT

1. Il faut donner de la vitamine D systématiquement
Il f t d’ b d i l’h h h é i2. Il faut d’abord corriger l’hyperphosphorémie

3. Il faut donner systématiquement du calcium
Il f t d té ti t4. Il faut donner systématiquement un 
calcimémétique



C l iConclusion

 Traitements de l’ostéoporose et insuffisance rénale?

 Est-ce que c’est une ostéoporose? Une diminution de la 
DMO t i diDMO ne veut rien dire.

 Reconnaître le type histologique
 Eviter les fractures
 Agir sur les paramètres clés: ca, Ph, PTH et vitamine D.
 Équilibre difficile à obtenir
 Passage des différentes formes est dangereuxg g
 Thérapeutiques elles même peuvent être à l’origine de cette 

perturbation
 Collaboration entre le néphrologue, et le rhumatologue+++p g , g



Mais je neMais je ne 
comprends 
toujours pas l’IRCj p



C li iCas clinique

Mme Khadija X, 55 ans, est suivie pour 
une insuffisance rénale depuis 7 ansune insuffisance rénale depuis 7 ans. 
Elle a une fracture du poignet, 

 DMO : Tscore: -2,3 au rachis,
 Son bilan biologique est le suivant: Son bilan biologique est le suivant:



Test Resultat Niveau acceptable
SCr (mg/dL) 1.4 0.6-1.2

Albumine (mg/g Cr) 450 <30

Ca (mg/dL) 9.5 8.5-10.2
Ph (mg/dL) 4.4 2.7-4.6

iPTH (pg/mL) 110 35-70: CKD stade 3
70-110: CKD stade 4



 Débit de FG: 42 mL/min/1.73 m2 

Quel stade de L’IRC?
Qu’est ce qu’on doit demander commeQu est ce qu on doit demander comme 

bilan
Comment traiter? 


