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Introduction

Le débit de filtration glomérulaire (GFR pour « glomerular filtration
rate ») est un paramétre qui reflete la fonction rénale. Sa détermina-
tion est importante cliniquement pour évaluer le degré de sévérité
d’une atteinte rénale, pour suivre son évolution ainsi que pour ajus-
ter la posologie de certains médicaments. Le GFR ne donne cepen-
dant pas d’information sur la cause de l'atteinte rénale, qui devra
étre investiguée par des analyses urinaires, de I'imagerie, ou une
biopsie rénale.

Le GFR correspond au volume de plasma filtré par les glomérules
par unité de temps. Son déclin est synonyme d’une progression de
I'atteinte rénale ou d’'une hypoperfusion due a une déplétion volé-
mique. La mesure du GFR par la clairance rénale ou plasmatique de
marqueurs exogénes (Inuline, ®'Cr-EDTA, Iohexol) reste le gold-
standard, mais impose des processus complexes, chronophages et
lourds a mettre en place dans la pratique clinique quotidienne [1].
C’est pourquoi, I'indication a la mesure précise du GFR avec ces
marqueurs exogenes revient au spécialiste en néphrologie. Des
exemples d’une telle indication sont un don potentiel de rein, la pla-
nification d’un traitement par médicament a risque de toxicité ou
encore le suivi de la fonction rénale lors d’études interventionnelles
pour ralentir la maladie rénale chronique.

Le calcul de la clairance urinaire de créatinine sur un recueil d’urine
de 24h permet également de mesurer le GFR. La récolte d’urine de
24h restant un prélevement contraignant pour le patient et parfois
réalisé de maniéere aléatoire, ce calcul de clairance est plutot réservé
a des cas nécessitant une mesure plus précise du GFR ou lors-
gu’une confirmation est nécessaire.

Les nouvelles équations CKD-EPI 2021

ne prennent plus en compte I’ethnie du
patient et leur utilisation est recom-
mandée en pratique clinique.

GFR estimé (eGFR)

La concentration sanguine de marqueurs endogénes comme la
créatinine ou la cystatine C est principalement influencée par le
GFR. Des équations basées sur la concentration sérique de ces
marqueurs ont été développées et permettent d’estimer le GFR. Ces
équations sont utilisées en routine au laboratoire et permettent de
rendre un résultat d’eGFR pour chaque résultat de créatinine.

Les premiéres équations développées (Cockcroft-Gault, MDRD,
CKD-EPI 2009) utilisent le taux sérique de créatinine et diverses
données démographiques (principalement age, sexe et ethnie). Par
soucis d’amélioration, ces équations sont sans cesse perfectionnées
et de nouvelles versions publiées. C’est ainsi qu’en 2012 des équa-
tions utilisant la cystatine C, ou combinant la créatinine et la cysta-
tine C, ont été développées pour palier a certaines limitations du
dosage unique de la créatinine (effet de certains régimes alimen-
taires, influence de la masse musculaire).

L'utilisation de la cystatine C a également ses limitations. Son taux
sérique est influencé par I'obésité, le diabéte, I'inflammation ou les
dysfonctions thyroidiennes [1]. Son codt plus élevé est aussi un frein
dans son utilisation au quotidien.

Les équations combinant les taux sériques de créatinine et de cysta-
tine C sont pourtant plus précises dans I'estimation du GFR [1,2,3].

Nouvelles recommandations 2021

En 2021, un groupe d’experts a publié deux nouvelles équations
encore perfectionnées : CKD-EPI| 2021t €t CKD-EPI 2021 reatrcyst
(2.

Le principal changement dans ces nouvelles équations est le retrait
du facteur d’ethnicité. En effet, ce facteur ethnique est souvent ab-
sent des informations transmises au laboratoire. Il restreint égale-
ment les diversités ethniques a deux catégories (black ou non-
black). La diminution de I'exactitude (avec une légére surestimation
du GFR en moyenne de 3.9 ml/min/1.73m? dans la population « non-
black ») de ces nouvelles équations est jugée acceptable pour I'utili-
sation clinique [2].

Selon les derniéres recommandations, le calcul du eGFR utilisant la
nouvelle équation CKD-EPI 2021 est indiqué en pratique clinique
pour chaque patient nécessitant une évaluation de son GFR [3].
Dans certains cas demandant une confirmation (tableau 1), ce résul-
tat peut étre pondéré par le dosage de la cystatine C et I'application
de I'équation CKD-EPI 2021 eat+cyst OU remplacé par la mesure du
GFR par la clairance de marqueurs endogénes ou exogenes [1,3].

Tableau 1 - Contextes dans lesquels I’eGFR basé sur I'utilisation
unique du taux de créatinine (CKD-EPI 2021.,..¢) devrait étre con-
firmé :

Masse musculaire trés élevée ou trés faible

Atteinte hépatique avancée

Régime tres riche en protéines animales ou régime trés pauvre en
protéines (végétalisme, véganisme)

Résultat de eGFReat Ne correspondant pas a la clinique du patient

Situations avec précision plus élevée requise (donneurs potentiels de
rein, planification d’un traitement par médicament a risque de toxicité)

Analyse Position OPAS Coit (CHF)
Créatinine 1509.00 2.30
Cystatine C 1257.00 18.90
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Les équations utilisant également le

taux de cystatine C peuvent étre uti-
lisées dans les cas nécessitant une
confirmation.
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Einleitung

Die glomerulére Filtrationsrate (GFR) ist einer der Parameter zur
Beschreibung der Nierenfunktion. Ihre Bestimmung ist von klinischer
Bedeutung, um den Schweregrad einer Nierenschadigung zu er-
mitteln, ihren Verlauf zu verfolgen und die Dosierung bestimmter
Arzneimittel anzupassen. Die GFR liefert aber keine Informationen
zur Ursache der Nierenschadigung. Diese muss durch Urinanalysen,
bildgebende Verfahren oder eine Nierenbiopsie ermittelt werden.

Die GFR gibt das Volumen des von den Nierenkérperchen gefilterten
Plasmas pro Zeiteinheit an. lhr Abfall steht fir eine fortschreitende
Nierenschadigung oder Hypoperfusion infolge von Volumenmangel.
Die Bestimmung der GFR durch eine renale oder plasmatische Clea-
rance von exogenen Markern (Inulin, 5'Cr-EDTA, lohexol) bleibt der
Goldstandard, erfordert aber den Einsatz von komplexen, zeit-
intensiven und schwerfélligen Prozessen im Klinikalltag [1]. Daher
muss der Nierenspezialist festlegen, ob eine genaue Messung der
GFR mit ihren exogenen Markern erforderlich ist. Eine solche Indi-
kation ist z.B. gegeben bei einer mdglichen Nierenspende, einer
geplanten Behandlung mit einem mdglicherweise toxischen Arznei-
mittel oder bei der Kontrolle der Nierenfunktion im Rahmen von In-
terventionsstudien, um den Verlauf einer chronischen Nieren-
erkrankung zu verlangsamen.

Die GFR kann auch durch die Berechnung der Kreatinin-Clearance
anhand einer 24-Stunden-Urinprobe ermittelt werden. Da die 24-
Stunden-Urinprobe den Patienten nach wie vor belastet und manch-
mal nur zufallig zustande kommt, ist diese Clearance-Berechnung
eher den Fallen vorbehalten, in denen eine genauere Messung der
GFR erforderlich ist oder eine Bestatigung bendtigt wird.

Bei den neuen CKD-EPI 2021

Gleichungen wird die ethnische
Zugehorigkeit des Patienten nicht mehr
berucksichtigt. lhre Anwendung wird in
der klinischen Praxis empfohlen.

Geschatzte GFR (eGFR)

Die Konzentration von endogenen Markern wie Kreatinin oder Cysta-
tin C im Blut wird vor allem durch die GFR beeinflusst. Es wurden
auch Gleichungen auf Basis der Serumkonzentration dieser Marker
entwickelt, um die GFR zu bestimmen. Diese Gleichungen werden
routinemassig im Labor angewendet und ermdglichen die Angabe
eines eGFR-Ergebnisses fir jedes Kreatinin-Ergebnis.

Die ersten entwickelten Gleichungen (Cockcroft-Gault, MDRD, CKD-
EPI 2009) nutzen den Serumkreatininwert und diverse demogra-
fische Daten (vor allem Alter, Geschlecht und ethnische Zugehdrig-
keit). Diese Gleichungen werden laufend verbessert und in neuen
Versionen verdffentlicht. So wurden 2012 Gleichungen mit Cystatin
C oder einer Kombination aus Kreatinin und Cystatin C entwickel,
um gewissen Einschrankungen durch die alleinige Bertcksichtigung
des Kreatininwerts (Wirkung bestimmter Didten, Einfluss der Muskel-
masse) entgegenzuwirken.

Auch die Nutzung von Cystatin C unterliegt Beschrankungen. Sein
Serumwert wird durch Adipositas, Diabetes, Entziindungen oder
Schilddrisenfehlfunktionen beeinflusst [1]. Auch die hoheren Kosten
bremsen die Anwendung im Alltag aus.

Gleichungen, die die Serumwerte von Kreatinin und Cystatin C mitei-

nander verbinden, haben jedoch eine genauere Bestimmung der
GFR zur Folge [1,2,3].

Neue Empfehlungen 2021

2021 veréffentlichte eine Expertengruppe zwei neue, weiter verfei-
nerte Gleichungen: CKD-EPI 20215t und CKD-EPI 2021 ¢reatscyst [2]-

Die wichtigste Anderung bei diesen neuen Gleichungen liegt im Ver-
zicht auf den Faktor der ethnischen Zugehorigkeit. Tatsachlich ist
dieser Faktor nur selten in den Informationen enthalten, die an das
Labor Ubermittelt werden. Auch wird die ethnische Vielfalt auf zwei
Kategorien (black oder non-black) begrenzt. Die geringere Genauig-
keit (mit einer leichten Uberschatzung der durchschnittlichen GFR
von 3,9 ml/min/1,73m? in der «nicht-schwarzen» Bevolkerung) dieser
neuen Gleichungen wird fiir die klinische Anwendung als hinnehm-
bar erachtet [2].

Den letzten Empfehlungen zufolge ist die Berechnung der eGFR
Uber die neue Gleichung CKD-EPI 2021creat in der klinischen Praxis
bei allen Patienten indiziert, flir die eine Ermittlung der GFR erforder-
lich ist [3]. In manchen Fallen, die eine Bestatigung bendtigen
(Tabelle 1), kann dieses Ergebnis durch die Dosierung von Cystatin
C und die Anwendung der Gleichung CKD-EPI 2021eatscyst g€-
wichtet oder durch die Messung der GFR durch die Clearance der
endogenen oder exogenen Marker ersetzt werden [1,3].

Tabelle 1 — Félle, in denen die eGFR mit alleiniger Beriicksichti-
gung des Kreatininwerts (CKD-EPI 2021.,..¢) zu bestétigen ist:

Sehr starke oder sehr schwache Muskelmasse

Fortgeschrittene Leberschadigung

An tierischen Eiweissen sehr reiche oder sehr proteinarme Ernahrung
(Vegetarismus, Veganismus)

eGFRea-Ergebnis entspricht nicht dem klinischen Bild des Patienten

Situationen, in denen eine hohere Prazision erforderlich ist
(potenzielle Nierenspender, geplante Behandlung mit einem
moglicherweise toxischen Arzneimittel)

Analyse OPAS-Position Kosten (CHF)
Kreatinin 1509.00 2.30
Cystatin C 1257.00 18.90
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Gleichungen, die auch den Cystatin-
C-Wert beriicksichtigen, konnen in

den Fallen angewendet werden, in

denen eine
wird.

Bestatigung bendtigt
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