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DFG

 DFG mesuré

 Créatinine et équations

 Cystatine C et équations



Le DFG mesuré est-il différent chez 

l’homme et la femme?



Delanaye P, J Am Soc Nephrol, 2019



Le DFG mesuré est-il différent chez 

l’homme et la femme?

 DFG mesuré

 Sujets sains

 Donneurs de rein



Delanaye P, Clin Chem Lab Med, 2022



Pas de differences hommes femmes…

à première vue…



Fenton A, BMC Nephrol, 2018



12 études 
n =5,482
46.8% hommes



Eriksen BO, J Am Soc Nephrol, 2020

3 études 
n =4,209 mesures 
2885 sujets
49,4% hommes



Healthy n=935



Healthy :  -0.72 (95% CI, -0.96 to -0.48) versus 
-0.92 (95% CI, -1.14 to -0.70) ml/min per 1.73m²/year





Soit 73%

1837 avec une mesure

1410 avec 2 mesures

1088 avec 3 mesures

N=1,837
58 ±3,8 ans
53% femmes
Sains: 26, 27 et 22%

Très peu de 

personnes sont 

“stables” en DFG 

en vieillissant





Healthy

 n=179

n=242



Différence de DFG mesuré?



Différence de DFG mesuré?

 Peut-être, oui: une petite (entre 3 et 5 mL/min/1.73m²) (après 40-50 ans)

 Pentes semblent différentes (mais dans quelle sens?)

 Pourquoi = ? 

 Biais de survie? Environnement hormonal?

 Rôle de l’indexation par la BSA qui est imparfaite (?)

 Est-ce important du pont de vue clinique? (âge versus genre)

 Je confesse…





DFG estimé: créatinine

 La Valeur normale de créatinine est différente chez les hommes et chez les 

femmes

 Masse musculaire



Statistics
26

True GFR

GFR method 1

unbiased/
precise

-30% +30%

True GFR

-30% +30%

True GFR

-30% +30%

biased/
precise

unbiased/
unprecise

GFR method 2

• Good correlation: a “sine qua non” condition but insufficient

• Bias: mean difference between two values = the systematic error

• Precision: SD around the bias = the random error

• Accuracy 30% = % of eGFR between ± 30% of measured GFR

Bland JM, Altman DG, Lancet, 1986, 8476, 307

Delanaye P, Nephrol Dial Transplant, 2013, 28, 1396  





 CKD-EPI

 « Development dataset » n=5504

 « Internal validation » n=2750

 « External validation » n=3896

 Créatinine calibrée

 DFG mesuré



Levey AS, Ann Intern Med, 2009, p604







CKD-EPI: What else?



DFG mesuré et créatinine calibrée

N=11,251 (“development and internal validation dataset”)

N=8,378 (“external validation dataset”)

N=4,005 entre 2 et 18 ans

7+6 cohortes

Caucasiens









Avant 40 ans: DFGm = 107 mL/min/1.73m²



Avant 40 ans: DFGm = 107 mL/min/1.73m²



Bjork J, Scand J Clin Lab Invest, 2020, 80, p456

N=83,257 données de 3 

laboratoires (Suède et Belgique) 

62 µmol/L= 0,70 mg/dL

80 µmol/L= 0,90 mg/dL







44

















Etape 1: cystatine C et âge

Données de laboratoire 
de Suède
N=227,643

95,469
132,174

 Q’ = 0.79 mg/L until 50 y, 
       Q’ = 0.79 + 0.005 x (Age – 50) 

 Q’ = 0.86 mg/L until 50 y
       Q’ = 0.86 + 0.005 x (Age – 50)



Etape 2: cystatine C et genre

Données de laboratoire 
de Suède
N=227,643

95,469
132,174

 Q’ = 0.79 mg/L until 50 y, 
       Q’ = 0.79 + 0.005 x (Age – 50) 

 Q’ = 0.86 mg/L until 50 y
       Q’ = 0.86 + 0.005 x (Age – 50)



Q’ = 0.83 mg/L until 50 years
Q’ = 0.83 + 0.005 x (Age – 50)

Etape 2: cystatine C et genre



Etape 3: Cystatine C et “race”

 Données du même centre français

 Méthodes pour mesurer le DFG (Cr-EDTA), la créatinine et la cystatine C 

identiques

 Populations noire et blanche



Etape 3: Cystatine C et “race”

Analyse matchée 1:1 pour

 genre

 IMC (±2,5 kg/m²)

 DFG mesuré (±3 mL/min/1.73m²)

 âge (± 3 y)



Etape 4: Validation 

Adultes

DFG mesuré, creatinine “IDMS traceable” et cystatine C calibrée

N=12,832

11 cohortes

White Europeans: n=7,727

White Europeans from Paris: n=2,646

White US: n=1,093

Black Europeans from Paris: n=858

Black Africans: n=508















Cystatine C/EKFC

 Cystatine C permet une estimation du DFG sans la variable sexe/genre  

 EKFC cystatine est la même équation que EKFC créatinine, seule la valeur 

de Q change

 Continuum entre les adolescents et les jeunes adultes

 Les équations EKFC sont meilleures que les équations CKD-EPI 

correspondantes => alternative valable en Europe, Afrique et USA

 Les équations combinant la cystatine C et la créatinine sont meilleures

 Standardisation de la cystatine C

 Coût de la cystatine C

 Comment interpréter les résultats discordants?

https://ekfccalculator.pages.dev/

https://ekfccalculator.pages.dev/






Limitations des formules = créatinine

Si vous présumez que la créatinine en sera pas 

“bonne” pour estimer le DFG (parce que votre patient 

a une masse musculaire anormale”, il n’y a aucune 

raison que les équations fassent mieux!

Populations spécifiques: 

Les équations ne sont pas 

magiques!!

Gardons notre sens clinique!!
Anorexie nerveuse (Delanaye P, Clin Nephrol, 2009, 71, 482)

Cirrhose (Skluzacek PA, Am J Kidney Dis, 2003, 42, 1169)

USI (Delanaye P, BMC Nephrology, 2014, 15, 9)

Hospitalisés (Poggio ED, Am J Kidney Dis, 2005, 46, 242)

Greffés cœur (Delanaye P, Clin Transplant, 2006, 20, 596)

Greffés rein (Masson I, Transplantation, 2013, 95, 1211)

Obèse (Bouquegneau A, NDT, 2013, 28, iv122)



Ne pas sur-interpreter un DFG estimé…

Toutes les équations restent des estimations

OK au niveau populationnel

Manque de précision au niveau individuel



Miller WG, Clin Chem, 2021, p693 and p820

DFGe = 60,25 ml/min/1.73m²



Miller WG, Clin Chem, 2021, p693 and p820

DFGe = 60,25 ml/min/1.73m²

           = 60 ml/min/1.73m² (CI 95%: 33-87)



Delanaye P, Nature Rev Nephrol, 2013, 9, p513
Ebert N, Clin Kidney J, 2021, 14, p1861 
Agarwal R, Nephrol Dial Transplant, 2019, 34, p2001
Shafi T, Ann Intern Med, 2022, 175, p1073 

RETOUR à une mesure du DFG



Retour au genre: Conclusions (essai)

 C’est pas si simple…

 DFGm il y a des différences, sont-elles cliniquement “relevantes”?

 Seule la précision du DFGm autorise de se poser la question

 Créatinine : oui, il y a des différences donc genre doit être intégrer dans la formule

 Cystatine C: oui, il y a des différences mais elles sont minimes et ne pas intégrer dans 

une formule aboutit à une perte négligeable de performance

 Parallèle intéressant avec le débat sur la « race » et le DFG aux USA avec des 

questions ou des implications sociétales voire philosophiques?



Population transgenre

 DFG mesuré

 Créatinine 

 Cystatine C



Population transgenre

 DFG mesuré

 Créatinine 

 Cystatine C

 En l’occurrence ici transgenre = sujets prenant un traitement



Voici un résumé de nos certitudes sur le sujet:



Il faut bien s’accrocher …



Il faut bien s’accrocher …



DFG “vrai”

 Une seule étude…



N=23 femmes transgenre 

N= 21 hommes transgenre 

Iohexol plasma clearance (infusion rate)



+3,6% = 85.0 à 87,9 mL/min/1.73m² p=0,041

-2,5% = 91,9 à 89,1 mL/min/1.73m² p=0,20



 Résultats à 3 mois

 DFG mesuré indexé…

 Statistiquement significative mais cliniquement???



Créatinine



N=126 femmes transgenres

N= 91 hommes transgenres







N=93 femmes transgenre

N= 82 hommes transgenre





 Transition femmes => homme: créatinines augmentent pour être 

comparable aux hommes cisgenres 

 Transition hommes => femmes: créatinines stables et restent supérieures aux 

valeurs des femmes cisgenres 

 Les modifications ont lieu les 3 à 6 premiers mois



9 études

488 hommes transgenres

598 femmes transgenres





Cystatine C





Que peut on anticiper sur l’estimation du 

DFG (et donc l’association DFGm / 

biomarqueurs)?

 mGFR ne bouge pas (ce qui n’est pas sûr)

 Créatinine augmente chez les sujets transgenres hommes (testostérone) 

jusqu’à une valeur similaire (ou un peu moindre) que les hommes cisgenres

 Utiliser les équations avec le « gender identity » devrait être correct alors 

que utiliser le « sex assigned at birth » va surestimer franchement



N=14 femmes transgenre

N=10 hommes transgenre

Clairance plasmatique iohexol (single!!!!)



Bias was calculated as the median of the difference between mGFR and eGFR



Que peut on anticiper sur l’estimation du 

DFG (et donc l’association DFGm / 

biomarqueurs)?

 mGFR ne bouge pas (ce qui n’est pas sûr)

 Créatinine stable (ou diminue un peu) chez les sujets transgenres femmes

 Utiliser les équations avec le “sex assigned at birth” devrait être plus 

correcte alors que le “gender identity“ devrait sous-estimer le DFG 





Que peut on anticiper sur l’estimation du 

DFG (et donc l’association DFGm / 

biomarqueurs)?

 mGFR ne bouge pas (ce qui n’est pas sûr)

 Cystatine bouge moins

 Il devrait y avoir moins de différence (et pas du tout pour EKFC)



Bias was calculated as the median of the difference between mGFR and eGFR





 Echantillons minuscules

 mGFR single donc avec le sexe…

 CKD-EPI créatinine surestime chez le jeune  (et moyenne d’âge est 23 ans 

chez hommes transgenres et 29 ans chez femmes transgenres) 



Conclusions et perspectives

CREATININE

 Je ne sais pas…

 Mais utiliser le « sex assigned at birth » n’est pas évident…

 Q spécifique pour les transgenres?

CYSTATINE C

 Semble moins influencée que la créatinine (et le genre n’est pas dans l’équation!)

mGFR

 Tout cela sous réserve que le DFG mesuré n’est pas influencé par les traitements

 Le mesurer si décision thérapeutique importante en dépend





Merci de votre attention
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