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Quelle cible de pression artérielle viser
en fonction du DFG?

RESUME: L’hypertension artérielle (HTA) est un facteur clé dans la progression de la maladie rénale
chronique (MRC) et dans le risque cardiovasculaire. Les recommandations sur la cible tensionnelle en
MRC ont évolué, passant de seuils difféerenciés selon la protéinurie (KDIGO 2012) a une cible unique
< 120 mmHg (KDIGO 2021), basée principalement sur I’étude SPRINT.

Cependant, cette approche a été critiquée pour son manque de généralisation aux patients MRC
avancés et diabétiques, ainsi que pour les biais liés a la méthode de mesure de la pression artérielle.
En réponse, 'ESH (European Society of Hypertension) 2023 et ’ESC (European Society of Cardiology)
2024 recommandent une approche plus nuancée: un objectif entre 120 et 140 mmHg, ajusté en fonc-
tion du profil du patient, notamment I’age, la protéinurie et la tolérance clinique.

En pratique, ’'automesure est recommandée pour ajuster la prise en charge. Les objectifs clefs sont un
controle de la pression artérielle < 130/80 mmHg pour la majorité des patients MRC en automesure,
et une PA < 140/90 mmHg pour tous nos patients (a I’exception des patients avec grande fragilité).

S. RUBIN
CHU, BORDEAUX.

constitue le principal facteur de

risque de morbidité et de morta-
lité cardiovasculaire, notamment chez
les patients atteints de maladie rénale
chronique (MRC). Le débit de filtration
glomérulaire (DFG) et]’albuminurie sont
bien reconnus comme étant chacun des
marqueurs majeurs du risque cardiovas-
culaire [1]. Chez ces patients,’HTAn’est
pas uniquement un facteur de progres-
sion delaMRC, maisreprésente une cible
thérapeutique essentielle pour prévenir
les événements cardiovasculaires.

I ¥ hypertension artérielle (HTA)

La détermination de la cible de pression
artérielle (PA) optimale chezles patients
MRCa été I’objet de nombreuses études et
recommandations. Traditionnellement,
les directives ont adapté les objectifs en
fonction duniveau de protéinurie, impo-
sant des seuils plus stricts aux patients
avec une albuminurie significative. Les
recommandations actuelles présentent
des divergences notables: KDIGO
2021 (recommandation de la Société
internationale de néphrologie) prone
une cible de PAS < 120 mmHg, obtenue

selon un protocole strict de mesures stan-
dardisées, tandis que ’ESH 2023 et 'ESC
2024 suggerent une cible entre 120 et
140 mmHg, en tenant compte du profil
du patient, de sa tolérance au traitement
et de sa pression artérielle diastolique.

Cet article analysera 1’évolution des
recommandations sur la cible de PA
chez le patient MRC, examinera les
données récentes soutenant ces recom-
mandations et leurs implications cli-
niques. L'objectif est d’apporter des
éléments pratiques aux cliniciens pour
optimiser la prise en charge de la pres-
sion artérielle dans cette population a
trés haut risque.

Evolution des
recommandations sur la cible
tensionnelle en MRC:

une histoire sans fin?

>>> Recommandations avant 2021

Les recommandations initiales distin-
guaient les objectifs tensionnels selon le
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niveau de protéinurie. Les recomman-
dations KDIGO publiées en 2012 propo-
saient [2]:

—une cible de PAS < 130/80 mmHg pour
les patients avec une albuminurie signi-
ficative (= 300 mg/j ou équivalent);
—une cible plus souple < 140/90 mmHg
était retenue pour les autres patients.

Ces recommandations s’appuyaient sur
plusieurs essais cliniques qui ont ana-
lysé I’effet de laréduction de laPA surla
progression de la MRC et les complica-
tions cardiovasculaires.

e L'essai MDRD [3] (1994, 840 patients
inclus) a comparé une cible tension-
nelle plus stricte (PAM < 92 mmHg, soit
~125/75 mmHg) a une cible standard
(PAM < 107 mmHg, soit ~140/90 mmHg).
Chez les patients avec une protéinurie
>1g/j, une pression artérielle plus basse
a significativement ralenti le déclin du
DFG, alors qu’aucun bénéfice n’a été
observé chez ceux avec une protéinurie
plus faible.

e L'essai HOT [4] (1998, 18 790 patients
hypertendus inclus) a comparé
trois cibles de pression diastolique
(<90 mmHg, < 85 mmHg, < 80 mmHg).
Une baisse plus importante de la pres-
sion diastolique (< 80 mmHg) a montré
un bénéfice cardiovasculaire chez les
patients diabétiques, mais aucun effet
clair sur la progression de la MRC.
Cependant, une analyse post hoc a
suggéré qu’'un contrdle plus strict
pourrait ralentir la progression rénale
chez les patients avec albuminurie
significative.

e L'essai AASK [5] (2002, 1067 patients
afro-américains atteints d’hyperten-
sion et de MRC inclus) a évalué une
cible tensionnelle intensive (PAM
<92 mmHg) versus une cible standard
(102-107 mmHg). Un bénéfice sur la
progression de la MRC a été constaté
uniquement chez les patients ayant une
protéinurie > 300 mg/g, sans avantage
notable pour ceux avec une protéinurie
plus faible (KDIGO 2012, p. 360).

e Une analyse combinée des essais
MDRD et AASK [6] (n=1907) a étudié
I’effet du controle tensionnel strict sur
les issues rénales et la mortalité, sur
un suivi médian de 14,9 ans. Chez les
patientsayant une protéinurie > 0,44 g/g,
uneréduction plus stricte de la pression
artérielle a diminué significativement
le risque d’évolution vers I'insuffisance
rénale terminale (HR =0,77;IC 95 % :
0,64-0,92). Un effet protecteur sur la
mortalité a été observé chez ceuxavecun
DFG <30 mL/min/1,73 m? (HR =0,73;
IC95 %:0,59-0,92), alors qu’aucun béné-
fice n’a été constaté chez ceux avec un
DFG = 30mL/min/1,73 m2.

e L’essai REIN-2 [7] (2005, 338 patients
atteints de MRC non diabétique protéinu-
rique, DFGmoyen de 35 mL/min/1,73 m2,
protéinurie moyenne de 3 g/j) a éva-
lué ’effet de 1’ajout de félodipine a
un traitement de base par ramipril.
L’intensification du traitement antihy-
pertenseur n’a pas permis d’améliorer
significativement la progression de la
MRC. La différence de pression artérielle
atteinte entre les groupes étant limitée
(réduction supplémentaire de 4 mmHg
pour la PAS et de 2 mmHg pour la PAD),
aucun bénéfice supplémentaire n’a été
observé.

e Ces études ont conduit a une différen-
ciation des objectifs tensionnels selon le
degré de protéinurie dans les recomman-
dations KDIGO 2012.

B Puis tout a basculé...

>>> KDIGO 2021 : une cible universelle
de PAS <120 mmHg?

Lesnouvelles recommandations KDIGO
2021 préconisent une cible de PAS
<120 mmHg chez les patients atteints
de maladie rénale chronique (MRC)
diabétiques et non diététiques a 1’exclu-
sion des transplantés rénaux [8] , en se
basant principalement sur les résultats
d’un seul essai clinique (SPRINT). Cette
recommandation a été vivement criti-

quée par lacommunauté néphrologique
et les recommandations qui suivront.

>>> Fondements scientifiques des
recommandations KDIGO 2021

L’étude SPRINT [9] (Systolic Blood
Pressure Intervention Trial), publiée
en 2015, a inclus 9361 patients non
diabétiques agés de plus de 50 ans, pré-
sentant une pression artérielle systo-
lique comprise entre 130 et 180 mmHg.
Les patients inclus devaient présenter
un risque cardiovasculaire accru. Ce
risque était défini par la présence d’une
maladie cardiovasculaire clinique ou
subclinique (hors AVC), une maladie
rénale chronique avec un débit de filtra-
tion glomérulaire estimé (DFGe) entre
20 et moins de 60 mL/min/1,73 m?,
un score de risque cardiovasculaire de
Framingham > 15 % a 10 ans ou un 4ge
> 75 ans. Les criteres d’exclusion com-
prenaient la présence d’un diabete, une
protéinurie supérieure a 1 g/j, une mala-
die rénale polykystique, un antécédent
d’AVC récent, une insuffisance car-
diaque avec fraction d’éjection réduite
(<35 %), ouencore les patients dialysés.
Dans SPRINT, seulement 28 % des par-
ticipants avaient un DFGe inférieur a
60 mL/min/1,73 m2. L’albuminurie était
de 42,6 +165,8 mg/g.

Lesrésultats de SPRINT ont montré que
laréduction intensive de laPAS a moins
de 120 mmHg entrainait une diminution
relative de 25 % du critére composite car-
diovasculaire, comprenant infarctus du
myocarde, AVC, insuffisance cardiaque
et déceés cardiovasculaire (HR =0,75;
IC95 % :0,64-0,89;p < 0,001). De plus, la
mortalité toutes causes confondues était
réduite de 27 % dans le groupe traité de
maniére intensive (HR =0,73;IC 95 % :
0,60-0,90; p = 0,003). Toutefois, cette
approche intensive s’est accompagnée
d’une augmentation des effets indési-
rables, notamment une hypotension
(2,4 % versus 1,4 %, p <0,05), une syn-
cope (2,3 % versus 1,7 %) et une insuffi-
sance rénale aigué (4,1 % versus 2,5 %,
p <0,001).



Et pour les diabétiques,
comment les
recommandations KDIGO
2021 justifient-elles cette cible
de PAS <120 mmHg?

I’étude ACCORD [10] (Action to
Control Cardiovascular Risk in
Diabetes), publiée en 2010, était un
essai multicentrique qui évaluait
I’'impact de deux stratégies de prise
en charge chez 10251 patients diabé-
tiques de type 2 a haut risque cardio-
vasculaire : un controle intensif de la
glycémie (HbA1c < 6,0 %) contre un
contrdle standard (HbA1c < 8,0 %),
et un contréle intensif de la pression
artérielle (PAS < 120 mmHg) contre un
contrdle standard (PAS < 140 mmHg)
dans un sous-groupe de 4 733 patients
(ACCORD BP).

Les résultats d’ACCORD BP [11] ont
montré qu’en analyse globale, la
réduction intensive de la pression
artérielle n’entrainait pas de réduc-
tion significative du critére compo-
site cardiovasculaire par rapport au
groupe contréle (HR =0,88;1C 95 % :
0,73-1,06; p = 0,20). Cependant, une
réduction significative du risque d’ac-
cident vasculaire cérébral de 41 % a été
observée dans le groupe intensif (HR
=0,59;IC 95 %:0,39-0,89; p =0,01).
Aucun bénéfice significatif sur la mor-
talité totalen’a été rapporté (HR=1,06;
IC 95 %:0,85-1,33; p=0,64).

L’analyse des sous-groupes a toutefois
révélé que lorsque 1’on excluait les
patients soumis au contréle glycémique
strict (HbA1c < 6,0 %), I’effet bénéfique
de la réduction tensionnelle intensive
devenait plus évident. Dans le bras de
contrdle glycémique standard (HbA1c
<8,0 %), la réduction de la pression
artérielle était associée a une dimi-
nution significative des événements
cardiovasculaires, avec un effet simi-
laire a celui observé dans SPRINT (HR
combiné =0,82; IC 95 % : 0,68-0,98).
Enrevanche, dans le sous-groupe ayant
une cible glycémique stricte, une aug-
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mentation de la mortalité cardiovascu-
laire, de I'insuffisance cardiaque et des
infarctus du myocarde a été constatée.
Cesrésultats indiquent que le bénéfice
du contrdle de PA intensif dépendait
fortement de la stratégie glycémique
adoptée.

Quelles sont les principales
critiquent de ces
recommandations ?

1. Mesure de la PA dans SPRINT

Un aspect fondamental de 1’étude
SPRINT réside dans la méthode de
mesure de la PA: elle était évaluée de
fagon automatisée et standardisée,
sans présence du personnel médi-
cal, avec trois mesures consécutives
apreés cinq minutes de repos. L'analyse
de Ghazi et al. (2019) [12] met égale-
ment en évidence un écart significatif
entre la PAS mesurée dans SPRINT
(135,5 mmHg dans le groupe standard
(HTA considéré comme contrdlée
avec cette technique de mesure) ver-
sus 134 mmHg en MAPA en moyenne
chez les mémes patients (= HTA non
contrélée car PAS > 130 mmHg en
MAPA), ce qui pose un probléeme de
transposition des seuils de PA définis
dans SPRINT aux mesures utilisées en
pratique courante.

De plus, cette technique de SPRINT
tend a sous-estimer les valeurs de PA
de 7,9 mmHg en moyenne par rapport
a la mesure ambulatoire de jour et de
12,7 mmHg par rapport a la mesure
standard en consultation dans la MRC.
Toutefois, les limites d’agrément parti-
culierement larges (-33,2 a8 +17,4 mmHg
pour la mesure ambulatoire et -46,1 &
+20,7 mmHg pour la mesure classique
de consultation) illustrent une variabi-
lité interindividuelle importante empé-
chant toute prédiction individuelle [13].
Cette hétérogénéité suggere que ’appli-
cation des résultats de SPRINT en pra-
tique clinique est non transposable avec
des méthodes de mesure différentes de

celles utilisées dans I’essai. De plus,
appliquer cette mesure standardisée
spécifique n’est en pratique que diffi-
cilement réalisable car elle prend en
moyenne 9 minutes avant méme d’avoir
parlé avec le patient (fig. 1) !

Enfin, les techniques de mesure ambu-
latoires sont aujourd’hui largement
recommandées par toutes les sociétés
savantes a travers le monde car elles
ont montré une meilleure association
au risque cardiovasculaire. Les recom-
mandations KDIGO 2021 s’isolent en se
reposant sur une méthodologie spéci-
fique peu utilisée en routine.

2. Applicabilité aux patients avec MRC

Bien que SPRINT ait inclus des patients
atteints de MRC (DFGe entre 20 et
60 mL/min/1,73 m2?), seulement 28 %
des participants présentaient une insuf-
fisance rénale chronique, et la protéi-
nurie moyenne était faible (42,6 mg/g).
Ainsi, la majorité des patients MRC
inclus avaient une atteinte rénale modé-
rée et une protéinurie peu marquée, ce
qui limite I’extrapolation des résultats
aux patients avec une MRC plus avan-
cée ou une protéinurie plus élevée. De
plus, seuls 15 versus 16 cas d’IRC ter-
minale ont été rapportés dans les deux
groupes, et]’étude n’avait nila puissance
ni la conception requise pour analyser
spécifiquement les criteres rénaux. En
conséquence, beaucoup ont considéré
que ces résultats ne permettaient pas
de recommander une cible universelle
<120 mmHg en MRC.

3. Bénéfices cardiovasculaires
et risques rénaux

SPRINT a démontré une réduction du
risque cardiovasculaire, avec une baisse
de 25 % du critére composite cardiovas-
culaire et une diminution de 27 % de
la mortalité toutes causes confondues.
Toutefois, ces bénéfices doivent étre
mis en balance avec une augmentation
significative des effets indésirables
(cf. supra).
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Fig. 1: Illustration du temps nécessaire et de la méthode de la mesure standardisée de la PA selon l'étude SRPINT et les recommandations KDIGO 2021 en comparai-

son a une prise classique en consultation.

4. Importance de la pression artérielle
diastolique

En ignorant la cible de PAD, les recom-
mandations KDIGO 2021 peuvent
omettre une donnée importante. Une
analyse de Kovesdy et al. (2013) [14],
réalisée sur une cohorte de 651749 vété-
rans américains atteints de MRC, a mis
en évidence une augmentation durisque
de mortalité lorsque la PAD était abais-
sée en dessous de 80 mmHg, avec un
HR ajusté de 1,42 (IC 95 %: 1,41-1,43)
pour les patients avec une PAS
<120 mmHg et une PAD <80 mmHg.
En comparaison, les patients ayant une
PAS entre 120-139 mmHg et une PAD de
80-89 mmHg présentaient le risque le
plus faible de mortalité (référence).

5. Cibles tensionnelles en MRC
diabétique: absence de données
solides

Les données spécifiques aux patients
atteints de MRC diabétique sont encore
plus limitées. Les études historiques,
comme UKPDS 38 [15] et HOT, ont
principalement examiné les effets d'un
contréle strict de la pression diastolique.
L’essai ACCORD-BP, qui a comparé une
cible tensionnelle de PAS <120 mmHg

a <140 mmHg chez les diabétiques, n’a
pas montré de bénéfice significatif surles
événements cardiovasculaires. De plus,
I’exclusion des patients avec une créati-
ninémie > 1,5 mg/dL limite la pertinence
desrésultats pour la MRC avancée.

D’autres analyses post-hoc, notamment
de RENAAL [16] et IDNT [17] , ont sug-
géré qu’une PAS > 140-149 mmHg était
associée a une augmentation du risque
d’IRC terminale et de mortalité, mais
sans démontrer de bénéfice clair pour
une PAS <120 mmHg. Une méta-analyse
récente incluant des patients en MRC
stade 3-5 a suggéré une réduction de la
mortalité avec une PAS moyenne autour
de 132 mmHg, sans bénéfice significatif
pour une PAS <125 mmHg [18] .

Objectifs de pression artérielle
I recommandés par 'ESH 2023

et I'ESC 2024 dans la MRC
Les recommandations ESH 2023 [19] et
ESC 2024 [20] adoptent une approche
plus nuancée dans la prise en charge de
I’'HTA chezles patients atteints de mala-
die rénale chronique, en contraste avec
la cible unique < 120 mmHg préconisée
par les recommandations KDIGO 2021.

>>> Recommandations ESH 2023

e Chez tous les patients atteints de
MRC, I’objectif principal est de réduire
la pression artérielle en consultation a
<140/90 mmHg (grade I, niveau A).

o Chezlamajorité des patients atteints de
MRC (jeunes, albuminurie > 300 mg/g,
haut risque cardiovasculaire), une
réduction a <130/80 mmHg peut étre
envisagée si bien tolérée (grade II,
niveau B).

o Chez les patients transplantés rénaux
hypertendus, une réduction de la pres-
sion artérielle a < 130/80 mmHg est sug-
gérée (grade I, niveau B).

e Chez les patients atteints de MRC, un
objectiftensionnel < 120/70 mmHg n’est
pasrecommandé (grade III, niveau C).

>>> Recommandations ESC 2024

L’ESC 2024 adopte une position simi-
laire, recommandant:

e Une PAS cible entre 120 et 129 mmHg
chez la majorité des patients atteints de
MRC (classe I, niveau A), avec un objec-
tif plus souple (130-139 mmHg) pour les
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patients plus dgés ou fragiles (classe Ila,
niveau B).

Quelle est la situation du
controle de la pression artérielle
chez le patient MRC en France ?

Le registre CKD-REIN précise la réa-
lité de la pression artérielle dans
la population de patient ayant une
maladie rénale chronique: en France
plus de 80 % des patients ont une PA
>130/90 mmhg et plus de 60 % ont
une PA >140/90 mmHg [21] . Il semble
donc illusoire de vouloir amener tous
nos patients en dessous d’une cible
trés basse (PAS < 120 mmHg) alors que
la trés grande majorité d’entre eux ne
sont pas a la cible consensuelle (PA
<130/80 mmHg).

B Quelle attitude pratique avoir?

Sivous aimez particulierement I’étude
SPRINT, vous pouvez I'utilisez comme
référence pour vos patients atteints de
maladierénale chronique en ciblant PAS
<120 mmHg si et uniquementsi:

1. en sortant de la piece de consulta-
tion, vous réalisez une mesure qui dure
9 minutes, avant d’avoir commencé a
parler a votre patient et que votre patient
était au repos depuis plusieurs dizaines
de minutes avant votre consultation

ET

2. que votre patient n’est pas:
—diabétique

— proteinurique

—etn’apasde MRCstade 4 ou5

ET

3.qu’iln’a pas de symptomatologie d’hy-
potension orthostatique (ce qui était sys-
tématiquement vérifié dans SPRINT).

Dans tous les autres cas, il peut étre plu-
tot conseillé de:

—cibler le contréle de la PA sur une
mesure ambulatoire, particuliérement
l’automesure;

—’objectif d’amener tous les patients
en dessous de 140/90 mmHg doit étre

défendu sans relache. Cette cible théo-
rique de consultation, équivaut en
automesure a une PA < 135/85 mmHg,
cible qui doit donc étre retenue pour
tous;

— pour la trés grande majorité des
patients MRC, viser < 130/80 mmHg en
automesure est un bon conseil, particu-
lierement chez le patient protéinurique;
— pour des patients sélectionnés (les
plusjeunes, et ceux dont I’évaluation ne
retrouve pas de signe de fragilité), il peut
étre souhaitable d’abaisser ces patients
aune PAS <120 mmHg en automesure;
—dans tous les cas, la recherche d’une
symptomatologie au domicile d’hy-
potension orthostatique et en consul-
tation par la prise de PA en position
debout, tout particulierement chez le
diabétique, doit étre systématique. Sa
découverte doit faire revoir le traitement
en limitant les médicaments favorisants
(diurétiques) et se limiter a tout abais-
sement trop strict de la PA sans revenir
pour autant sur la cible de PA en autome-
sure < 135/85 mmHg.

Le débit de filtration glomérulaire n’est
en somme jamais ’argument d’un objec-
tif de PA: sauf chez le patient dialysé,
le DFG est davantage un marqueur de
risque cardiovasculaire qu’un indicateur
de cible de PA. Ce qui compte est d’in-
dividualiser la cible de PA en fonction
de son patient évalué dans sa globalité,
pluté6t que de I’adapter en fonction de
son DFG.
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I Le dossier - Pourquoi le cardiologue doit-il s'intéresser au rein?

I EN PRATIQUE, ON RETIENDRA

Quelle cible de pression artérielle viser en fonction du DFG?

m Approche différenciée versus cible unique chez le malade rénal chronique: contrairement a KDIGO 2021 qui
fixe une cible universelle < 120 mmHg, 'ESH 2023 et 'ESC 2024 recommandent une adaptation selon le profil du
patient (age, protéinurie, fragilité).

H Critiques des KDIGO 2021 : ['étude SPRINT, base principale de KDIGO 2021, excluait les diabétiques et les
patients avec protéinurie > 1 g/j, et utilisait une mesure spécifique de la PA non applicable en routine clinique.

B Réalité du terrain: en France, plus de 80 % des patients avec MRC ont une PA > 130/90 mmHg, rendant irréaliste
un objectif systématique < 120 mmHg en pratique courante.

B Stratégie pragmatique: l'automesure est la méthode la plus fiable pour ajuster le traitement. Une PAS
< 130 mmHg en automesure est l'objectif clé pour la majorité des patients.






