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INTRODUCTION

La consultation spécialisée post-greffe est
organisée 2 partir d'une structure quali-
fiée d’hospitalisation a courte durée. Cette
structure permet une centralisation avec
archivage de I'ensemble des dossiers des
transplantés, une communication et une
accessibilité rendues faciles du fait de sa
localisation au sein du service ol sont
hospitalisés les transplantés rénaux. Une
réunion hebdomadaire, le lundi apres-
midi, réunit ensemble des médecins et
l'infirmiére chargée de cette consultation,
permettant de revoir I'ensemble des dos-
siers de la semaine.

Cette consultation accueille I’ensemble
des greffés durant les six premiers mois
de la transplantation. Les patients ne pré-
sentant plus de probléme de suivi sont
réadressés aux centres d’hémodialyse ini-
tiaux avec d'une part la possibilité d’'un
retour vers notre centre en cas de pro-
blématique particuliére et d’autre part
une consultation annuelle obligatoire.

Le but de cette communication est de
montrer la spécificité de cette consulta-
tion par rapport aux nombreuses compli-
cations que peuvent présenter ces patients
a distance de la greffe.

148 PATIENTS ONT ETE
ANALYSES

Les patients rentrant dans cette étude

font partie d'une population de dialysés

(ritéres d'inclusion

o Transpluntés rénaux depuis 1986 suivis en hapi-
tal de jour & Calmette et présents en juin 1997 :
= patients greffés depuis moins de 6 mois,
= pafients antérieurement dialysés 4 Calmette,

toujours suivis aprés 6 mois.

(ritéres d'exclusion

o Patients suivis dans un utre centre ef repris en
charge de facon événementielle ou retransférés
secondairement.

=> 148 patients inclus

et greffés 2 Calmette de Janvier 1986 2
juin 1997. Ces patients ayant été dialysés
a2 Calmette, leur suivi méme apres six
mois dépend directement de notre
centre.

Les caractéristiques principales de ces
patients sont indiquées dans les tableaux
ci-apres. Pour la majorité d’entre eux,
leur traitement immunosuppresseur
comportait de la Ciclosporine. La moitié

PARAMETRES ANALYSES (1)

o Age: 38+ 11 ans (17 & 66 ans)
© Sexe : hommes = 59 %, femmes = 41 %
o 1° greffes = 86 %, retransplantations = 14 %
@ Suivi moyen aprés greffe : 51 = 38 mais
o Rythme des consultations : 2 = 1 mois
© Traitements immunosuppresseurs
— Ciclosporine : 93 %, [4.3 mg/kg/i1/
Prograf : 3 %, [0.1 mg/ko/{]
— Imurel : 47 %, [85 mg/i1/
Celleept : 24 %, [1.7 gramme/j]
— Solupred : 97 %, [12 mg/j]
® Associations thérapeutiques les plus fréquentes
= Ciclo + Imurel + Solupred : 44 %
= Ciclo + Solupred : 28 %
~ Ciclo + Cellcept + Solupred : 20 %

PARAMETRES ANALYSES (2)

o (réatininémie moyenne : 19 = 10 mg/!

© 33 % des patients sont en rejet chronique
(créat. > 20 mg/1)

® 26 % des patients ont une proféinurie >
0,59/

® 66 % des patients sont hypertendus

PARAMETRES ANALYSES (3)

o Complications cardiovasculaires : HTA, AV, coro-
naropathie, arférite

o Complications métaboliques : poids, diabéte, hy-
perlipémies.

e (omplications ostéoarticulaires : goutte, ostéons-
crose, ostéoporose, algodystrophie, hyperpara-
thyroidie

e Autres complications : hypertrophie, gingivale,
cancers, contracepfion... .

COMPARAISON DES TRAITEMENTS IMMUNOSUPPRESSEURS SELON LE RECUL DE SUIVI

molécules

> 12mois (114 pts) < 12 mois (34 pis)

® Truitements immunosuppresseurs

— Ciclosporine : 94 % 88 %

— [Prograf : 2% 9%

~ {Imurel : 58 % 9%

—{Cellcept : 9% 73%

— Solupred : 9% % 100 %
o Associations les plus fréquentes

= Ciclo + Imurel + Solupred 55% 6%

~ Cico + Solupred 32% 17%

= Cido + Cellcept + Solupred 7% 65%

Ces différences s'expliquent par les modifications du protocole d'immunosuppression liées a I'uilisation de nouvelles
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d’entre eux était sous Imurel également,
Dans la mesure ou le Cellcept a été in-
troduit dans le protocole d’immunosup-
pression depuis dix-huit mois, un quart
d’entre eux était également sous cette
derniére thérapeutique. Enfin, dans la
mesure oll le Prograf est utilisé depuis un
an dans le cadre des rejets cortico-résis-
tants, un certain nombre de ces patients
bénéficiait de ce traitement, mais de
facon récente.

1) Parametres
concernant la fonction
rénale du greffon

Avec un recul moyen de 10 ans, les patients
encore dans la méthode avaient une fonc-
tion rénale satisfaisante (19 = 10 mg/l de
créatinine plasmatique). Un tiers d’entre
eux était cependant en rejet chronique.
Lincidence de I'hypertension artérielle est
rapportée dans les tableaux.

2) U'hypertension
artérielle

Lincidence de I'hypertension artérielle
augmente avec le temps et 2/3 des pa-
tients sont hypertendus aprés trois ans.

Les inhibiteurs calciques représentent
la base de ce traitement. L'intérét de
leur utilisation est en rapport avec la

HTA : TRAITEMENTS

o Médicaments utilisés
— Inhibiteurs calciques : 63 %
~ Béta-bloquants : 56 %
—EC: 30 %
— Hypérium : 13 %
~ Furosémide : 10 %
@ Modalités thérapeutiques
— Monothérapies : 45 %
— Bithérapies : 32 %
~ Tri ou quodrithérapie : 23 %
@ Association les plus fréquentes
~— Inhibiteurs calciques et héta-bloquants : 52 %
~ Inhibiteurs calciques et IEC: 19 %

meilleure protection vasculaire qu'’ils ap-
portent chez les patients sous Ciclospo-
rine. Les inhibiteurs d’enzyme de conver-
sion sont moins souvent utilisés du fait de
la difficulté du management de ces mé-
dicaments chez les patients avec rein
unique et Iésions vasculaires susceptibles
de s’installer progressivement (rejet
chronique).

Tres peu de patients étaient sous Lasilix en
raison du risque d’aggravation de la fonc-
tion rénale sous cette thérapeutique.

La plupart des patients sont en monothé-
rapie mais un tiers sont en bithérapie.
Enfin, un quart ont une hypertension ar-
térielle considérée comme sévere qui né-
cessite en tout cas un tri ou une quadri-
thérapie.

HTA : INCIDENCE
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Lincidence de I'hypertension augmente avec le temps.
2 tiers des patients sont hypertendus aprés 3 ans. Ce chiffie est stable a 5 ans.
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3) Les complications
vasculaires

COMPLICATIONS CARDIOVASCULAIRES (1)

o Coronaropathies

— 7 patients soit 5 %

— Aprés 32 + 21 mois de greffe
® Accidents vasculaires cérébraux

— 5 patients soit 3 %

— Aprés 57 + 31 mois de greffe
® Artérites des membres inférieurs

— 1 patient soit 0,6 %

— Aprés 10 mois de greffe

COMPLICATIONS CARDIOVASCULAIRES (2)
Comparaison des patients
avec ov sans accident vasculaire

Vosco  Contréle  p

ge 71£13 =11 0005
Sexe (H/F) 8/2 80/58 NS
(réatininémie 187 1910 NS
Hypercholestérolémie  90%  74% NS
Hypertriglycéridémie ~ 40%  19% NS

HTA 70% 65% NS
Goutte 0% 10% NS
Diahéte 10 % 3% NS

Ldge est le seul facteur de risque vasculaire mis en
dvidence.

Lincidence plus élevée des hyperlipémies dans le
groupe des patients avec accidents vasculaires n'est
pas statistiquement significative.

Contrairement 2 ce qui est annoncé dans
la littérature, les complications vascu-
laires avec athéromatose des vaisseaux
proximaux ne sont pas si fréquentes. 5 %
des patients sont porteurs d’une corona-
rite, 3 % d’antécédents d’accidents vas-
culaires cérébraux et un seul patient était
porteur d’une artérite des membres infé-
rieurs, d’ailleurs préexistante 2 la trans-
plantation, ‘
La comparaison du groupe des patients
avec et sans accident vasculaire fait ap-
paraitre que le seul facteur de risque évi-
dent est I'age lors de la transplantation
rénale.




4) Complications
métaboliques

e Poids : + 5 kg en moyenne
e Diabete : 3,4 %
< 2 g/l
> 2 gl

> 3 g/l

e Cholestérolémie : 2,4 + 0,5 g/l

<2 g/l
> 2 gll

> 3 gt

e Triglycéridémie : 1,6 + 0,8 g/l

Nous avons considéré que la prise de poids
pouvait y étre rattachée. Un quart des pa-
tients ont présenté une prise de poids im-
portante. 3,4 % des patients ont présenté un
diabéte de Novo. Si I'hypercholestérolémie
est tres fréquente, elle est rarement préoc-
cupante. L'hypertriglycéridémie est rare.

5) Les complications
ostéo-articulaires

a) La goutte est la complication ostéo-
articulaire la plus fréquente qui concerne
11 % des patients. Elle survient en général
de fagon tardive. Le traitement de la crise
fait appel au Colchimax et compte tenu des
risques de diarrhée provoqués par ce mé-
dicament et donc par voie de conséquence

Echanges de

COMPLICATIONS OSTEQ-ARTICULAIRES :
GOUTTE

@ 11 % (n = 16) des patients ont une goutte
o Délai moyen de lo 1 crise : 54 + 31 mois
o Nombre moyen de crises : 3,6 + 3,3
@ Traitements
— (rise : Colchimax
— Prévention : Désuric {90 %), Zyloric (10 %)
o Urécémie
~ Au moment de la crise : 96 + 38 mg/|
— Aprés fraitement : 65 + 29 mg/I

COMPLICATIONS OSTEQ-ARTICULAIRES

© Hyperparathyroidie :
10 % au fotal = 2/10 opérées
— le plus souvent (90 %) aprés 6 mois : hy-
percalcémie
— rarement avant 6 mois : hyperremodelage
= phosphatases alcalines

@ Ostéoporose : 11 % (88 % de femmes)

e Ostéonéerose hanche : 8 % (80 % dans les
18 mois)

o Algodystrophie : 4 % (95 % dans les 24 mois)
o Troubles statiques = médecine physique

(pas dAINS)

des risques de déshydratation, il est néces-
saire pendant ces périodes de les suivre de
fagon plus rapprochée pour faire face a une
éventuelle insuffisance rénale d’autant plus
fréquente que les patients sont sous Ciclo-
sporine. En revanche, la prévention de ces
crises de goutte fait appel 2 la diminution de
'uricémie (augmentation de I'uricémie
sous Ciclosporine) qui est réalisée grice
au Zyloric. Dans la mesure ol ce médica-
ment est contre-indiqué lors d'une asso-
ciation avec I'Imurel, le Désuric rempla-
cera le Zyloric de fagon tout aussi efficace.

b) Lhyperparathyroidie secondaire
est présente dans 10 % des cas mais ne
nécessite que rarement une intervention
chirurgicale. Le probléeme posé est celui
d’une hypercalcémie isolée persistante
apres six mois de greffe.

¢) L'ostéoporose est également fré-
quente, surtout chez les femmes, car plu-
sieurs facteurs de risques sont a noter :
I'hyperparathyroidie secondaire, la corti-

cothérapie, la ménopause précoce. La den-
sitométrie osseuse permet de la détecter
précocément et de traiter les patientes par
une association d’cestrogenes naturels et
si nécessaire de biphosphonate associé a la
vitamine D et des apports calciques.

d) Lalgodystrophie est plus rare, ma-
nifestement en rapport avec la prise de
Ciclosporine. De survenue précoce, bien
que tres douloureuse, elle est d’évolution
spontanément favorable.

e) Enfin, les troubles de la statique
vertébrale sont extrémement fréquents
du fait des déficits de la musculature en
rapport avec la corticothérapie et la di-
minution de I'activité physique. Il faut
confier ces patients a2 des médecins de
médecine physique qui prescrivent des ki-
nésithérapies adaptées sans médication et
en particulier sans utilisation d’AINS qui
sont 2 éviter chez les patients sous Ciclo-
sporine avec rein unique, compte tenu du
risque d’insuffisance rénale.

f) Autres complications

AUTRES COMPLICATIONS

® Hypertrophie gingivale sous ciclosporine : 9 %
~ Flagyl
~ Lithromax

e Contraception orale : 1 femme sur 3
o Complications cutunées

e Cancers
~ cutanés : haso, spino-cellulaires
— lymphopraliférations
— gynéco

° L'hypertrophie gingivale sous Ciclo-
sporine est trés fréquente mais ne néces-
site un traitement médicamenteux que
dans 9 % des cas, notamment apres échec
d'un détartrage bien conduit. Le traite-
ment médicamenteux fait appel soit au
Flagyl pendant trois semaines soit de
facon plus récente aux Zithromax. Il faut
noter que ce médicament est un macro-
lide qui est le seul qui n’interfere pas avec
le métabolisme de la Ciclosporine.

e La contraception orale doit faire I'ob-
jet d'une attention particuliére, compte
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tenu du risque d'utilisation d’cestrogéne
synthétique pouvant conduire 2 des phé-
nomeénes procoagulants sous Ciclospo-
rine. Elle doit donc commencer par la
prescription de progestatifs oraux aux-
quels on peut associer, en cas d’hémor-
ragies génitales, des cestrogenes mais na-
turels sous forme de timbres par exemple.
e Les complications cutanées font I'objet
d’une consultation systématique annuelle,

e Les cancers les plus fréquents apres
transplantation rénale sont les cancers

«viraux induits » 2 savoir les cancers cu-
tanés et les cancers gynécologiques. Les
lymphoproliférations sont a redouter car
si celles qui se développent de fagon pré-
coce dans les dix-huit premiers mois ré-
pondent bien 2 l'arrét de I'immunosup-
pression, celles qui surviennent de facon
tardive sont volontiers d’évolution défa-
vorable.

CONCLUSIONS

P

o Nombre moyen de comprimés por jour : 10+ 3

o Activités

Travail : 44 %
Invalidité : 20 %

aucune différence
entre ces 2 groupes !

~ Femmes au foyer : 18 %
— Retraités: 12 %
— Frudiants : 6 %
© Modes de transport
~ VSL:55%

— Voiture particuliére : 30 %
— Autre : 15%
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