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Les complications précoces de la transplantation rénale

La transplantation rénale est le traitement de choix de l'insuffisance rénale chronique
arrivant au stade terminal. Elle consiste en I'implantation chirurgicale d’un rein fonctionnel
(greffon) issu d’un DV ou cadavérique a un insuffisant rénale au stade de dialyse ou en
prédialyse [1].

Une transplantation rénale réussie améliore indiscutablement la qualité de vie des
patients. C'est une alternative thérapeutique efficace aux méthodes de suppléance extra-rénale.
Elle a permis aux patients en IRC de retrouver une espérance de vie ainsi qu'une qualité de vie
meilleure que celle menée sous la dialyse. Elle est aussi associée a un colt financier moindre
puisque la greffe est 10 fois moins coliteuse que la dialyse (passée la premiére année de
transplantation) [2,3].

L’activité de la transplantation rénale est toujours trés faible au Maroc, particulierement a
partir d’'un donneur en état de mort cérébrale. Lors de la rencontre nationale pour la promotion
du don d'organes et de tissus humains, organisée a Rabat, le 22 avril 2016, le ministére de la
santé a déclaré que seulement 195 transplantations de reins ont été réalisé au Maroc jusqu’a fin
2016 [4]. Ces résultats restent en deca du taux moyen pratiqué dans la région de la
Méditerranée. Plus encore, seuls 0,4% des marocains ont accepté de faire don de leurs organes
au moment ou le président du Conseil Consultatif de Transplantation d'organes humains a
annoncé que 7410 patients sont inscrits sur la liste d'attente des bénéficiaires potentiels de la
transplantation de reins [5].

Ces chiffres bas peuvent étre expliqués par le faible enthousiasme vis -a -vis de don
d'organes, en raison soit d'une compréhension inexacte de la religion, ou des barrieres
culturelles et psychologiques. Aussi, la crainte des receveurs vis-a-vis d’une technique
chirurgicale peu pratiquée dans notre pays. Bien que ce domaine a connu des progrés
considérables en terme de technique chirurgicale de prélevement et de greffe, de connaissance
immunologique avec un meilleur suivi et une immunosuppression adaptée a chaque patient,

cette thérapie reste grevée de nombreuses complications notamment durant la période post
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opératoire précoce qu’il faudra savoir diagnostiquer et prendre en charge avec expertise pour ne
pas compromettre la survie des greffons et des patients.

A travers ce travail nous avons souhaité rapporter I’expérience de notre service de
Néphrologie-Hémodialyse- Transplantation rénale du CHU Mohamed VI, qui est un CHU jeune
ou la transplantation rénale est une activité récente, en se focalisant sur les complications

précoces de la transplantation rénale ainsi que la survie des greffons et des patients greffés.
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. Type de I'étude :

Il s’agit d’une étude rétrospective descriptive, réalisée au service de Néphrologie-
Hémodialyse Transplantation rénale du CHU Mohamed VI de Marrakech sur une période de 7ans,
allant de janvier 2010 jusqu' a décembre 2017. Portant sur I'analyse de 31 dossiers de patients

transplantés rénaux du CHU.

Il. Objectif d'étude :

1- Déterminer la prévalence des différentes complications (médicales et chirurgicales)
précoces de la transplantation rénale au cours des 6 premiers mois de suivi.
2- Evaluer le retentissement de ces complications sur la fonction du greffon.

3- Déterminer la survie des patients greffés et des greffons au dernier suivi.

lll. La population étudiée :

1. Les critéres d'inclusions :

Nous avons analysé dans cette étude :
e Tous les patients transplantés rénaux a partir d'un donneur vivant ou un donneur en
état de mort encéphalique au service de Néphrologie ~-Hémodialyse -Transplantation
rénale du CHU Mohamed VI depuis janvier 2010 jusqu'a décembre 2017, dont les

données et le suivi sont disponibles.

2. Les critéres d'exclusion :

Nous avons exclu de cette étude :
e Les patients transplantés rénaux suivis en consultation post greffe n'ayant pas été

transplantés au niveau de notre CHU.
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e Les patients transplantés rénaux avec un suivi de moins de 6 mois.

IV. Parametres analysés :

Nous avons étudié les dossiers médicaux en détails a l'aide d'une fiche d'exploitation
(Annexe ), pour recueillir toutes les informations nécessaires a notre travail.

v Les données socio-économiques : I'dge, le sexe, la couverture sanitaire, et la profession.

v' Les données cliniques portant sur la néphropathie causale, et les parameétres de
I'épuration extra-rénale.

v L'évaluation immunologique : Groupage ABO et Rhésus, Groupage HLA, la recherche des
anticorps anti HLA, la cross match.

v’ Le statut sérologique : la sérologie HIV, HVC, HVB, EBV et CMV.

v' L'évaluation cardio-vasculaire, et minérale osseuse.

v L'évaluation des donneurs : I'dge, le sexe et I'évaluation rénale.

v" Les données en rapport avec la transplantation rénale a savoir : le type d'intervention, le
traitement immunosuppresseur et prophylaxique instaurés.

v Les complications précoces ainsi que la survie des patients greffés et de leurs greffons.

Nous avons défini :

—Miss match par la différence entre donneur et receveur portant sur un ou plusieurs
antigénes HLA.

—Full match par la compatibilité absolue entre le donneur et le receveur (nombre de
miss match =0).

—La reprise normale de la FR par une créatininémie inférieure a 250 pmol/I a j5.

-La reprise lente de la FR par une créatininémie supérieure a 250 umol/l a j5, sans
recours a la dialyse.

-La reprise retardée de la FR par une créatininémie supérieure a 250 pmol/l a j5, ou le

recours a la dialyse.
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—Le rejet aigu cellulaire par un rejet qui survient des les premiéres semaines aprées la
transplantation et pendant les 6 premiers mois, il est le résultat d'un processus
dépendant de lymphocyte T.

—Le rejet aigu humoral par une dégradation aigue de la fonction rénale survenant dés le
qguatriéme jour aprés la transplantation, et pendant les trois premiers mois, il est le
résultat d'un processus dépendant de lymphocyte B.

—La créatinine de base par le nadir de la créatinine.

-Le temps d’ischémie froide par la durée entre la perfusion du rein par un liquide de
lavage et le début des sutures vasculaires apres sortie du rein.

—L’ischémie tiéde par la durée écoulée entre le clampage et le début de la perfusion
réfrigérante.

—Les complications précoces (immédiates) par les complications survenues les 6 premiers
mois.

—La transplantation rénale préemptive par une greffe rénale chez un patient en IRC stade 5

(DFG < 15 ml / L), sans avoir recours a un traitement de suppléance extra-rénale.

V. Saisie et analyse des données :

Les données ont été recueillies a partir des dossiers de patients greffés au niveau du
service de Néphrologie-Hémodialyse Transplantation rénale du CHU Mohamed VI de Marrakech.
Ainsi, nous avons rempli les fiches de patients qui sont ensuite saisies et informatisées sur le
logiciel Microsoft Excel, I'exploitation statistique a été réalisée sur le logiciel de traitement
statistique (SPSS version 22.0). Les résultats sont exprimés en pourcentages et en valeurs
absolues pour les variables qualitatives (ex : le sexe, couverture sanitaire, la néphropathie
initiale), ainsi qu'en moyenne = écart type de la moyenne pour les variables quantitatives (I'age
du donneur et receveur, I'ancienneté en hémodialyse), en s'aidant de graphiques et tableaux. Le

test de corrélation de Pearson a été utilisé afin de déterminer si l'impact des différentes
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complications sur la fonction rénale du greffon était statistiquement significatif. Une valeur de p
(seuil de signification) inférieure a 0.05 était considérée comme significative. Les estimations
non paramétrées de la survie globale des greffés (déces dus a n'importe quelle cause, y compris
les déces a I’hopital), et de la survie des greffons ont été calculées a I'aide de la méthode de

Kaplan-Meier.

VI. Limites de notre étude :

L’absence de certaines informations dans certains dossiers, a savoir : le temps d'ischémie
tiede et froide, le bilan phospho-calcique, les résultats des anticorps anti-HLA, ainsi que les

données en rapport avec les donneurs cadavériques.
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I. Préparation du receveur :

1. Les données épidémiologiques :

1.1.L'age :

L’'age de lI'ensemble de nos patients variait entre 11 et 51 ans. Avec un age moyen de
30,64 = 10,46 ans. La tranche d’age [20 ans ,31 ans] était celle la plus concernée par la pratique
de la transplantation rénale avec 38,7 % de la série étudiée. La répartition par tranches d’age est

illustrée par la figure 1.

14
38,7%

12
‘03 10 29 1%
=
Q
=
3
. 8
(8]
=
@ o
£ 5 161% 16,1%
£
Q
=
@ 4

2

0

<2lans [21ans,31 ans] [31ans, 41ans] [41 ans, 51lans]
Les tranches d'age
Figure 1 : la répartition des malades selon les tranches d’age.
1.2.Lesexe:

Nos 31 patients étaient répartis en 12 femmes (38,7%) et 19 hommes (61,3%) avec un

sexe ratio H/F de 1,58 (Figure 2).
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Feminin
39%

Masculin
61%

Figure 2 : la répartition des greffés selon le sexe.

1.3.La couverture sanitaire :

Parmi nos patients (16,1%) ont été transplantés via le RAMED, alors que le reste des
malades ont tous une mutuelle qui les a pris en charge : 12 CNSS (38,7%), 9 CNOPS (29%), 2 FAR

(6,5%), 1 OCP (3,2%), 2 moyennant une assurance maladie privée (6,5%) (Figure 3) .

Assurance maladie

EAR privéé
7% 6%
.

CNSS
. 39%

RAMED
16%

® CNSS ® CNOPS = RAMED ® FAR = Assurance maladie privéé = OCP

Figure 3 : |a répartition des malades selon le type de la couverture sanitaire.
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2. La néphropathie initiale :

La néphropathie causale a été indéterminée chez 18 patients de notre série soit 58%,

alors qu'elle a pu étre déterminée chez 13 patients soit 42%, répartis comme suit (figure 4) :

v L'atteinte d'origine glomérulaire a été retrouvée chez 9 patients soit 29% des malades

(tableau 1).

v L'atteinte d'origine vasculaire a été diagnostiquée chez 2 cas, soit 6,5% des malades.

v Les uropathies type RVU ont été notées chez 2 patients soit 6,5 % des malades.

Tableau I : la répartition des glomérulopathies

Type de glomérulopathie Nombre Pourcentage (%)
Lupus 3 9,7
IgA 2 6,5
Diabéte 1 3,2
GNMP 1 3,2
HSF 1 3,2
GNEC 1 3,2
uropathies

néphropathie
vasculaire
7%

6%

glomérulopathie
29%

néphropathie non
détermineé
58%

® néphropathie non détermineé ® glomérulopathie ® néphropathie vasculaire ® uropathies

Figure (4) :la répartition des malades selon le type de la néphropathie causale .
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3. Le déroulement des séances d'épuration extra-rénale :

3.1.Ancienneté de I'hémodialyse :

L'ancienneté de I'némodialyse était en moyenne 3,4 +2,6 ans avec des extrémes de 0 et 9
ans. A Noter que 2 patients (6,4%) ont bénéficié d'une transplantation préemptive.

Nous avons constaté également que 12 patients (41,4%) étaient hémodialysés depuis 2
ans, et 11 patients (37,9 %) étaient hémodialysés depuis 3 a 5 ans, alors que 6 patients (20,7%)

étaient sous hémodialyse depuis 6 a 9 ans (Figure 5).

s2ans 3ans -Sans Bans -9 ans

Figure 5 : la répartition des malades selon la durée d'hémodialyse.

3.2.Abord vasculaire :

Les 29 patients hémodialysés avaient tous une fistule artério-veineuse (FAV), qui s'est

compliquée chez 3 patients (10,4%) de thrombose, d'hématome, et de FAV hyper- débitante.

3.3.Les complications per-dialytiques :

Seuls 2 patients (6,9%) ont eu plusieurs épisodes d'hypotension artérielle au cours des

séances d'hémodialyse, alors que les autres 29 patients (93,1%) n'ont eu aucune complication.

3.4.Les traitements per-dialytiques :

Dans notre série, 27 patients (87,1%) ont été sous I'érythropoiétine (EPO) ; 20 patients
(64,5%) sous supplémentation calcique et vit D ; 17 patients (54,8 %) sous anti—-hypertenseurs et

11 patients (35,5%) sous traitement martial (figure 6).
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TTT martiale
14%

TTT anti-
hpertenseur
22%

érythropoitine
34%

m érythropoitine

= TTT martiale

m autre

supplémentation
calcique et vit D
25%

® supplémentation calcique et vit D

TTT anti-hpertenseur

Figure (6) : la répartition des malades selon le traitement per dialyse.

4, L'évaluation immunologique :

4.1.Le groupage sanguin ABO et Rhésus :

Dans notre étude, la fréquence du groupe sanguin O était de 48,4%, groupe A 29%,

groupe B 16,1 % et groupe AB 6,5%. Parmi nos malades 96,8 % étaient Rh positif (tableau 2 et 3,

Figure 7).

Tableau Il : la répartition des malades selon le groupage ABO ( n= 31).

Le groupage sanguin ABO Nombre de cas Pourcentage (%)
0) 15 48,4
A 9 29
B 5 16,1
AB 2 6,5
Tableau il : la répartition des malades selon le groupage Rhésus (n=31).

Le groupage Rhésus

Nombre de cas

Pourcentage (%)

Positif

30

96,8

Négatif

1

3,2

-14 -




Les complications précoces de la transplantation rénale

48%

=m0 =A =B = AB

Figure 7 : la répartition des malades selon le groupage sanguin ABO.

4.2.Le groupage HLA :

Concernant la compatibilité dans le systéme HLA nous avons retrouvé que (figure 7) :
v 3 cas soit 13 % étaient HLA identique (full match).
v' 18 cas soit 78,3 % étaient HLA semi-identique.

v’ 2 cas soit 8,7% étaient HLA différents.

20 18
18

16
14
12

nombre des cas
.
o

3
2
N -

HLA semi-identique HLA identiue HLA différent

o N B O

la compatibilité HLA

Figure 8 : la répartition des malades selon la compatibilité HLA.
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Par ailleurs le nombre de miss match a été compris entre 0 et 6 avec une médiane a 3. La

répartition de nombre de miss match chez nos malades est illustré dans le tableau IV et la Figure 9.

Tableau IV : la répartition des malades selon le nhombre des miss match (n= 23).

Nombre des miss match

Nombre des cas

Pourcentage (%)

0 miss match 3 13
1 miss match 1 4,3
2 miss match 6 26
3 miss match 7 30,4
4 miss match 4 17,4
5 miss match 1 4,3
6 miss match 1 4,3

nombre des malades
o - N w H w ()} ~N o]

0 miss 1 miss
match match

2 miss 3 miss 4 miss 5miss  6miss match
match match match match

Le nombre de miss match

Figure 9 : la répartition des malades selon le nombre de miss match.

NB : nous n'avons pas pu préciser la comptabilité chez 8 malades car le groupage HLA

des donneurs n'était pas notifié sur les dossiers.

4.3.La recherche des anticorps anti HLA :

La recherche en pré-greffe d’anticorps anti-HLA était négative chez 22 (81,5%), alors

qgu'elle était positive chez 5 patients (18,5 %) en classe | et Il pour 2 patients (7,4%), en classe Il

pour 2 patients (7,4%), et en classe | pour un cas (3,7%) (Figure 10).
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N.B: nous n'avons pas retrouvé les résultats des anticorps anti-HLA chez 4 malades.

positive
19%

négative
81%

m négative = positive

Figure 10 : la répartition des malades selon les anticorps anti- HLA (n = 27).

4.4.L es situations immunisantes :

Parmi nos malades 16 patients, soit 51,6% de notre série étaient transfusés. Deux femmes
soit 6,4% ont mené des grossesses avant la date de leur TR. Alors que 13 patients soit 42% n'étaient

pas immunisés. Aucun de nos patients n’a bénéficié d’une greffe antérieure (Figure 11).

16

16 13
14
12
10

nombre des cas

RS T~ « T« ]

2
. 0
transfusion grossese greffe anterieur  nonimmunisé

Figure 11 : la répartition des malades selon les situations immunisantes.
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4.5.Cross match :

Le cross match était négatif chez 29 malades (93,5%), alors que pour les 2 autres malades
(6,45%) était positif en Ig M sur lymphocyte T dans un cas, et en Ig M sur lymphocyte B dans l'autre
cas (Figure 12).

Nous avons considéré les deux cross match positifs en IgM comme étant des cross match

positifs en auto-anticorps vu les antécédents des patients.

= negatif ® positif

Figure 12 : la répartition des malades selon le résultat de cross match.

5. L'évaluation sérologique :

5.1.Sérologie HIV :

Tous les patients de notre série étaient HIV séronégatives.

5.2.Sérologie HVC :

D'aprés I’analyse de nos données, nous avons noté un cas d’hépatite C chronique guérie.

5.3.Sérologie HVB :

Etant donné que l'immunisation contre HVB se définie par un niveau I'Anticorps Anti-HBs

supérieur a 10 mUI mL-1, la séronégativité par un Ag HBS (-) et un AC HBS (-). L'hépatite
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chronique guérie par Ag HBS (=), un AC HBS (+), et un AC HBC type IgG (+). Les patients de notre
étude sont répartis comme suivant (figure 13) :
v’ 21 patients soit 67,7% de notre série étaient immunisés.
v’ 8 patients soit 25,8% étaient séronégatifs, d’ol une vaccination anti-hépatite B était
nécessaire.

v’ 2 cas soit 6,5% d’hépatite chronique guérie.

hépatite
chronique
guérie;
6%

patients
séronégatifs;
26%

~ patients
immunisés ;
68%

® patients immunisés ® patients séronégatifs = hépatite chronique guérie

Figure (13) : la sérologie hépatite B des patients.

5.4.La sérologie EBV :

Etant donné que le statut EBV positif est défini par des anticorps a IgM (-) et IgG (+), alors
que Le statut EBV négatif est défini par des anticorps a IgM (-) et IgG (-). Les sérologies pré-

greffes de tous les patients étaient positives.

5.5.La sérologie CMV :

Le statut C M V positif est défini par des anticorps a lg M (-) et IgG (+), alors que le statut
CMV négatif est défini par des anticorps a IgM (-) et IgG (-). Durant notre étude le statut CMV
positif a été retrouvé chez presque tous les patients (96,8%) sauf pour un seul patient soit 3,2%

de notre série.
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6. L'évaluation cardio-vasculaire :

Chez la grande majorité de nos patients soit 93,6% I'écho-coeur était normale, alors que
pour 2 malades soit 6,4% de nos malades ; elle a décelé les anomalies suivantes :
v' Un patient porteur d'une cardiomyopathie avec fraction d'éjection a 54%.

v" Une insuffisance aortique minime dans un seul cas.

L'écho-doppler des membres inférieurs s'est révélée normale chez 30 patients soit 96,8%.
Or pour un patient soit 3,2%, elle a montré : une artériopathie athéromateuse diffuse et évoluée
avec des rétrécissements segmentaires. Un complément de TDM et artériographie demandée,

révélant ainsi la présence des calcifications aorto-iliaque bilatérales.

7. L'évaluation minérale et osseuse :

Les moyennes des résultats des dosage de PTH, calcémie, phosphore, et la vit D sont

consignées dans le tableau V

Tableau V : Les moyennes des données du bilan phospho-calcique.

Minimum Maximum | Moyenne Ecart type Médiane
PTH(mg/1) 13 1942 450,6 407,9 316
Calcémie (mg/I) 72 111 94,1 9,8 95
Phosphore (mg/I) 23 124 52,9 24 48
Vit D(ng/I) 8 67 26,2 17,2 23

Les normes et valeurs de références : Vitamine D (N : 30-80 ng/ml) ; Calcémie (N : 88-106
mg/l); Phosphore (N : 25-45 mg/I); PTH (chez IRC, PTH est 6 a 9 fois la normale (90 - 450 pg/l)) .

Les résultats du dosage de PTH, avant la TR ont montré chez 26 patients (92,8%) une
hyperparathyroidie secondaire dont 2 cas (7,2%) avaient des taux de PTH trop élevés, ce qui a
incité a faire une scintigraphie parathyroidienne, révélant ainsi la présence d'un nodule
parathyroidien droit chez I'un des deux malades. Alors que 2 patients avaient un taux de PTH

normal pour un IRC.
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Concernant le dosage de la calcémie, 24 cas (85,7%) avaient des taux diminués de
calcium, tandis que 4 patients soit 14,3 % avaient une calcémie normale.

L’analyse des résultats des dosages de la phosphorémie a révélé 19 cas (67,8%)
d’hyperphosphorémie et 9 cas (32,4%) de phosphore normal.

NB : nous n'avons pas retrouvé le bilan phospho-calcique dans 3 dossiers.

Il. L'évaluation du donneur :

1. Les données épidémiologiques des donneurs :

1.1.L'age des donneurs :

L’age des donneurs vivants variait entre 20 et 67 ans. Avec une moyenne d’age de 45,1 =
12,9 ans.
La plupart de nos donneurs vivants (37,5%) appartenait a la tranche d'dge [51 ans -67

ans]. La répartition par tranches d’age est illustrée par la figure 14.

10

9
7
7
6
5
4
3
| I
0 0

<20 ans 20ans-30ans 31ans-40ans 4lans-50ans 5lans-67ans

Nombre des donneurs
(%2}

[¥]

[

trache d'age

Figure 14 : la répartition des tranches d'dge des donneurs.

1.2.Le sexe des donneurs :

Nos donneurs vivants étaient répartis en 16 femmes (66,7%) et 8 hommes (33,3%) avec un

sexe ratio F/H de 2 (Figure 15).
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masculin_
33%

feminin

" 1%

= feminin  ® masculin

Figure 15 : la répartition des donneurs selon le sexe.

2. Lien de parenté :

Dans notre série 7 greffes rénales sont faites a partir des donneurs décédés, or 24
étaient a partir des donneurs vivants apparentés, répartis comme suivant (figure 16) :
v" 12 donneurs (50%) étaient des parents.
v' 9 donneurs (37,5%) étaient des sceurs et des fréres.

v" 3 donneurs (12,5 %) étaient des époux.

époux(se)
13%

parents
50%

fréresetsceurs
37%

Figure 16 : la répartition des donneurs selon le lien parenté avec les receveurs.
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3. Evaluation rénale :

L'évaluation rénale est basée sur le taux de créatinine, échographie rénale, angioscanner
rénal, et si nécessaire scintigraphie a DMSA.

Le dosage de la créatinine chez les donneurs vivants était normal avec une moyenne de 8
+ 1,7 mg/l et des extrémes de 5 mg/l et 11 mg/I.

L'échographie rénale chez nos donneurs vivants était normale, concluant ainsi que les 2 reins
étaient en place avec des tailles normales et une bonne différenciation cortico-médullaire. Quant a
I'angioscanner, il a décelé la présence d'une veine et d'une artére par rein, sauf pour un cas (4,2%) ou
I'imagerie a montré la présence d'une artére polaire supérieure gréle qui nait a 7 mm de I'AR.

NB : nous n'avons pas retrouvé les informations concernant les donneurs décédés sur les

dossiers.

lll. Le temps opératoire médical et chirurgical :

1. Temps d’ischémie :

Le temps d’ischémie tiéde variait entre 61 minutes et 3h, la moyenne était de 99,5 = 22,8
minutes.

Le temps d’ischémie froide variait entre 62 minutes(DAV) et >24h(DD), la moyenne était
de 145 + 70,6 minutes.

NB : chez 13 patients, le temps d'ischémie n'est pas communiqué sur les dossiers étudiés.

2. Le type d’anastomose :

L’anastomose urétéro-vésicale a été réalisée chez 29 patients soit 93,6%, alors que

seulement 2 patients soit 6,4% ont eu une anastomose de type urétéro -urétérale.
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3. Les complications per-opératoire :

Une seule complication a été notée, soit 3,2%. C’est la rupture de la veine rénale au

moment de la fermeture de la paroi, avec saignement, ce qui a nécessité une reprise

chirurgicale immédiate pour reconstituer la veine via une prothése, avec une bonne évolution.

4. Schéma thérapeutique :

4.1.Les immunosuppresseurs :

Nous allons rapporter sur les tableaux suivants, les protocoles immunosuppresseurs,

dont nos patients ont bénéficié a la phase d'induction et a la phase d'entretien (tableau VI, VII) :

Tableau VII : la répartition des malades selon schéma induction

Protocoles Le nombre de malade Pourcentage (%)
Thymoglobuline + Cellcept 10 32,3
+corticoides
Basiliximab + Cellcept + corticoides 21 67,7

Tableau VIII : la répartition des malades selon schéma L'entretien :

Le nombre de malade

Pourcentage (%)

MMF + Prograf + corticoides

21

67,7

Protocoles

10

32,3

Les posologies des immunosuppresseurs :

» Thymoglobuline : 1,25 mg /kg/j pendant 2 a 9 jours.

> Cellecept :1 g 2 fois par jour a JO jusqu'au J 15

selon la tolérance et I'anticalcineurine associé.

—> puis adapter la posologie

> Corticoides : 500 mg de Méthylprednisolone en pré et 250 mg en post greffe puis

une dégression rapide :
e 120 mg/j deJT.

¢80 mg/j de ]2
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e Puis reprise par prednisolone 60 mg de J5 a J10.
e Puis la dégression par 10 mg tous les 7 j.
elOmgaM3
> Basiliximab : 20 mg a JO et ) 4.
> Ciclosporine : La posologie est de 4 mg /kg/) X 2 / jours a 12 h d'intervalle a heure fixe.

> Prograf : 0,15 mg /kg/j en 2 prises.

4.2.Prophylaxie anti infectieuse :

La prophylaxie antibactérienne était systématique chez tous les malades, elle était a base
de Céphalosporines de la 3éme génération a raison de 2 g /jours ou amoxicilline protégée a
raison de 3 g/ jours pendant 6 jours (jusqu'a I'ablation de la sonde urinaire), associée a la
Trimithoprime-Sulfamétoxazole 3x semaine pendant 6 mois. Alors que Le Daktarin gel en

application buccal constituait la base de la prophylaxie anti mycosique.

5. La reprise de la diurese :

La reprise immédiate de la diurese a été notée chez 27 malades (soit 87%). Quatre
malades soit (13%) des greffés ont présenté une reprise retardée, il s’agissait de 3 receveurs de
greffon a partir de DD et un receveur de greffon a partir de DVA. Le délai moyen de reprise est

de 11,3 = 9,8 jours.

6. La reprise de la fonction rénale du greffon :

Chez 25 greffées soit (80,6%), nous avons remarqué une reprise immédiate de la fonction
rénale. Alors que chez 5 patients soit (16,2%), greffés respectivement a partir de 4 DD et 1 DVA,
elle a été retardée d’ou le recours a 2 séances d'hémodialyse en moyenne. La fonction rénale
s'est normalisée apres une durée moyenne de 25 = 12 ,7 jours. La reprise lente a été retrouvée

chez un patient soit (3,2%).
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IV. Les complications immédiates de la transplantation rénale :

A L'issu de notre travail, 25 greffés soit 80,6 % ont présenté des complications, qui sont

réparties en :
v" Complications médicales.

v' Complications chirurgicales.

1. Complications chirurgicales :

Dans notre série, les complications chirurgicales ont concerné 12 patients soit 38,7%,

réparties en complications vasculaires et urologiques et les lymphoceles (figure 17).

les
complicationss
vasculaires;
16%

lymphocéle ;
67%

les
complications

urologiques;
17%

® |es complicationss vasculaires m les complications urologiques ® lymphocéle

Figure 17 : la répartition des complications chirurgicales

1.1.Les complications vasculaires :

Nous avons retrouvé 2 patients (6,5 %) qui avaient présenté des complications
vasculaires. 1l s'agissait dans un cas d'un hémopéritoine de moyenne abondance sans
retentissement hémodynamique qui a régressé spontanément. Et dans l'autres cas il s'agissait
d’une thrombose de la veine du greffon rénal avec signe de choc a J 1 post-greffe, d’ou une

reprise immédiate était nécessaire par le biais d’une thrombo-aspiration.
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1.2.Les complications urologiques :

Dans notre série d'étude, 2 cas de complications urologiques (6,5%) ont été observées, un
cas était en rapport avec une incontinence urinaire par déplacement de la sonde JJ, et I'autre cas
était en rapport avec un urinome suite a la formation d’une fistule vésico-péritonéale révélée par
une anurie de 6 semaines, traitée médicalement, I'évolution était marquée par la reprise normale

de la diurese.
1.3.Lymphoceles :

Nous avons retrouvé 8 patients (25,8 %) qui avaient présenté des lymphocéles non

compressives.

2. Les complications médicales (h=28)

Nous avons observé que 16 greffés (soit 51,6%) ont présenté des complications

médicales, qui sont réparties comme suit (figure 18) :

complications Autre
immunologiques

Complications
cardio-vasculaires

0 com plications
métaboligue
complications

infectieuse
54%
complications _——
hématologiques
15%
® complications infectieuse ® complications hématologiques
» complications métabolique = complications vasculaires

® complications immunologiques ® Autre

Figure (18) : La répartitions des complications médicales.
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2.1.Les complications immunologiques :

Nous avons noté un cas soit (3,2%) de rejet aigu borderline a j 4 confirmé sur une biopsie,
a l'occasion d’une reprise lente de la fonction rénale. Un traitement par bolus de méthyl

prédnisolone était entamé avec une amélioration de la fonction rénale.

2.2.Complications infectieuses :

Les atteintes infectieuses restent les complications prédominantes dans notre série,

observées chez 14 patients soit 45,2% de nos patients, elles sont réparties en :

v Infections urinaires sont observées chez 9 patients soit 29,03 % de nos malades, avec
en moyenne un épisode par malade, survenue a un délai moyen de 23,2 +37,3 jours.
Les germe les plus fréquemment rencontrés étaient E. coli et klebsiella. L'évolution
était bonne sous ATB avec un ECBU de contrdle stérile.

v Infection pleuro-pulmonaire est retrouvée chez 3 patients soit 9,7 % de nos malades. Il
s’agissait dans un cas d’'une pneumopathie bactérienne basale droite, compliquée
d’une détresse respiratoire, mise sous C3G. Dans les 2 autres cas, d'une
pneumopathie virale (CMV), observée aprés un délai moyen de 7 + 4,2 jours, qui a
bien évoluée sous traitement anti-virale.

v Hépatite fulminante (3,2%), qui s’est révélée initialement par des épigastralgie intense,
ALAT 47 fois la normale, ASAT 34 fois la normale et un TP a 50%. Ceci avant I'installation
d’une encéphalopathie compliquée de déces.

v Une infection a CMV est observée chez 3 patients soit 9,7% de nos patients, aprés un délai
moyen de 80 +17,3 jours. Elle était évoquée, dans un cas, devant une AEG, et un
syndrome mononucléosique ainsi qu'une neutropénie a la NFS, et dans les deux autres cas
devant une élévation de la créatinine et une leucopénie. La PCR est revenue positive, d’ol

le recours a un traitement antiviral a base de Ganciclovir avec une bonne évolution.

-28-



Les complications précoces de la transplantation rénale

2.3.Les complications cardiovasculaires :

Au cours du suivi post -opératoire, un patient soit (3,2%) a présenté a j 2, une HTA a
170/90 mm Hg sans anomalie au doppler des arteres rénales. Il était mis sous inhibiteur

calcique avec un bon contréle de sa TA.

2.4.Les complications hématologiques :

Nous avons observé que 4 patients soit 12,9% de notre série ont développé des
complications hématologiques. Elle sont représentées essentiellement par une anémie profonde en
post opératoire, traitée par transfusion chez 3 cas soit (9,7%) des greffés, et une polyglobulie chez

un patient soit (3,2%), qui a bénéficié de deux séances de saigné.

2.5.Les complications métaboliques :

Nous avons noté 4 patients soit 12,9% de complication métabolique, Il s’agissait dans un
cas d'un déséquilibre d’'un diabéte antérieur nécessitant ainsi l'augmentation des doses
d’insulinothérapie. Et dans les autres cas, d'un diabéte cortico-induit (3,2%) ; d'un facies
cuschinoide (3,2%) ; et d'une hyperparathyroidie tertiaire (3,2%) a 482 ,5 pg /ml (3,2%), dont la
scintigraphie avait mentionné la présence d’un tissu parathyroidien pathologique, traité par une

PTX avec échec ( PTH de contréle était toujours élevé ).

2.6.Autres :

v L'acné cortico -induite dans un cas soit (3,2%), traitée par les cyclines.
v" Une IRA sur une toxicité de tacrolimus chez un patient (3,2%), constatée sur une biopsie
rénale, survenue a la fin du troisieme mois post- greffe. L'évolution était bonne aprés

la réduction des doses de tacrolimus.
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3. Le retentissement des complications sur la fonction du greffon :

En comparant la créatinine avant et aprés la survenue de ces différentes complications, nous
avons découvert qu’il y’a un impact négatif sur la fonction rénale du greffon (p-value = 0,001) avec

le développement d’une IRA d’un niveau tres variable d’une complication a 'autre.

4. La survie des patients greffés :

Durant notre étude, le suivi a été complet pour les 31 patients, 2 patients sont décédés
(6,5%) au cours du 1 er mois de suivi ; une patiente est décédée de choc septique dans les suites
post-opératoires d'une thrombose de la veine du greffon rénal, I’autre patient a présenté une
hépatite aigue fulminante.

Le pourcentage des malades vivants a 1 mois était de 93,5%, ce qui est resté stable
jusqu'a la fin de notre étude car aucun décés ne s’est produit (figure 19).

La survie des patients a 5 ans est de 93,5%.

Fonction de survie
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Figure 19 : la survie globale des patients transplantés sur une période de 5 ans
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5. La survie des greffons :

A l'issue de notre étude, 27 receveurs avaient toujours des greffons fonctionnels avec une
moyenne de créatinine (lors de la derniére consultation) égale a 10,8 + 3,9 mg /I, variait entre
5,9 mg/l et 18 mg /I. Par ailleurs 2 cas ont perdu leurs greffons ; un patient a été détransplanté
au bout d'une année a cause d'un rejet aigu résistant, I'autre patient a été détransplanté aprés
une année, suite a la récidive d’une Oxalose (qui n'était pas diagnostiquée en pré-greffe).

La survie des greffons a 5 ans était de 87 % (figure 20).
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Figure 20 : la survie des greffons sur une période de 5 ans,
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I. Rappel théorigque :

1. L'histoire de la transplantation rénale :

C’est a Vienne, en janvier 1902, qu’Emerich ULLMANN rapporte la premiere greffe du rein faite
au cou chez le chien [6]. En cette méme année de 1902, Alexis CARREL a Lyon, aprés avoir mis au point
la chirurgie vasculaire et 'anastomose « bout a bout » par suture circulaire, rapportait ses premiéres
expériences de greffes de rein chez le chien et le chat, sans avoir plus de succés [6].

Parallelement, en France, a Lyon, Jaboulay osa le premier a tenter la greffe rénale chez
I’homme. En 1906, il rapporta deux cas de greffe de rein d’animaux (porc et chévre), implantés
sur les vaisseaux du coude chez deux femmes en insuffisance rénale grave. Ces deux greffes
échouerent par thrombose des vaisseaux [7]. Les années suivantes, plusieurs tentatives de greffe
furent effectuées, sans succes.

Ces échecs ont permis de découvrir un des principaux obstacles a la greffe : le rejet, dont
l'origine a été attribuée a un probléme immunologique dés les années 1950. Les premiéres
tentatives pour pallier a ce probléme consistaient a réaliser une irradiation de I'organisme
receveur, conduisant a la destruction quasi totale des cellules immunocompétentes et
permettant une acceptation prolongée du greffon. Différents médicaments anti-rejets furent
testés par la suite, dont les corticoides, lamercaptopurine en 1959, puis I'azathioprine en 1961,
permettant d'effectuer des transplantations chez I'homme sans avoir recours a I’irradiation.

La premiere transplantation rénale a partir d'un donneur vivant, a eu lieu en 1952, sur le
jeune Marius Renard par I'équipe de Louis Michon a I'HOpital Necker a Paris, les suites
néphrologiques étant assurées par Jean Hamburger. Le jeune homme mourut 21 jours plus tard.

Au Maroc, la premiere greffe rénale a été effectuée en février 1986 au CHU Ibn Rochd de
Casablanca avec I'aide d’un chirurgien américain. Quant a la premiere greffe rénale réalisée par
une équipe entierement marocaine, elle fut effectuée en 1990. La premiere greffe rénale
pédiatrique au Maroc a été réalisée avec succes en 2007 au CHU Ibn Rochd de Casablanca par

une équipe pluridisciplinaire marocaine, en collaboration avec des spécialistes francais [8].
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A Marrakech, l'activité de transplantation rénale a connu ses débuts en 2010, pour
totaliser a ce jour 37 greffes [4].

En 2016, notre pays a totalisé environ 195 greffes rénales avec succes. Ces greffes n'ont
pu étre réalisés que grace aux dons d'organes provenant de donneurs vivants apparentés ; un
obstacle franchi récemment avec succeés, puisque la premiére greffe de reins a partir d’'une
personne en état de mort encéphalique a été réalisée au CHU Ibn Rochd de Casablanca en

septembre 2010 [4].

2. La préparation a la greffe :

2.1.La sélection des patients pour la transplantation rénale

Avant de décider de I'inscription d’un patient insuffisant rénal sur la liste d’attente d’une
transplantation rénale, il convient de rechercher les facteurs pouvant contre-indiquer la

transplantation, qui sont maintenant bien codifiées, ainsi on décrit :

a. Des contre-indications absolues :

La principale est I'’existence d’'une maladie systémique sévére menacant le pronostic vital
a court ou moyen termes et pour laquelle il n’y a pas d’espoir d’amélioration (décompensation
cardiaque sévére, pathologie néoplasique évolutive, maladie vasculaire extensive pathologie

psychiatrique non controlée ...) [9]

b. Des contre-indications relatives :

—Les patients agés dont le potentiel de réhabilitation est particulierement limité ne tireront
parfois aucun bénéfice de la transplantation.

—les patients avec un antécédant de cancer, un délai entre la rémission et la transplantation doit
étre entre 3 a 5 ans pour minimiser la rechute de la néoplasie selon le type de cancer.

—I’oxalose primaire, a condition que la transplantation soit combinée foie-rein [9].
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—Hépatite C, et B avec index d'activité élevé.

—Les patients immunisés, porteurs d'anticorps.

—L'infection HIV pose une grande problématique en matiere du risque lié au traitement
immunosuppresseur. A présent, on peut discuter la transplantation chez cette catégorie de
malade , a condition que l'infection soit contrélée (CD4+ > 200/mm3 , une charge virale
indétectable avec les nouvelles techniques d’évaluation depuis au moins 6 mois, un traitement
antirétroviral stable depuis au moins 3 mois ), car la survie de ces patients a 1 ans et 3 ans
est proche de celle des patients non VIH , sauf que I'induction impose au mieux l'utilisation des

anti-CD 25 au lieu de la thymoglobuline pour éviter son effet trés lymphopéniant [9].

c. Des contre-indications temporaires :

—Une glomérulonéphrite en activité.
—Une intoxication (alcool, toxicomanie).
—Une infection, une tuberculose tant qu'elles ne sont pas parfaitement contrblées par le

traitement.

2.2.L'évaluation et préparation du receveur :

a. Le bilan pré greffe :

Avant de décider de l'inscription d’un patient insuffisant rénal sur la liste d’attente d’une
transplantation rénale, il convient de rechercher les facteurs pouvant contre-indiquer la
transplantation ou devant étre corrigés au préalable. Le receveur doit bénéficier d’un bilan
morphologique pour préciser la faisabilité du geste chirurgical de la transplantation et détecter
des pathologies associées qui pourraient affecter la survie du greffon ou contre-indiquer la
greffe (tumeurs occultes) [10]. Ce bilan consiste a :

—L'information du receveur sur les avantages et risques liés a la TR (Mortalité, Morbidité,

Echec, Infection séveéres ...) afin d'avoir un Consentement éclairé et libre du receveur.
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—Le recueil des données

concernant Aage,

I'histoire de dialyse, transplantation

antérieure, transfusion sanguine antérieure, Médicaments utilisés ...

—La détermination de la néphropathie causale pour préciser le risque de récidive de la

maladie sur le greffon (Oxalose : Récidive systématique et rapide avec perte du greffon

=> Transplantation combinée foie/rein ou transplantation hépatique avant la TR),

rechercher les signes d'activité (si forte activité : Pas de greffe).

—La réalisation d'un bilan paraclinique complet, résumé dans le tableau IX ci-dessous :

Tableau IX : Examens constituant le bilan pré-transplantation [11].

Examens

Précision d'indication

Examens biologiques :

-Numération formule sanguine.

-Bilan hépatique et lipidique, PTH

-Bilan infectieux : VHB, VHC, VIH,HTLV, HHV8, CMV,
EBV,toxoplasmose, syphilis.

—-PSA.

-Chez I’lhomme de plus de 50 ans.

Examens Immunologiques :
-Groupage sanguin ABO.
-HLA classes | ET II.
—-Recherche des AC ANTI-HLA.

Bilan Cardio-vasculaire :

-ECG et consultation cardio < 6 MOIS

-Echographie cardiaque < 6 MOIS

-Scintigraphie THALLIUM PERSANTINE ou
échographie de stress.

- Coronarographie.
-Doppler carotidien
-Doppler artériel

aorto-ilio-fémoral et veineux

fémoro-ilio-cave.

-Si plus de 55 ans ou diabete ou dialyse de plus de
dix ans ou antécédents cardiovasculaires
-Si anomalie scintigraphique

Bilan Radiologique :

-Radiographie Thoracique.

-TDM Thoracique non injecté.

-Radiographie ou TDM des sinus.

-Panorex dentaire et consultation spécialisée.
-Echographie abdominopelvienne.

-TDM abdominopelvien et des vaisseaux iliaques
non injecté.

-Si fumeurs de plus de 50 ans.

-Si plus de 60 ans ou diabéte ou antécédents
vasculaires ou anomalie du Doppler, ou antécédents
de transplantation ou polykystose.

Autres :
-Coloscopie.
-Examen gynécologique+ frottis + mammographie.

-Si plus de 50 ans avec facteurs de risque.
- Si plus de 40 ans.
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-Cystographie rétrograde. -Si antécédents urologiques ou anurie de plus de
-Fibroscopie gastrique. deux ans.
-Si symptomatologie ou antécédent d’ulcére.

b. La préparation immunologique :

Elle constitue un pilier fondamental en matiére de I'évaluation pré-greffe, elle comprend
la détermination du groupage sanguin ABO, le groupage tissulaire HLA, la recherche anti-HLA et

le cross match.

a.l. La compatibilité HLA :

Le degré d’incompatibilité des molécules human leucocyte antigen (HLA) entre un
receveur et son donneur est apprécié par la comparaison de leurs antigénes de classes | et Il, et

le compte des antigenes incompatibles [12].

a.2. La recherche des anticorps anti-HLA :

Les molécules HLA sont reconnues par différents récepteurs impliqués dans les réponses
immunes a médiation cellulaire et humorale. Ainsi, aprés contact avec des molécules HLA du non
soi lors des grossesses, des transfusions ou des greffes, une réponse allo-immune spécifique
vis—a-vis de ces antigenes va étre mise en place aboutissant a la synthese d’allo-anticorps anti-
HLA. Ces anticorps peuvent étre a l'origine d’événements indésirables graves chez le patient
recevant une transfusion ou bénéficiant d’une greffe d’organe solide [12].

On distingue les patients non immunisés, immunisés et hyper-immunisés. Ces catégories vont
définir la facilité d’acces a la greffe. Les patients non immunisés (sans Ac HLA identifiés) auront un
acces a la greffe optimal puisqu’il n’y aura aucune restriction quant au typage HLA du greffon. Pour les
patients immunisés, il faudra tenir compte des spécificités Ac identifiées dans le sérum du patient pour
éviter une greffe incompatible. Les patients hyperimmunisés eux seront par contre trés difficiles a
greffer car immunisés vis-a-vis d’au moins 85 % des donneurs d’organes. Pour ces patients, une
éventuelle désimmunisation grace a des injections intra-veineuses d’Immunoglobulines G (IVIg), des

plasmaphéréses ou par technique d’Immuno- Adsorption (IA) [12].
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a.3. Le cross match :
Le cross-match représente I’étape finale de la sélection d’un donneur d’allogreffe rénale.
Ce test, réalisé une fois qu'un donneur potentiel est sélectionné, consiste a vérifier I’absence
d’alloanticorps, dans le sérum du receveur, capables de réactivité vis-a-vis des alloantigénes du

donneur et susceptibles d’entrainer un rejet hyperaigu du greffon (Figure 22).

Le cross-match
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Figure 21: Schéma montrant le principe du cross-match.

3. Le choix du donneur:

3.1.Le type du donneur :

Il existe de catégories :

a. Donneur vivant :

Comme la loi le préconise, seul un donneur adulte apparenté (la mere, le pére, les fréres
et sceurs, les cousins...) ou le conjoint au-dela d’un an de mariage peuvent faire le don de leur
rein. Une demande dans ce sens, doit étre formulée puis déposée aupres des magistrats qui
doivent statuer [14] selon la loi N° 16/98 qui régit la transplantation d’organe.

Ce type de don offre actuellement au receveur la meilleure garantie de recevoir un organe
d'excellente qualité ; ainsi le taux de survie a 10 ans d’un greffon issu de donneur vivant est de

76,4 % contre 61,4 % pour un greffon issu de donneur décédé [15].
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b. Décédé apres mort encéphalique :

La mort encéphalique peut étre définie comme la destruction irréversible de I'ensemble
des fonctions cérébrales chez un sujet a cceur battant. En I'absence de facteurs confondants
(hypothermie, imprégnation médicamenteuse ou toxique), I’examen neurologique permet
d’observer un coma non réactif (score de Glasgow a 3) associé a I’abolition des réflexes du tronc
cérébral et de la ventilation spontanée .Le diagnostic clinique de mort encéphalique doit étre
confirmé par des examens complémentaires exigés par la loi ,qui peuvent étre soit deux EEG
nuls et non réactifs pendant 30 minutes et effectués a quatre heures d’intervalle, soit une
angiographie cérébrale objectivant I'arrét de perfusion des quatre axes [13]. .

Le préléevement sur cette personne ne peut étre réalisé que quand le défunt n’a pas
exprimé, de son vivant, son refus au prélévement. Quand le défunt n’a exprimé aucune volonté,

la décision d’autoriser ou de refuser le prélevement revient a sa famille [16].

c. Décédé aprés arrét cardiaque [11] :

Ces greffons proviennent de donneurs prélevés selon les criteres établis par la
classification internationale dite « de Maastricht » (tableau X).

L'incidence de la non-fonction primaire du greffon est de I'ordre de 4 a 6 % pour les
donneurs a coeur arrété et se révele désormais comparable a celle observée pour les donneurs a
cceur battant. Les différentes publications font état de taux de survie des greffons a un, cing et
dix ans identiques et de fonctions des greffons comparables entre des donneurs décédés par

mort encéphalique ou par cceur arrété.
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Tableau X : Classification de Maastricht (1995 révisée en 2013) [16].

Classes Critéres

Les personnes qui font un arrét circulatoire en dehors de tout contexte de

Catégorie | ) L, ] ) N _
prise en charge médicalisée, déclarées décédées a la prise en charge.

Les personnes qui font un arrét circulatoire avec mise en ceuvre d’un
Catégorie Il massage cardiaque et d’une ventilation mécanique efficaces, mais sans
récupération d’une activité circulatoire.

Les personnes pour lesquelles une décision de limitation ou d’arrét
Catégorie Il programmé des Thérapeutique est prise en raison du pronostic des
pathologies ayant amené la prise en charge en réanimation.

Les personnes décédées en mort encéphalique qui font un arrét circulatoire

Catégorie IV o ] ) L )
irréversible au cours de la prise en charge en réanimation.

3.2.Les critéres de sélection du donneur :

a. Donneurs vivants [15] :

Les critéres de sélection du donneur vivant en transplantation rénale selon les

recommandations francaises (Agence de la biomédecine ; 2009) :

a.1l. Contre-indications absolues d’origine rénale :

—Antécédent familial de polykystose rénale autosomique dominant, sauf si
I’échographie rénale (ou le scanner) est normale chez un sujet agé de plus de 30 ans.

—Lithiase urinaire, sauf en cas de petit calcul unique, sans maladie métabolique.

a.2. Contre-indications absolues extra-rénales :

—Hypertension artérielle (HTA) non controlée : chiffres élevés malgré 2
antihypertenseurs.

—HTA du sujet jeune (< 50 ans).

—Diabeéte sucré avéré.

—Maladie cardiovasculaire évoluée.

—Insuffisance respiratoire.
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—Cancer.
—Toxicomanie.
—Infection sévere ou non contrblée.

—Positivité de la sérologie VIH.

a.3. Contre-indications relatives :

—Anomalies complexes de I’'anatomie : Rein présentant plus de 2 artéres.

—Consommation prolongée de médicaments néphrotoxiques (anti-inflammatoires non
stéroidiens [AINS], lithium, par exemple).

—Dysplasie artérielle fibro-musculaire bilatérale.

—Indice de masse corporelle (IMC) > 30 kg/m?2.

—Positivité de la sérologie de I’hépatite C, présence d’anticorps anti-HbC.

—Maladie de Fabry, syndrome d’Alport.

On ajoute aussi :

-un DFG estimée > 100 mL/min/1,73 m2 , en cas de DFG < 80 mL/min/ 1,73 m2 ou < 2
déviations standard au-dessous de la normale pour I'age, le sexe et la surface corporelle
ramenée a 1,73 m2, doivent étre écartés du don.

-Une protéinurie permanente > 0,30 g/jour ou un ratio protéinurie/créatininurie mesuré
sur un échantillon d’urines > 200 mg/g est une contre-indication au don de rein.

-La présence d’une hématurie, confirmée par au moins deux recherches a des moments
différents, doit faire I'objet d’une exploration. Si I’hématurie s’avere d’origine glomérulaire, une

biopsie rénale doit étre réalisée.
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b. Décédé apres mort encéphalique :

La méme chose que pour les donneurs vivants, sauf qu'une hématurie, une protéinurie
modérée et une insuffisance rénale aigué apparue en réanimation, ne contre-indiquent pas le

préléevement [11].

c. Lesdonneurs a cceurs arrétés [13]. :

Pour les donneurs a coeurs arrétés, ils doivent faire partie des catégories | ou Il de
Maastricht, étre agés de 18 a 55 ans et ne pas avoir d’antécédents de maladie rénale,
d’hypertension artérielle (HTA), de diabéte, de cancer, de sepsis grave ou de toxicomanie. Sont
exclus les patients présentant des hémorragies importantes dans un contexte de polytraumatisé,
les déces par homicide et les patients qui ont une indication a une circulation extracorporelle

thérapeutique.

4. Le geste chirurgical :

4.1. Le prélevement rénal :

Le prélevement du rein consiste a réaliser I'ablation d'un rein en préservant au maximum
son systéme vasculaire et sa voie excrétrice afin de pouvoir ensuite le transplanter dans la fosse
iliaque du receveur, en respectant le systéme vasculaire du donneur (en cas du donneur vivant).

En I'absence de variantes anatomiques (arteres multiples) et lorsque les deux reins sont
symétriques, il est recommandé de prélever le rein gauche en raison de la longueur de la veine
rénale disponible pour la greffe, car une veine courte expose au risque de thrombose [17].

Le prélevement rénal peut étre effectué a ciel ouvert par lombotomie ou par coelioscopie.
Le prélevement coelioscopique peut étre transpéritonéal ou rétropéritonéal, assisté

manuellement ou par robot.

a. Prélévement ccelioscopique pure :
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C'est la technique la plus utilisée dans notre contexte, car elle est moins invasive,
permettant de réduire les inconvénients observés lors du préléevement « a ciel ouvert » ;
(particulierement en matiere du préléevement rénal a partir des donneurs vivants).

Le patient est placé en décubitus latéral et I’abord est transpéritonéal. Trois a cing
trocarts sont mis en place (figure 23). Aprés décrochement du cblon, le rein est exposé, le hile
est disséqué, en particulier les éléments vasculaires. Les branches veineuses sont clipées et
sectionnées, de méme que l'uretére. L’artére et la veine rénale sont coupées en utilisant une
agrafeuse endoscopique, du fil ou des clips. Un des orifices de trocart est ensuite agrandi

jusqu’a une incision de 5—6 cm par laquelle le rein est extrait dans un sac étanche [17].

Figure 22 : Positionnement des trocarts dans la néphrectomie coelioscopique.

b. . Prélevement a ciel ouvert :

Le donneur est placé en position de lombotomie (Figure 24). L’'abord est généralement
extrapéritonéal, au niveau de la 12e cote avec ou sans résection de celle-ci. Aprés I'ouverture du
fascia périrénal et la libération progressive du rein et de l'uretére, le rein est mobilisé pour
accéder au pédicule. Les éléments de celui-ci sont clampés le plus prés possible de I'aorte et de
la veine cave. L’artere, la veine et I'uretére sont coupés et le rein est extrait. Il est ensuite perfusé

avec la solution réfrigérante de conservation [17].
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Figure 23 : Position de lombotomie.

4.2.L.a conservation du rein [18]. :

C'est une phase particulierement importante d’'un point de vue physiopathologique,
exposant le greffon a des lésions ischémiques ayant un impact fort sur la récupération de la
fonction rénale et la régénération de I’organe.

Dans la majorité des cas, la préservation des greffons se fait de maniére statique. En
effet, aprés lavage de I'organe avec la solution de conservation, I’organe est placé dans un bain
en condition hypothermique (une température < 5 °C) pendant toute la durée de la conservation.
Cette condition a I'avantage d’étre facile a mettre en place et reproductible. La perfusion de
I’'organe par machine au cours de sa conservation apporterait des bénéfices notables surtout en

termes des greffons issus de donneurs décédés aprés arrét cardiaque.

4.3.La greffe rénale [19] :

Aujourd’hui, cette chirurgie est bien codifiée et répond a des principes constants méme si
chaque équipe, chaque opérateur a ensuite ses propres habitudes. Par ailleurs, chaque receveur
peut présenter des particularités chirurgicales et chaque transplant des variations anatomiques

gu’il faudra marier habilement.
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a. Installation du patient et abord chirurgical

Le receveur est en position de décubitus dorsal, classiquement les bras en croix. La voie
d’abord est purement extrapéritonéale en fosse iliaque. L’incision sera alors classiquement en
fosse iliaque, arciforme, allant de 2 a 3 travers de doigts en dedans de I'épine iliaque antéro-
supérieure au pubis (figure 25). Certains opérateurs font des incisions rectilignes, si I’opérateur
désire se positionner sur I'artére iliaque primitive.

Les vaisseaux iliaques externes sont alors facilement repérés ainsi que le cordon
spermatique avec le canal déférent chez I'homme qui sera écarté médialement sans étre
sectionnés. Le ligament rond chez la femme peut lui étre sectionné sans conséquence. Le
péritoine est alors refoulé, et les vaisseaux iliagues peuvent étre disséqués sur le site

d’implantation du transplant.

Figure 24 : Schéma de l'incision cutanée

NB : Le choix de la position du transplant est crucial et doit étre envisagée selon le
receveur. Ainsi, la transplantation chez un patient jeune doit anticiper la nécessité d’une 2e, 3e
voire 4e transplantations au cours son existence. Une implantation anastomotique trés basse sur
les vaisseaux iliaques externes ou au contraire trés haute sur les vaisseaux iliaques primitifs

permettra ainsi ultérieurement la mise en place d’un autre transplant du méme coté.
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b. Anastomoses vasculaires :

L’anastomose veineuse est classiquement le premier temps des anastomoses vasculaires.
Aprés clampage, une veinotomie est réalisée longitudinalement et adaptée a la taille de la veine
du transplant afin limiter le risque de thrombose veineuse, puis une anastomose terminolatérale
est réalisée.

L’anastomose artérielle débute par une artériotomie sur la face antérieure de I’artére,
parfois complétée par une résection a I’emporte-piece (cardiopunch) de 3 a 5 mm selon la taille

du patch de I’artére du transplant, puis une anastomose terminolatérale est réalisée.

c. Déclampage vasculaire :

Aprés avoir testé les deux anastomoses, les vaisseaux du greffon sont alors déclampés.
Le greffon est donc revascularisé et doit se recolorer immédiatement. Il n’est pas rare d’observer

une reprise de la diurése « sur table ».

d. Anastomose urinaire :

Plusieurs types d’anastomoses utérovésicales sont utilisées en transplantation rénale.
Dans la majorité des cas, I’anastomose extravésicale selon la technique ~Lich-Gregoir modifié’,
est réalisée, car elle est associée a un moindre taux de complications que les autres techniques
(la technique de Politano-Leadbetter, celle du U-stich (ou One-stich)).

L’'uretéere du transplant est passé sous le cordon spermatique (pour éviter toute
compression) et la vessie disséquée le plus postéro latéralement possible pour obtenir un trajet
harmonieux de l'uretére. Le détrusor est disséqué sur plusieurs centimétres pour exposer la
muqueuse vésicale et préparer le futur trajet anti-reflux. La longueur urétérale choisie doit
permettre un trajet direct sans tension de l'uretére jusqu’a la vessie. L’anastomose de Lich-
Gregoir, commence par un premier point, qui prend la totalité de la paroi vésicale pour
permettre un ancrage de l'uretéere, alors que les passages suivants ne prennent que la muqueuse

vésicale. Le détrusor est refermé par quelques points séparés sans tension (figure 25).
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Figure 25 : I’anastomose urétéro-vésicale par voie extra-vésicale selon la
Technigue de Lich-Gréqgoire.

Il. La discussion des résultats :

1. Préparation du receveur

1.1.Les données épidémiologigues :

a. L'age:
L’dge moyen des patients transplantés de notre étude est de 30,6 + 10,4 ans, étant pareil a la

série du CHU IBN SINA [20], et plus bas que des séries étrangéres [21, 22, 23 ,24] (tableau XI). Ce qui

reflete le fait qu’au Maroc, I'insuffisance rénale terminale arrive a un age relativement jeune [30].
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Tableau XI : I'age des patients transplantés selon la littérature

Série AGE (ans)
Hoépital de Necker [21] 49
CHU Gabriel-Montpied [22] 55,9
Série de Bruyere [23] 58
Série de Corogne, Espagne [24] 46
CHU Ibn Sina rabat [20] 33,6
Notre série 30,6 + 10,5

Par ailleurs plusieurs études ont souligné le bénéfique de la TR sur la survie des receveurs
agés, Rao et al ont montré en 2007, une réduction du risque de décés de 41 % chez les patients
transplantés rénaux aprés 70 ans par rapport aux patients du méme age sur liste d’attente,
Cependant, la mortalité précoce reste élevée dans cette population, et la méme étude rapporte
un sur-risque de déces les 125 premiers jours de greffe, menant a une survie inférieure a celle

des patients dialysés pendant prés de 2 ans [25] .

b. Lesexe:

Nous avons constaté une prédominance masculine dans la population des patients
transplantés avec un sexe ratio H/ F de 1,58, conforme a I’épidémiologie de I'insuffisance rénale

chronique terminale [26,27].

1.2.La néphropathie causale :

Dans notre série, la néphropathie initiale est indéterminée dans 58% des patients, il en
est de méme pour la série de CHU lbn Sina, Rabat (61,7%) [20].

La principale cause déterminée de l'insuffisance rénale terminale dans notre étude, est la
néphropathie glomérulaire toutes causes confondues (29 %), ce qui est pareil a la série de

I'hopital de Necker [21], ou cette atteinte avoisine 27,4 %.

1.3.Ancienneté en Hémodialyse :

Le temps passé en dialyse est un facteur pronostique important décrit depuis longtemps.
Plus ce temps passé est long, moins le pronostic de la transplantation est bon [28]. Dans notre

série, la durée moyenne d'hémodialyse était de 3,4 +2,6 ans. Ceci est en conformité avec les
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résultats décrits par une étude francaise récente, portant sur 245 patients [28], Ou le délai

moyen en hémodialyse était de 3,46 + 2,7 ans.

1.4.L'évaluation immunologique :

a. Lacompatibilité HLA :

Selon les données de la littérature, une meilleure compatibilitt¢ HLA A/B/DR entre le
donneur et le receveur représente toujours de meilleurs résultats de greffe [27]. Ainsi, le nombre
moyen d’incompatibilité dans notre série est de 2,8, étant un peu meilleur que les résultats de
deux études, menées a I'hopital de Necker (France) [21] et le CHU de Corogne (Espagne) [24], ou
les moyennes de miss match avoisinent respectivement 3, 6 et 3,7.

Des données récentes ont toutefois montré que I'immunogénicité d’un antigéne HLA peut
varier selon le niveau des différences structurales (épitopes) existant entre les molécules HLA du
donneur et celles du receveur, d’ou I'émergence récente d'un nouvel outil HLAMatchmaker, qui
permet de détecter la charge épitopique (nombre d’épitopes incompatible), celle-ci est corrélée
directement au risque de développer des anticorps spécifiques du donneur apres transplantation

d'aprés plusieurs étude ( étude de Winnipeg , et Wiebe et al.) [12 ,29].
b. Les anticorps anti HLA :

Dans notre étude, 18,5 % des patient ont des anticorps anti-HLA positifs avant la

transplantation, ce qui est en accord avec les travaux de la littérature [21 ,30 ,31] (tableau XII).

Tableau XII : les résultats des anticorps anti-HLA dans la littérature.

Série Résultats des anticorps anti-HLA %
Hopital de Necker [21] 21,4
Unité d'immunologie, hdpital des enfants de rabat [30] 22,8
CHU Ibn Sina rabat [29] 25,4
Notre série 18,5

c. Lecross match :

Dans notre série, deux patients (6,45%) ont été transplantés avec un cross-match positif

en IgM, ce qui est en accord avec les données de la littérature puisqu’il est bien établi que les
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IgG sont déléteres pour la greffe alors que les IgM sont souvent dirigés contre des molécules non

HLA ou des auto Ac naturels [31].

2. L'évaluation du donneur :

2.1.Le type du donneur :

La plupart des donneurs de notre série sont des donneurs vivants (77,4%). Cette valeur
est plus élevée que les résultats décrits dans les autres pays comme la France, Ou la prévalence
des donneurs vivants ne dépassent pas les 15% [32]. Ce résultat pourrait s’expliquer en grand
partie par le fait que L’activité de la transplantation rénale a partir d’un donneur en état de mort
cérébrale ne soit pas encore largement répandue au Maroc et son initiation a soulevé des
nombreuses questions religieuses éthiques et juridiques la faisant apparaitre complexe et

ambivalente dans la pratique médicale.

2.2.Les données épidémiologiques des donneurs :

a. Age:

L'dge de nos donneurs vivants est de 45+12,5 ans, ce qui est en concordance avec les
résultats décrits dans une méta-analyse portant sur 48 études menées au sein de 27 pays, Ou
I'age moyen de ces donneurs est de 41 ans [33]. Ainsi Aux Etats-Unis, 3698 donneurs sont
néphrectomisés a l'université du Minnesota, dont I'dge moyen est de 41,1 = 11 ans.

Par ailleurs, I'dge avancé de nos donneurs, ne pose pas de probléme dans notre contexte
puisqu’il est bien établi que les résultats de la greffe sont meilleurs avec des donneurs vivants,

quel que soit leur age [31].

b. Lesexe:

La majorité de nos donneurs sont de sexe féminin (66,7%), a I'image d'autres pays en

voie de développement [31].
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En outre, I'étude de Lentine, portant sur 14 964 donneurs vivants colligés au sein de 97
centres aux Etats-Unis, rapporte que le sexe masculin est associé a un risque de complications

périopératoires plus important [15]. Ce qui est bénéfique dans notre contexte.

2.3.L'évaluation rénale :

L’évaluation de la fonction rénale avant le don doit permettre d’apprécier au mieux les
risques a long terme pour le donneur, en particulier le risque d’insuffisance rénale terminale
[33]. En pratique évaluation du débit de filtration glomérulaire constitue le pilier de I'évaluation
rénale, que ce soit par une technique de référence ou le calcule de DFG estimé dans les centres
qui ne disposent pas de plateau technique suffisant [34].

Les recommandations de fondation Kidney Disease : Improving Global Outcomes (KDIGO)
retiennent un seuil de 60 mL/ min/1,73 m2 pour contre-indiquer formellement le don. Pour les
donneurs avec un débit de filtration glomérulaire compris entre 60 et 89 mL/min/1,73 m2 le
risque d’insuffisance rénale chronique terminale doit étre évalué a I'aide d’un calculateur (un
outil développé par Grams et al. disponible en ligne , permet de calculer risque d’insuffisance
rénale chronique terminale chez les donneurs mais en I'absence de don ).Pour les donneurs avec
un débit de filtration glomérulaire supérieur a 90 mL/min/1,73 m2 cette estimation du risque
d’insuffisance rénale chronique terminale n’est pas nécessaire [34]. Dans notre série, nous nous
sommes basés sur le DFG estimé par la formule MDRD, avec un DFG moyen de 111ml / min, ce

qui est parfaitement conforme aux recommandations sus-citées

lll. Le temps opératoire médical et chirurgical :

1. Temps d'ischémie :

De nos jours, il est bien établi que le temps d'ischémie, surtout froide, participe au

pronostic de la greffe a court et a long terme. Ainsi, quel que soit le type de donneur, la durée
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de cette phase d’ischémie froide doit toujours étre réduite au minimum car il est établi que les
risques de reprise différée de fonction et de non-fonction primaire des greffons sont
proportionnels a ce paramétré cité [28].

Par ailleurs, 1l faut noter ici I'influence délétére de la durée d’ischémie froide qui
augmente le risque de RRF du transplant [34]. D’aprés Schold et al., le risque de survenue d’une
RRF augmente significativement par palier, toutes les 6 heures, aprés le prélevement [28]. Ainsi,
et en prenant comme référence une TR effectuée dans les 12 heures suivant le préléevement, le
risque de survenue d’une RRF est respectivement 1,5, 2 et 3 fois plus élevé si la transplantation
est effectuée entre la 12 e et 24 e heure, entre la 24 e et 24 e et 30 e heure ou apres la 30 e
heure [28].

Quant a notre série, la durée de I'ischémie froide est relativement courte, du fait que

77,4% des greffes réalisées au sein de notre service sont prélevées a partir de DVA.

2. Lareprise de la fonction rénale :

Une reprise retardée de fonction du transplant (RRF) est classiquement définie comme la
nécessité de recourir a au moins une séance d’hémodialyse au cours de la premiere semaine
post-opératoire. Sa survenue est favorisée par de nombreux facteurs [28].

Dans notre série, 16,1 % des greffés ont une reprise retardée de la fonction rénale du
greffon (RRF). Le taux de RRF est de 6,5 % pour les transplantations rénales réalisées a partir de
DV, et de 12,9 % pour les donneurs DME. Ces valeurs sont meilleures que les résultats décrits
dans le rapport annuel médical et scientifique 2014 de I’Agence de la biomédecine, qui montre
que la prévalence de RRF était de 8,3 % pour les transplantations rénales réalisées a partir de DV,

de 21,9 % pour les donneurs DME [28].
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IV. Les complications immeédiates de la transplantation rénale

1. Les complications chirurgicales :

L'incidence des complications chirurgicales dans notre série est de 38,7%, ce qui est en
accord avec les données de la littérature, puisqu’il est bien établi que ce genre de complication
représente 1 a 40 % de I'ensemble des complications observées en post-greffe, selon les séries
[35]. Il s’agit d’événements indésirables communs a toute chirurgie abdominale chez un patient
fragile (maladie rénale chronique, maladie vasculaire, diabete, troubles trophiques, etc.) mais
aussi de complications spécifiques au transplant comme les thromboses vasculaires, les

syndromes hémorragiques ou les complications urinaires.

1.1.Les complications vasculaires :

A l'issue de notre étude, la prévalence des complications vasculaires est de 6,5 %, ce qui
est en concordance avec les données de la littérature [36], dont l'incidence des complications
vasculaires varient de 2,6% a 23%. Ainsi que, la plus large série menée par Bessede [35]. (CHU de
Bicétre), rapportant 3129 patients sur une période de 39 ans, a estimé que, l'incidence des

complications vasculaires était de 13,5 %.

a. Thromboses vasculaires :

Les causes de thrombose vasculaire du greffon peuvent étre liées aux anomalies du
contenu (thrombophilie, hypovolémie, anticorps préformés anti-HLA ou anti-AB) ou du
contenant (malfacon des anastomoses, dissection de |'artére du transplant, Iésions intimales,
etc.) [35].

Les facteurs de risque de thrombose des vaisseaux du transplant identifiés en analyse
multivariée sont : rein droit, difficulté chirurgicale, troubles hémodynamiques perprocédure,
présence d’une néphropathie diabétique ou antécédent d’accident thromboembolique chez le

receveur. Par ailleurs, concernant les liquides de préservation, seule I'utilisation d’EuroCollins (vs
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UW) a été historiquement associée a une augmentation de l'incidence des thromboses
vasculaires du transplant [35].

L’échographie doppler permet de différencier les thromboses artérielles (transplant
hypoéchogéne sans flux intraparenchymateux) des thromboses veineuses qui sont les
fréquentes (augmentation du volume du transplant, flux amortis, inversion du flux diastolique
dans les vaisseaux du transplant et absence de flux dans la veine rénale) [35].

La reprise chirurgicale précoce avec thrombectomie et souvent réfection des
anastomoses, peut permettre d’espérer sauver le transplant, avec un taux de succes faible et
dépendant du délai entre la survenue probable de I’événement thrombotique et la prise en
charge. Les techniques endovasculaires sont mal évaluées dans cette indication, mais souvent
préférées lorsque la chirurgie de reprise est inenvisageable [35].

Quant a notre série, nous avons observé un cas de thrombose de la veine rénale soit
3,2%, ce qui est un peu élevé que les résultats d’une cohorte de 1496 patients, publiée
récemment par une équipe suisse, dont la prévalence de thrombose de la veine rénale était de

0,6 % [35]. La chose qui peut étre expliquée par la faible taille de notre échantillon.

b. Hémorragies :

En plus du risque vital pour le receveur en cas de choc hémorragique, les saignements
post-transplantation augmentent le risque de complications infectieuses et pariétales
(surinfection d’hématome) et compromettent I'avenir immunologique du receveur par allo-
immunisation lors des transfusions de culots globulaires, méme phénotypés [35].

De facon schématique, une déglobulisation dans les suites précoces d’une
transplantation rénale peut avoir plusieurs origines [35] : les anastomoses vasculaires, les
vaisseaux hilaires du transplant, la capsule ou le parenchyme du transplant lui-méme, les
espaces de décollement du rétropéritoine. Quant a I’hématurie macroscopique, elle peut étre
secondaire a une lésion traumatique de la voie excrétrice ou, plus rarement, a une fistule

artérielle ou faux anévrysme secondaires a la biopsie de déclampage [35].
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Les variations de fonction plaquettaire et les accidents d’anticoagulants jouent donc un
role primordial dans la survenue et la chronologie des complications hémorragiques post-
transplantations. Alors qu’aucune étude n’a pu démontrer le bénéfice de I’héparinothérapie
post-transplantation pour limiter les thromboses vasculaires du transplant, il apparait que
I’administration peropératoire d’héparine est associée a un risque accru de saignements et de
transfusions aprés transplantation [35].

D’apreés I'étude de Wolff et al. [35], I'incidence des hémorragies post-greffe avoisine 5 %,

versus 3,2% que nous avons retrouvé lors de notre étude, ce qui reste meilleur.

c. Sténose de I’artére du transplant :

La sténose artérielle du greffon (SAG) constitue la complication vasculaire la plus
fréquente aprés transplantation. Son incidence varie selon les études entre 1 et 20 % [35]. Quant
a notre série, Aucun des patients n'a présenté ce type de complication.

La SAG peut étre révélée par une hypertension artérielle réfractaire, une dysfonction aigue
du transplant, voire des symptomes d’insuffisance cardiaque congestive par
hyperaldostéronisme secondaire. Elle survient le plus souvent entre 3 mois et deux ans apres
transplantation, mais peut s’observer a tout moment y compris dans les suites immédiates de la
transplantation. A [|'échodoppler, Une sténose significative est caractérisée par un temps
d’ascension systolique supérieur a 70 millisecondes, une accélération de plus de 300 cm/s (pour
une normale inférieure a 150) et surtout une démodulation des flux parenchymateux avec des

faibles index de résistance (inférieurs a 0,5) [35].

1.2.Complications urologiques :

On distingue :

a. Fistules urinaires aprés transplantation rénale :

Selon les données de la littérature [36], Cette complication est rare, ne concerne que 2 a
5 % des cas, ce qui est en concordance avec les résultats de notre étude, dont la prévalence est

de 3,2 %.
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Les fistules les plus fréquentes surviennent au niveau urétéral. Cependant, il peut
également s’agir de fistule vésicale et de maniere exceptionnelle de fistule rénale par nécrose du
parenchyme rénal liée au sacrifice ou a la thrombose d’une artére polaire [35]

La fistule urinaire peut survenir de la premiére semaine jusqu’a 3 mois apres la
transplantation. Elle peut se révéler par La présence d’urine dans les drains, associé a une
cassure de la diurese et une augmentation de la créatinémie. Lorsqu’elle apparait plus
tardivement et que les drains ont été retirés, la fistule urinaire se présente sous la forme d’une
collection douloureuse autour du greffon, associée a une cassure de la diurése et une
augmentation de la créatinémie [36].

L’échographie ou le scanner sans injection sont utiles pour rechercher la présence d’une
collection et éventuellement guider une ponction ou un drainage, quant a L’'uroscanner avec
injection de produit de contraste permet la visualisation de I’extravasation du produit de
contraste et donc d’établir le diagnostic [36], cependant La réalisation d’une injection
intraveineuse de produit de contraste iodé dépend de la fonction du transplant et est donc a
discuter au cas par cas [35].

Le traitement de la fistule vésicale consiste au maintien de la sonde vésicale 2 a 3
semaines de plus. En cas d’échec, une reprise chirurgicale doit étre réalisée [35]. Lors de la

survenue d’une fistule touchant 'uretére ou le pyélon, une reprise chirurgicale s’impose [36].

b. Sténoses urétérales :

Deux tableaux distincts existent : la sténose précoce (< 1 mois) et la sténose tardive. La
premiére est rare et favorisée par un cedeme anastomotique, une torsion de |'uretére du
transplant, une malfacon technique avec une anastomose trop serrée, un caillotage de la voie
excrétrice ou une compression extrinseque par un abces, un lymphocéle ou un hématome [35].

La sténose urétérale tardive, plus fréquente, concerne 2 a 7,5 % des transplants, est
d’origine ischémique dans I’énorme majorité des cas et survient dans 70 % des cas lors des 3

premiers mois [35].
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Le diagnostic est parfois évident et survient volontiers apreés I’ablation de la sonde double
J : augmentation rapide de la créatinémie associée a une dilatation franche des cavités rénales en
échographie, anurie. Il existe des tableaux cliniques plus progressifs et plus tardifs qui peuvent
poser des problemes diagnostiques : augmentation lente et modérée de la créatinémie,
dilatation modérée des cavités du greffon, par ailleurs, 'anurie n’est présente que si la sténose
est complete et en I'absence de diurese résiduelle sur les reins natifs [36].

Les examens radiologiques vont permettre au clinicien de diagnostiquer et localiser la
sténose urétérale. L'échographie, qui a I’avantage de son innocuité, permet de rechercher une
dilatation des cavité pyélocalicielles du transplant [35]. L'uro-IRM et la scintigraphie au
technicium MAG lIl peuvent étre utilisées en cas de doute diagnostic, mais ne sont pas des
examens facilement accessibles en urgence, cependant la pyélographie reste I’examen le plus
performant pour visualiser le siége et I’étendue de la sténose (si le traitement endoscopique est
envisagé en premier) [36].

Dans tous les cas, le drainage premier du transplant est la regle, que ce soit par une
sonde double J ou une néphrostomie. En cas de sténose urétérale précoce, il est proposé de
reprendre chirurgicalement I’lanastomose pour sa réfection. En cas de sténose tardive, plusieurs
options sont envisageables : changements itératifs d’une sonde double J, traitement
endoscopique ou reprise chirurgicale [35].

Nous n’avons noté aucun cas de sténoses urétérales dans notre série durant cette période
d’étude.

¢. Reflux vésico-urétéral :

L’'incidence du reflux vésico-urétéral (RVU) est extrémement variable (10 a 80 %), et
clairement sous-évaluée car sa recherche n’est pas systématique chez les patients transplantés
rénaux [35].

Il peut se révéler par des infections urinaires fébriles ou des bactériuries récidivantes. La

cystographie rétrograde pose le diagnostic [35].
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Le traitement repose en premier lieu sur une antibioprophylaxie systématique, le
traitement d’un éventuel obstacle sous vésical aggravant et, pour certains, la mise en route d’un
traitement alpha-bloquant par analogie avec les reflux pédiatriques. Le traitement chirurgical de
référence du RVU du transplant est la réimplantation par voie ouverte avec d’excellents résultats
(83 a 100 %) [35].

Nous n’avons noté aucun cas de reflux vésico-urétéral dans notre série durant cette
période d’étude.

1.3.Lymphocéles :

La lymphocele aprés transplantation rénale consiste en une collection de liquide
lymphatique unie ou multicompartimentée, située dans la fosse de transplantation en
localisation extra-péritonéale [37].

Elle reste une complication assez fréquente de la greffe rénale, et cela malgré toutes les
précautions techniques prises, en particulier la ligature des vaisseaux lymphatiques et le
drainage du site opératoire [37]. Dans notre série L’incidence de cette complication était de 25,8
%, ce qui est en accord avec les données de la littérature qui montre une incidence allant de 0,6 a
33 % [37].

Le plus souvent la lymphocéle reste asymptomatique et sa découverte est fortuite, a
I’occasion d’un contréle radiologique du transplant. Il peut cependant exister différents tableaux

cliniques révélateurs selon la taille et la localisation [37].

Les principaux signes cliniques décrits sont [35]. :

< Apparition d’une masse abdominale palpable autour du transplant.

< Syndrome fébrile évoquant une complication infectieuse de la lymphocéle.

< Douleurs projetées au niveau du transplant par compression de [|uretere
responsable d’une dilatation des cavités pyélocalicielles.

< Apparition d’une hypertension artérielle par compression de I'artére du transplant
ou par compression des vaisseaux iliaques responsables d’cedéme des membres

inférieurs ou de thromboses veineuses profondes.
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Sur le plan biologique, on recherchera une dégradation de la fonction rénale associée ou
non a des troubles ioniques. L’évaluation du syndrome inflammatoire a également son
importance dans un contexte septique [35].

Sur le plan morphologique, une échographie du transplant couplée a un doppler est
réalisée en premiere intention. Elle objectivera une structure anéchogene d’allure kystique,
cloisonnée [35]. (Figure 26).

L’abstention thérapeutique est la regle en cas découverte fortuite d’une lymphocele
asymptomatique, en cas d'une lymphocele symptomatique, on peut procéder a : un drainage
percutané simple, ou un drainage percutané associé a une sclérothérapie, ou quasiment la

chirurgie, selon les cas.

Figure 26 : Aspect échographigue anéchogeéne et cloisonné

d’une lymphocele post-transplantation rénale.

2. Complications médicales :

2.1.Complications immunologiques :

a. Rejet aigu humoral :
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Schématiquement, le rejet aigu humoral résulte de I'interaction entre les anticorps anti-
donneur et les cellules endothéliales tapissant la lumiére des vaisseaux du greffon [38].

Le diagnostic de ce type de rejet doit étre évoqué devant une reprise retardée de la fonction
rénale du greffon soit une dégradation aigue de la fonction rénale survenant dans les premiers jours

ou semaines aprés la transplantation (essentiellement dans les trois premiers mois) [38].

En plus de la dysfonction rénale aigue, la définition actuelle du rejet aigue humoral
repose sur la Classification Banff révisée de (2013) [38, 39]:
% La présence d'une ou des lésions histologiques suivantes (aigues ou actives) (figure 27) :
e Une inflammation microvasculaire.
e Une artérite intimale ou transmurale.
e Une microangiopathie thrombotique,
e Une nécrose tubulaire aigue.
% La présence dans le sang périphérique d’anticorps anti-donneur (anti-HLA ou autre)
<> La preuve d’une interaction (actuelle ou récente) anticorps/ endothélium, c’est-a-dire

au moins une des lésions suivantes :

o Une fixation linéaire du C4d sur les capillaires péritubulaires.
o Une inflammation microvasculaire significative.
o Une expression augmentée des transcrits témoignant d’une activation

endothéliale ou tout autre marqueur d’activation endothéliale ;

Le traitement du rejet aigu humoral n’est pas parfaitement codifié. Ce traitement repose
sur différentes associations : stéroides a fortes doses, échanges plasmatiques (ou
immunoadsorption), immunoglobulines polyvalentes (IVIg), anticorps monoclonaux anti-CD20,
anticorps anti-lymphocyte poly ou monoclonaux [39].

Nous n’avons noté aucun cas de rejet humoral dans notre série durant cette période

d’étude.
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Figure 27 :

A. Aspect histologique typique d’un rejet aigu humoral.
B. Fibro-oedéme et dilatation des capillaires péritubulaires remplis de cellules inflammatoires

b. Rejet aigue cellulaire :

Le rejet aigu cellulaire se produit généralement dans les 3 premiers mois de greffe. Il
constitue le type de rejet le plus fréquemment observé et approximativement 90 % des épisodes
de rejet aigu sont principalement médiés par un mécanisme cellulaire alors qu’on estime qu’il
existe une participation de I'immunité humorale dans 20 a 30 % des cas [40].

Le diagnostic du rejet aigu cellulaire est celui d’une insuffisance rénale aigué survenant
chez un patient transplanté ayant ou non repris une diurése et/ou une fonction rénale. Le
diagnostic positif repose d’une part sur des criteres négatifs, c’est-a-dire I’élimination de toutes
les autres causes d’insuffisance rénale aigué (obstructives, infectieuses, toxiques, etc.), et
d’autre part sur des critéres positifs dont aucun n’est absolument spécifique. C'est dire la
difficulté de porter ce diagnostic, et ce d’autant qu’un traitement potentiellement dangereux en
est la conséquence logique.

On n’observe quasiment plus les signes classiques de la crise du transplant qui
comportaient cliniquement un greffon gros et sensible, une fosse iliaque empatée, une pression
artérielle élevée, une diurése diminuée, un état subfébrile, et dans les urines, une protéinurie,

une natriurese effondrée et une créatininurie élevée.
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Outre la recherche d’anticorps dirigés spécifiquement contre des antigenes HLA du
donneur, la détermination du type de rejet passe par la réalisation d’une biopsie du greffon,
comportant une analyse en microscopie optique et en immunofluorescence.

Les lésions histologiques observées sont I'cedeme interstitiel, I'infiltration cellulaire de
I'interstitium, la nécrose tubulaire, les lésions glomérulaires et vasculaires. En microscopie
optique, le tissu de soutien est infiltré par un cedeme qui dissocie les éléments du parenchyme.

(Figure 27).

A. Infiltrat cellulaire mononucléé et fibro-cedéme. B. Tubulite. C. Artérite intimale.

Nous avons noté un cas de rejet aigu cellulaire confirmé sur les données de la biopsie
rénale durant les 6 premiers mois de la greffe soit 3.2%. Ce taux reste faible par rapport aux
données de la littérature, ce qui peut étre expliqué d’une part par notre faible échantillon et
d’autre part par le fait que notre équipe ne fait pas des biopsies protocolaires durant la premiere
année de la greffe. Aussi, notre série est faite essentiellement de donneurs vivants ou la
compatibilité est meilleure.
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2.2.Complications infectieuses :

Les infections sont des complications fréquentes du traitement immunosuppresseur,
responsables respectivement de 12 % des décés des patients avec un greffon fonctionnel [41].
Plus de 75 % des patients transplantés vont développer au moins un épisode infectieux durant la
premiere année post-transplantation [41]. Quant a notre série, seulement 45,2 % de nos greffés

ont présenté des atteintes infectieuses.

a. Chronologie des infections aprés transplantation rénale [41] :

La fréquence et le type d’infection varient en fonction de la période post-transplantation,
et il est classique de distinguer trois périodes : le premier mois, du deuxiéme au sixiéme mois et

apres le sixieme mois.

a.l.Premier mois :

C’est la période des infections postopératoires classiques : pulmonaires, urinaires, paroi
et septicémies sur cathéters. La transmission d’une infection par le greffon ou par le liquide de

conservation est plus rare.

a.2.Du deuxiéme au sixieme mois :

L'immunodépression est maximale (induction par anticorps anti-lymphocytaires ;
traitement éventuel des rejets aigus). Cette période est dominée par la survenue d’infections

opportunistes, surtout virales, dues en particulier aux herpés virus, CMV, et EBV.

a.3.Aprés les six premiers mois :

L’'immunosuppression est en général progressivement allégée (traitement d’entretien). En
cas de bonne fonction du greffon, le risque infectieux correspond a celui de la population
générale avec cependant une plus grande susceptibilité. En revanche, les patients dont la
fonction du greffon est instable (traitement de plusieurs épisodes de rejet aigu) ou médiocre

sont particulierement sensibles aux infections opportunistes.
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b. Le type d'infection :

a. Infections bactériennes :

a.l. Infections urinaires :

L'infection des voies urinaires (IU) est 'infection bactérienne la plus fréquente chez les
receveurs de rein, malgré le traitement et la prophylaxie systématiques. Elle affecte 6-72% des
greffés de rein [41], ce qui est en concordance avec nos résultats, ou le taux IU avoisine 29 % des
transplantés.

% Les pyélonéphrites :

Les pyélonéphrites aigues du greffon sont favorisées par la présence d’une anastomose
utérovésicale souvent refluante, d’une sonde vésicale ou d’une sonde endo-urétérale JJ et les
antécédents d’infections urinaires récidivantes [42].

La présentation clinique est souvent typique (I'élévation de la créatininémie avec fievre,
frissons et signes urinaires), mais parfois plus trompeuse (fébricule sans signes urinaires,
présence de troubles digestifs). Une hyperleucocytose et une élévation de la protéine C-réactive
sont généralement présentes. Une diffusion septicémique est possible. Les germes les plus
fréquents sont Escherichia coli, Klebsiella., Pseudomonas aeruginosa et Enterococcus spp [42].

Le traitement antibiotique doit étre précoce, initié aprés documentation bactériologique
(ECBU, hémocultures), sans attendre le résultat en cas de signes de gravité, et d’une durée
suffisante pour éviter la récidive (14 j minimum dans les formes modérées, jusqu’a 21 j dans les
formes séveres avec bactériémie). En traitement probabiliste, les antibiotiques de choix sont les
céphalosporines de troisieme génération parentérales (C3G IV) ou les fluoroquinolones (sauf si
elles ont déja été utilisées dans les six derniers mois). En cas de pyélonéphrite aigue grave,
I’association d’'une C3G IV et d’'un aminoside est systématique ; le risque d’une bactérie
multirésistante (BLSE) doit étre pris en compte, si tel est le cas on utilisera préférentiellement les

carbapénemes. L’antibiothérapie doit étre secondairement adaptée au germe retrouve. Une
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antibioprophylaxie est indiquée en cas de pyélonéphrites aigue récidivantes et/ou de facteur
favorisant. Deux schémas sont proposés : sulfaméthoxazole 400 mg/triméthoprime 80 mg par
jour ou fosfomycine-trométamol 3 g par semaine. En cas de facteur urologique favorisant (reflux

massif), une correction chirurgicale peut étre discutée [42].

% Les bactériuries asymptomatiques :
Elles peuvent toucher jusqu’a 50 % des patients transplantés a trois ans et 25 a 30 % des
patients sont atteints de bactériuries asymptomatiques récidivantes malgré un traitement
antibiotique systématique. Actuellement, aucune recommandation sur le traitement antibiotique

des bactériuries asymptomatiques n’est établie [42].

a.2. Pneumopathies bactériennes :

Les pneumopathies infectieuses sont les infections invasives les plus graves, pouvant
entrainer le déces du patient [41]. Les agents pathogénes les plus courants sont les bacilles a
Gram négatif (Klebsiella pneumoniae, Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa ...), les coccus
gram-positif tels que Staphylococcus aureus ou Streptococcus pneumoniae et les bactéries
anaérobies peuvent aussi étre trouvé [43].

Le diagnostic positif est clinico- radiologique, I'utilisation de méthodes invasives (lavage
broncho-alvéolaire ou mini-lavage broncho-alvéolaire et/ou biopsie pulmonaire) n’est en regle
générale réservée qu’aux pneumopathies d’allure atypique, d’emblée graves ou résistantes a un
traitement probabiliste.

Dans notre étude, nous avons recensé 1 cas soit 3,2 % de pneumopathie bactérienne qui

avait une évolution favorable sous traitement antibiotique.

a.3. Infections a mycobactéries :

Bien que rares, leur fréquence chez les patients transplantés reste nettement supérieure a
celle de la population générale, qu’il s’agisse de Mycobacterium tuberculosis ou de
mycobactéries atypiques (Mycobacterium kansasii, avium, ou xenopi). L’infection pulmonaire a

M. tuberculosis est la plus souvent retrouvée, qu’il s’agisse d’une primo-infection ou d’une
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réactivation. La présentation clinique peut comporter une miliaire pulmonaire inaugurale ; la
dissémination (digestive, ostéoarticulaire, neurologique et cutanée) est trés fréquente et devant
ces tableaux atypiques le clinicien doit évoquer systématiquement la tuberculose, en particulier
chez les personnes venant de zones d’endémie. Les recommandations concernant le traitement
d’une tuberculose maladie sont les mémes que celles de la population générale [42].

Nous n’avons noté aucun cas d'infection a mycobactéries dans notre série durant cette

période d’étude.

b. Infections virales :

b.l1. CMV:

L'infection est définie par la détection d’une réplication virale en I'absence de signes
cliniques. La maladie a CMV est une infection a CMV accompagnée de signes cliniques et/ou
biologiques. Le tableau le plus fréquent est celui d’une fievre pseudo-grippale avec
leucothrombopénie et cytolyse hépatique (syndrome du CMV). Il peut s’y associer des atteintes
plus séveres (formes invasives) telles que pneumopathie, pancréatite, atteinte gastro-intestinale,
choriorétinite ou beaucoup plus rarement méningo-encéphalite et myocardite [42].

Le diagnostic virologique repose essentiellement sur la détection du virus par PCR

plasmatique quantitative ou par I’antigénémie pp65 [42].

Le traitement curatif de la maladie a CMV est basé sur le ganciclovir intraveineux. La
durée du traitement varie de 2 a 4 semaines, le traitement pouvant étre arrété apres guérison
clinique et lorsque l'antigénémie pp65 ou mieux I’ADN viral (analyse hebdomadaire) se
négativent [41]. Le traitement préventif de l'infection a CMV a fait 'objet de beaucoup de
publication, ainsi des méta-analyses des essais controlés [42] concernant la prévention de la
maladie a CMV chez les D+/R ont montré :

v" Que tous les agents diminuaient de facon significative le risque de maladie a CMV
en comparaison avec un placebo.

v Que la prévention réduit la mortalité post-transplantation, quelle qu’en soit la cause.
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v" Que la prévention diminue le risque de rejet aigu.

Une étude rétrospective [44], portant sur 75 greffés, a retrouvé que : 50 % des patients
avaient une infection a CMV et 35,9% avaient une maladie a CMV, et les variables statistiquement
significatives en relation avec l'incidence de l'infection a CMV étaient : la sérologie du donneur et
traitement a la thymoglobuline. En ce qui concerne notre étude, la prévalence de la maladie a
CMV est diminuée (9,7%), ce qui peut étre expliqué par une différence en matiére de taux
d'induction par thymoglobuline entre les deux études (dans notre série, seulement 32,3 % ont

recu une induction par thymoglobuline versus 51,9 % pour l'autre série [44]).

b.2. EBV:
L’EBV infecte la quasi-totalité des individus, I'infection survenant le plus souvent pendant
I’enfance (infection totalement asymptomatique ou forme typique de mononucléose infectieuse) [42].
Chez le patient qui a recu une greffe de rein, la primo-infection est exceptionnelle
(essentiellement chez I'’enfant) et présente un caractere de gravité marquée. En effet, la
réplication de [I'EBV peut entrainer des Ilymphoproliférations post-transplantation. La
qguantification de I’ADN viral plasmatique est recommandée tous les trois mois pendant un an

chez tout patient EBV recevant un greffon EBV+ [42].

b.3. HSVetVzZV:

Les primo-infections et les récurrences dues a HSV-1 ou HSV-2 se caractérisent par une
sévérité accrue : lésions extensives et persistantes. Une atteinte viscérale est possible mais rare :
digestive (cesophage, colon), hépatique, pneumopathie interstitielle, méningo-encéphalite [42].

La varicelle survenant chez un enfant immunodéprimé est aussi plus sévere que chez
I'immunocompétent avec possibles atteintes viscérales (poumon, foie, encéphale, myocarde, etc.)
pouvant mettre en jeu le pronostic vital. Les patients transplantés doivent donc éviter tout contact avec
des sujets contaminants, car méme s’ils ont déja eu la varicelle, ils peuvent la contracter a nouveau. Le
zona de I'immunodéprimé est beaucoup plus fréquent et souvent plus sévére que chez

'immunocompétent ; il peut étre généralisé et des atteintes viscérales sont possibles [42].
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Le diagnostic est le plus souvent clinique. Il peut étre confirmé par la recherche du virus
dans les lésions cutanées (ou dans les biopsies, le lavage broncho-alvéolaire ou le liquide
cérébrospinal) par culture virale, par mise en évidence d’antigenes viraux, ou par PCR [42].

Le traitement des infections séveres a HSV ou a VZV fait appel a I'administration
d’aciclovir par voie intraveineuse. On peut utiliser le valaciclovir per os dans les infections
modérées ou en relais de I'aciclovir IV. L’administration de gammaglobulines polyvalentes est

recommandée pour les patients transplantés non immunisés en cas de notion de contage [42].

b.4. Virus de I’hépatite B, virus de I’hépatite C :

Les infections virales B et C chroniques sont fréquemment discutées au moment de
I’inscription, la contamination survenant en général avant ou pendant la dialyse ; cependant, une
transmission par le greffon ou la contamination sporadique sont toujours possibles. La prise en
charge de ces infections se justifie en raison de leur impact négatif sur la survie des patients et
des greffons [42].

D’ou, tout patient porteur du VHB candidat a une transplantation rénale doit étre évalué
afin de bénéficier d’'un traitement préemptif. De la méme maniere, compte tenu du risque de
réactivation virale, un traitement préemptif devra également étre proposé aux patients qui ont
été en contact avec le VHB (antigéne HBs négatif, anticorps anti-HBc positif) méme si la virémie
est indétectable [42]. Alors que le traitement I’hépatite C doit étre proposé a tous les patients
candidats a une transplantation rénale et a tous les transplantés rénaux VHC+, quel que soit le
stade de la fibrose hépatique [42].

Nous avons noté un cas d'hépatite fulminate soit 3,2 %, dont l'origine reste indéterminée.

c. Lesinfections fongiques :

c.l. Candida:

Les infections urinaires ou digestives (stomatite, ocesophagite) sont fréquentes en
particulier en début de transplantation, favorisées par I'immunosuppression, I’antibiothérapie ou

le diabéte. Il est recommandé de les prévenir par une suspension buvable (non absorbée) de
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nystatine ou d’amphotéricine B pendant les 6 ou 12 premieres semaines post-transplantation.

Des septicémies a Candida sont rarement observées [42].

c.2. Pneumocystis jirovecii :

La pneumopathie a P. jirovecii (PPJ, pneumocystose) survient typiquement entre le
deuxieme et le sixieme mois posttransplantation, souvent aprés le traitement d’un rejet aigu ou
au décours d’une maladie a CMV. Son incidence cumulée est de I'ordre de 0,4 % [42].

La pneumocystose se manifeste initialement par une toux séche, une fébricule et une
dyspnée d’aggravation croissante. En I'absence de traitement rapide, I’évolution se fait vers la
détresse respiratoire nécessitant une intubation. La radiographie du thorax montre typiquement
une pneumopathie interstitielle diffuse bilatérale. Il existe habituellement une hypoxémie
franche d’emblée et le lavage broncho-alvéolaire est indiqué en urgence afin d’isoler P. jirovecii
avant de débuter le traitement par cotrimoxazole intraveineux, puis oral, avec une durée totale
de traitement de six semaines [42].

Le traitement préventif systématique (cotrimoxazole pendant les six premiers mois) a

permis de diminuer nettement la fréquence de la pneumocystose [42].

c.3. Autre:

Aspergillus fumigatus, Cryptococcus neoformans, Toxoplasma gondii.
NB : Nous n’avons noté aucun cas d'infection fongique dans notre série durant cette

période d’étude.

1.1.Complications cardio-vasculaires :

Les greffés rénaux ont un risque augmenté de mortalité précoce par rapport a la
population générale, liée aux maladies cardiovasculaires. Ceci est dii aux facteurs de risque
cardiovasculaires classiques, tels que la dyslipidémie, ’'HTA et le diabéte, qui sont fréquents
chez les receveurs, et en partie a cause des traitements immunosuppresseurs a savoir : les

corticostéroides, la ciclosporine, le tacrolimus et les inhibiteurs de mTOR [11].
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Dans la prise en charge de I’HTA post- greffe, il n’y a pas de données pour privilégier une
molécule plutét qu’une autre et les cibles de tension artérielle a adopter sont ceux de la
population avec insuffisance rénale chronique. Une diminution de la posologie, ou un arrét des
corticostéroides ou des inhibiteurs de calcineurine peuvent réduire I’hyperlipidémie, ’'HTA et le
risque de diabete, mais avec un réle cependant limité [11].

A l'issu de notre série, un patient avait une HTA | bien jugulé sous traitement médical et

les mesures hygiéno-diététiques.

1.2.Complications hématologigues :

Il s'agit essentiellement :

a. Anémie :

Les mécanismes responsables de I'anémie sont trés variables. A la phase aigué de la
transplantation, I'anémie peut s’expliquer par les pertes sanguines chirurgicales, les prélévements
sanguins, trés fréquents pendant cette phase, ainsi que par les phénoménes d’hémodilution post-
chirurgicale. Enfin, la phase postchirurgicale, s’accompagne de la sécrétion de nombreuses cytokines
pro-inflammatoires, dont certaines ont un effet inhibiteur sur I’érythropoiese [46].

Le traitement consiste a Corriger d’éventuelles carences, en particulier en fer, mais aussi
en folates et en vitamine B12. Corriger un éventuel syndrome inflammatoire et, ensuite, utiliser
de I’érythropoiétine recombinante si I’anémie persiste.

L’enquéte européenne TRESAM [45,46] [The Transplant European Survey on Anemia
Management], portant sur 4 263 transplantés rénaux, a montré que prés de 40 % des patients
transplantés rénaux présentaient une anémie, dont 8,5 % avaient une anémie sévere, ce qui en accord

avec les résultats de notre série, dans laquelle le taux d'anémie sévére est de l'ordre de 12 ,5%.

b. Polyglobulie :

L’apparition d’une polyglobulie (PG) est une complication bien connue chez les patients

ayant eu une transplantation rénale. Cette érythrocytose est un phénoméne précoce apreés la
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transplantation rénale (TR) et n’est jamais liée a une dysfonction du greffon [47]. Elle est définie
par un taux d’hémoglobine > 17 g/dL ou un taux d’hématocrite > 51 % [48].

Le traitement repose essentiellement sur les IEC et les antagonistes du récepteur de
I’angiotensine Il (ARAIl), alors que le recours aux saignées reste a préciser [47].

Une étude menée a CHU Ibn Rochd [48], portant sur 88 patients ayant eu une
transplantation rénale, a retrouvé que la prévalence de la polyglobulie était de 13 %. De méme
une étude Tunisienne [46]., a conclu que parmi 400 transplantés, 27 patients ont développé une
Polyglobulie (6,7 %). Quant a notre série, nous ne sommes pas loin de ces résultats, car le taux

de PG avoisine 3,2 %.

1.3.Complications métaboliques :

Elles sont représentées essentiellement par :

a. Diabéte :

Le diabete post-transplantation est défini par la mise en évidence d’un diabete chez un
sujet greffé. Une méta —analyse [49] faisait ainsi état d’une incidence de diabéte comprise entre
2 % et plus de 50 %, en fonction de la population étudiée (et de ses facteurs de risque), des
criteres utilisés pour définir le diabéte, du type d’immunosuppression employé, et du moment
ou I'incidence était évaluée par rapport a la transplantation. Chez notre population greffée, 3,2 %
des malades ont développé le diabete.

Les facteurs de risque de diabéte post-transplantation sont de deux ordres : ceux
préexistants a la transplantation, qui sont pour I’essentiel ceux qui sont impliqués dans la
survenue du diabete de type 2 dans la population générale (terrain génétique age, sexe,
sédentarité ...) et ceux induits par la transplantation, au premier rang desquels se situent les
immunosuppresseurs [49].

L’'impact du diabete post-transplantation sur le long terme est dominé par un exces de la
mortalité et d’événements cardiovasculaires. Une augmentation de perte du greffon et

d'épisodes infectieux est également rapportée. Enfin, la survenue d’un diabete post-
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transplantation altére sensiblement la qualité de vie des patients transplantés de par les

contraintes qu’il impose [49].

b. Hyperparathyroidie tertiaire :

La transplantation rénale corrige les anomalies responsables de I’hyperparathyroidie
secondaire. Néanmoins, apres la greffe rénale, une élévation persistante de la parathormone
(PTHi) est notée chez certains patients.

La prévalence de I’hyperparathyroidie aprés transplantation rénale retrouvée dans notre
étude est bas (3,2%) comparativement aux données de la littérature qui I’estiment entre 17 et 48

% [501, ce qui peut étre expliquer par la difficulté de définition des normes de PTH.

3. La survie des greffons :

A L'issu de notre étude, la survie des greffons a 5 ans est de 87 %, ceci est en
concordance avec les résultats rapportés par une étude publiée récemment (en 2018) par une
équipe francaise [21], dont la valeur estimée de la survie a 5 ans était de 86 %.

Par ailleurs les cause de la perte du greffon identifiées lors de cette étude étaient : le rejet
médié par les anticorps (38,15 %), les causes vasculaires (17 %), une cause médicale
intercurrente (19 %), la récidive de la néphropathie initiale (9,6 %), une néphropathie virale (3 %),
un rejet cellulaire (4,44 %), une cause urologique (1,85 %), une toxicité des inhibiteurs de la
calcineurine (1,5 %) [21]. En ce qui concerne notre série, les causes étaient un cas (3,2 %) de rejet
cellulaire tardif au-dela de 6 mois par une mauvaise observance du traitement, et un cas (3,2%)

de récidive de la néphropathie initiale.

4. La survie des patients greffés :

Dans notre série, La survie des patients greffés a 5 ans est de 93,5 %, ce qui est conforme
a une étude menée au service de transfusion sanguine et d’hémovigilance, hépital des Enfants

de Rabat, CHU Ibn Sina, dont La survie des patients a 5 an était de 98,2 %.
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La transplantation rénale est le traitement de premier choix pour les patients insuffisants
rénaux. Non seulement la greffe améliore la qualité de vie de ces patients (en limitant leurs
dépenses, et en leur offrant une plus grande autonomie), mais il est prouvé scientifiquement
gu’elle augmente leur espérance de vie comparées aux moyens de suppléance

traditionnellement connus.

Cependant elle est émaillée de nombreuses complications qui se caractérisent par la

multiplicité de leurs étiologies et leur impact délétere sur le devenir du greffon.

A travers notre étude, nous constatons que les complications précoces rencontrées au
cours des six premiers mois de suivi, sont dominées essentiellement par :
v Les atteintes infectieuses (45,2%) notamment les infections urinaires (29 %).

v' Les complications chirurgicales (38,2%), surtout les lymphocéles (25 ,8%).

Ainsi le meilleur traitement de ces complications post TR et aussi le moins coliteux reste
la prévention par un bon controle du temps opératoire, et des temps d’ischémie, avec un bon
usage du traitement immunosuppresseur et de la prophylaxie anti infectieuse. Tout ceci dans le

but de préserver la survie du greffon et d’améliorer la vie du greffé.
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ANNEXE | :

-

FICHE D'EXPLOITATION :

1. EVALUATION SOCIO-ECONOMIQUE :

—N du dossier : - age :

—Sexe : 1) Féminin 2) Masculin -Profession :
—Couverture sanitaire : 1) OUI 2) NON

—Donneur : 1) Etat de mort encéphalique 2) Vivant

—Lien de parenté avec le donneur : 1.) Parents 2.) Frére ou sceur 3).Cousin

4). Epoux (se) 5). Autre

2. EVALUATION CLINIQUE :

e ATCDS:
A-Médicaux : 1) HTA 2) Diabete 3) Cardiopathie
4) Contage tuberculeux 5) Maladie de systéme 6) Uropathie
7) Néoplasie 9) Autre ..........
B-Toxique : 1) Tabac 2) Alcool 3) Cannabisme
4) Médicament néphrotoxique : ......... 5)Autre : .........
C-ALLERGIQUE : 1) oui 2) non
D-chirurgicaux : 1) non opéré 2) opéré i...........
F -Familiaux : 1) diabéte 2)HTA 3) Néphropathie 4) autre :......
e Néphropathie causale :1) NON déterminée 2) Déterminée : ........ceuu...eee.
¢ Epuration extra -rénal :
A -début :
B - mode : 1) Dialyse péritonéale 2) Hémodialyse
C -VOIE D'ABORD : 1) FAV 2) Cathéter
D- Complications de la voie d'abord : 1) Non 2) OUi & v
E- Complications : 1) NON 2)0Ul: .............
F-Traitement: 1) Ca 2+, vitD 2) Antihypertenseurs .......
3) Erythropoiétine ....... 4) TTT martiale .......... 5) Autre : ......
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e EXAMEN CLINIQUE général :
A- Poids: B- Taille : C - IMC:

3. EVALUATION IMMUNOLOGIQUE:

e Groupage ABO: 1) A 2)B. 3) AB. 4) 0

e RHESUS : 1) POSITIF 2) NEGATIF

e Situation immunisante : 1) Non 2) Transfusion 3) Grossesse

¢ 4) Tatouage 5) Greffe antérieure

e Groupage HLA : I 2) 1

e Nombres des mis match :

¢ ANTI -HLA: 1) Non 2)OUui v

e Anticorps spécifiques du donneur : 1) Non 2) Oui

e La technique utilisée : 1) Elisa 2) Lumineux 3) Lymphocytotoxicité
e Cross -match : 1) Négatif 2) Positif ......................

4. SEROLOGIES VIRALES :

e Sérologie HIV : 1) Positive 2) Négative.

e Sérologie CMV : statut @ ...

e Sérologie EBV : statut .. ..o,

e Sérologie VHB: - Ag HBS: 1) positif 2) négatif
—Ac HBC: 1) positif 2) négatif
—Ac HBS : 1) positif 2) négatif

e Sérologie VHC:
—Anticorps anti VHC: 1) positif 2) négatif

5. EVALUATION CARDIOVASCULAIRE :

e Echocoeur : 1) Normale 2) Anormale : ...oovvveiniieniennnen.
e Echodoppler des vx des Mi: 1) Normale 2) Anormale.................
e TDM abdominopelvienne (calcifications) : 1) Absentes  2)Présentes: ........................

6. EVALUATION DU METABOLISME MINERAL ET OSSEUX :

e PTH : 1) Normal : 2) Anormale : ...l
eCa2+: 1) Normal : 2) Anormale: .............oiis
e Phosphore : 1) Normal : 2) Anormale @ ......................

7. DONNES RELATIVES A LA TRANSPLANTATION RENAL :
e Date de l'intervention :
e Bilan du donneur :
A- Age :

- 77 -



Les complications précoces de la transplantation rénale

B: sexe: 1) Féminin 2) masculin
C- Comorbidité : 1) NON 2) OUl i
D-IMC:

C- Evaluation rénal :

2) scintigraphie rénal au DMSA: 1) Non faite 2) faite......cceeieeens
3) Imagerie Rénale : Echographie :
Angioscanner : Non Fait Fait :.......

¢ Histoire de la transplantation rénale :
A-temps d'Ischémie froide en minute :
B- temps d'Ischémie chaude en minute:
C- Type d'anastomose urologique: 1) Urétéro-urétérale 2)Urétéro- vésicale

D-Complication préopératoire : 2) non P2 o 10 | DT

e Schéma thérapeutique en TR :
A-Immunosuppresseurs :

1) Phase d'induction : 1) Thymoglobuline  2) Basiliximab 3)Corticoides
4) Cellcept .
2) Phase d'entretien : 1) MMF 2) Ciclosporine 3)Prograf

4) Corticoides .
3) Taux résiduel des immunosuppresseurs @ ....................

B-Prophylaxie anti-infectieuse : 1) Antivirale 2) Antibactérienne
3)Anti-fongique 4) Anti parasitaire
e La reprise de diurese : 1) Immédiate 2) Retardée .........................
3) Lente ......
e La reprise de fonction rénale : 1) Immédiate 2) Retardée
e Complications :
A) Médicales :
1) Immunologiques : 1) NON 2) Rejet hyperaigu
3) Rejet hyperaigu retardé  4) rejet aigu ............
2) Récidive de la néphropathie initiale : 1) Non P IO 1 | R
3) Infectieuses : 1) non ) 1o 18
4) Métaboliques : 1) non 2) OUI e
5) Cardiovasculaires : 1) non 2) OUI e s
6) Ostéoarticulaires : 1) non 2) OUI i s
7) Néoplasiques : 1) non 2) OUIL oo
N U =S
B) chirurgicales :
1) Urologiques : 1) Non 2) OUI foei
2) Vasculaires : 1) Non 2) OUI foei
3 AU & ot
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e RETENTISSEMENT DES COMPLICATIONS SUR LA FONCTION DU GREFFON :
A- Créatinine de base :
B- Créatinine au moment de la complication :
C- Créatinine actuelle:
e Evolution : 1) retour a une fonction du greffon stable
2) retour définitif en dialyse
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Résumé :

La transplantation rénale est le traitement a privilégier pour les patients insuffisants
rénaux terminaux, puisqu’il améliore significativement leur qualité de vie.

Le but de notre étude est de décrire les différentes complications (médicales et
chirurgicales) précoces de la transplantation rénale au cours des 6 premiers mois, en plus de
déterminer la survie des patients greffés et des greffons au dernier suivi.

Il s’agit d’une étude rétrospective descriptive, réalisée au service de Néphrologie-
Hémodialyse Transplantation rénale du CHU Mohamed VI de Marrakech sur une période de 7
ans, allant de janvier 2010 jusqu' a décembre 2017,

Nous avons inclus 12 femmes (38,7%) et 19 hommes (61,3%) (sexe ratio H/F de 1,58)
avec un age moyen de 30,6 = 10,5 ans. La néphropathie causale a été indéterminée chez 58%
des patients, alors qu'elle a pu étre déterminée chez 42% des patients, répartie en néphropathie
glomérulaire (29%), uropathie type RVU (6,5%), et néphropathie hypertensive (6,5%). L'ancienneté
de I'hnémodialyse était en moyenne 3,4 = 2,6 ans, 6,4% de nos malades ont bénéficié d'une
transplantation préemptive.

Un pourcentage de 13 % des donneurs ont présenté une identité HLA totale avec les
receveurs, 78,3 % une semi-identité et 8,7 % n’avaient aucune identité commune, la médiane de
miss match était de 3. Le dépistage des anticorps anti-HLA, s’est révélé positif dans 18,5 % des
cas. Le cross-match lymphocytaire réalisé avant la greffe était négatif en IgG chez tous les
patients et positif en IgM chez 6,5% patients. L'évaluation sérologique a objectivé que : Tous les
patients étaient HIV séronégatives, tous les patients avaient une sérologie EBV positive, pas
hépatite B ou c active et un seul patient soit 3,2% avait une sérologie CMV négative. Les

calcifications vasculaires sont retrouvées chez 3,2 % des malades.

-81 -



Les complications précoces de la transplantation rénale

L’Age moyen des donneurs était de 45,1 = 12,9 ans, avec une nette prédominance
féminine :16 femmes, contre 8 hommes. Le dosage de la créatinine chez les donneurs était
normal avec une moyenne a 8 + 1,7 mg/I.

Le temps d’ischémie tiede moyen était de 99,5 = 32,8 minutes, Le temps d’ischémie
froide moyen était de 145 = 70 ,6 minutes. L’anastomose urétéro-vésicale a été préconisée chez
93,6% des patients. La reprise de la diurése immédiate a été notée chez 87% des patients, or elle
a été retardée chez 13% des greffés, avec un délai moyen de 11,3 + 9,8 jours. La reprise de la
fonction rénale était immédiate chez 80,6% des greffés, retardée chez 16,2% des patients et
lente chez 3,2% des greffés.

Les complications rencontrées au cours du suivi Des six 1éres mois post greffe rénale
sont dominées principalement par les complications médicales (51,6 %), qui sont représentées
par : les complications infectieuses survenues chez 14 greffés soit 45,2% ; dont 9 cas (29 %)
d'infection urinaire ,3 cas (9,7 %) d'infection pleuropulmonaire, 3 cas (9,7%) d'infection a CMV et
un cas d'hépatite fulminante , les complications cardiovasculaires chez un patient soit 3,2% ,les
complications hématologiques chez 4 patients soit 12,9% , les complications métaboliques chez
4 patients soit 12,9% et les complications immunologiques chez un patient soit (3,2%) . Les
complications chirurgicales ont concerné 12 patients soit 38,7 %, réparties en : complications
vasculaires (6,5 %), complications urologiques (6,5%) et les lymphocéles (25,8%). La survie des
patients a 5 ans était de 93,5 %. La survie des greffons a 5 ans était de 87 %.

En conclusion, La transplantation rénale est la greffe la plus courante et la plus fiable.
Cependant elle est émaillée de nombreuses complications, dont le meilleur traitement reste la
prévention par un bon contréle du temps opératoire, et des temps d’ischémie, avec un bon
usage du traitement immunosuppresseur et de la prophylaxie anti infectieuse. Tout ceci dans le

but de préserver la survie du greffon et d’améliorer la qualité de vie des greffés.
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Summary

Kidney transplant is the treatment to be privileged in terminal renal insufficient patients
since it significantly enables them to live longer and improves their quality of life.

The objective of our study is to describe the different early kidney transplant
complications (medical & surgical) during the six first months following surgery, it also aims at
determining that the transplanted patients and their grafts did survive until the last follow-up.

It is a descriptive retrospective study executed at the kidney transplant, nephrology and
haemodialysis department of Mohamed VI University Hospital in Marrakech over a period of 7
years, from January 2010 to December 2017.

The study included 12 women (38.7%) and 19 men (61.3%) (with a M/F sex ratio of 1.58)
with an average age of 30.6 + 10.5 years old. The causes of nephropathy could not be identified
with 58% of the patients but could be identified with the remaining 42% as follows: glomerular
nephropathy (29%), RVU type uropathy (6,5%) and hypertensive nephropathy (6,5%). In average,
haemodialysis was dating back to 3.4 + 2.6 years and 6.4% of our patients benefitted from
preemptive transplant.

A percentage of 8.7% of our donors had a total HLA identity with their transplant
recipients, 78.3% had half of the total HLA identity and 13% had no common identity. The
median mismatch was 3. The anti-HLA antibodies screening was positive for 18.5% of the cases.
The lymphocytic cross-match performed before transplant was IgG negative for all patients and
IgM positive for 6.5% of the patients. The serological evaluation has demonstrated that : all
patients were HIV seronegatives, all patients had positive EBV serology, no active hepatitis B or C
and one single patient representing 3.2% had negative CMV serology. Vascular calcifications were
found in 3.2% of the patients.

The donors average age was around 45.1 + 12.9 years old with a clear female
predominance : 16 women for 8 men. Creatinine dosage of donors was normal with an average

of 8 + 1.7 mg/I.
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The average warm ischemia time was around 99.5 = 32.8 minutes. The average cold
ischemia time was around 145 + 70.6 minutes. The uretero-vesical anastomosis was
recommended for 93.6% of the patients. Immediate diuresis was noted in 87% of the patients
while 13% of the transplanted had an average delay in diuresis of 11.3 = 9.8 days. Recovery of
renal function was immediate for 80.6% of the transplanted, delayed for 16.2% of the patients
and slow for 3.2% of the transplanted.

The complications observed during the six first months following the kidney transplant
were mainly medical (51.6%), represented as follows, infectious complications in 14 patients, i.e.
45.2%, amongst them 9 cases (29%) of urinary infection, 3 cases (9.7%) of pleuropulmonary
infections, 3 cases (9.7%) of CMV infection and one case of fulminant hepatitis, 1 patient (3.2%)
had cardio vascular complications, 4 patients (12.9%) had hematological complications, 4
patients (12.9%) had metabolic complications and 1 patient (3.2%) had immunological
complications. As of surgical complications, they occurred with 12 patients (38.7%) as follows:
vascular complications (6.5%), urological complications (6.5%) and lymphoceles (25.8). For a
period up to 5 years, 93.5% of the patients survived. For the same period of 5 years, 87% of the
grafts survived.

As a conclusion, kidney transplant is the most common and most reliable procedure.
However, several complications can occur, and the best way to prevent them remains prevention,
prevention through a good control of operation time and ischemia rates and through a good use
of the immunosuppressive therapy and anti-infective prophylaxis. The main objective being to

insure the graft survival and to improve the quality of life of the patient.
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