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Résumé La transplantation rénale est la meilleure option
thérapeutique pour les patients en insuffisance rénale termi-
nale. Cependant, le traitement immunosuppresseur accroît
l’incidence des infections, et la survenue d’un sepsis sévère
est la principale cause d’admission en réanimation pour les
receveurs d’un rein transplanté.

Après une courte mise au point sur les médicaments
immunosuppresseurs les plus utilisés, cette revue s’attardera
sur les liens entre sepsis et immunosuppression et détaillera
les caractéristiques spécifiques du patient transplanté rénal
admis en réanimation. Enfin, nous discuterons de la gestion
de l’immunosuppression chez ces patients.

Mots clés Transplantation rénale · Immunosuppression ·
Réanimation · Sepsis · Infection

Abstract Renal transplantation is the best therapeutic
approach for patients with end stage renal disease. However,
immunosuppressive regimen increases incidence of infec-
tions. Occurrence of severe sepsis remains the main cause
of admission in the intensive care unit (ICU) for renal trans-
plant recipients.

After a short update about the most frequently used
immunosuppressive drugs, this review will focus on the rela-
tionships between sepsis and immunosuppression and will
detail the specific characteristics of renal transplant reci-
pients admitted to the ICU. Further, management of immu-
nosuppression in these patients will be discussed.
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Introduction

La transplantation rénale représente actuellement le meilleur
traitement de l’insuffisance rénale chronique (IRC). Elle per-
met une amélioration de la qualité et de l’espérance de vie
comparativement à la prise en charge au long cours en dia-
lyse. Néanmoins, seuls 15 à 25 % des patients en IRC termi-
nale sont éligibles à la greffe ; les autres étant contre-
indiqués du fait de leur âge ou de comorbidités trop impor-
tantes, rendant défavorable la balance bénéfices/risques.
Malgré cela, le nombre de receveurs potentiels inscrits sur
liste d’attente ne cesse d’augmenter, atteignant près de 8400
en 2010, alors que le nombre de transplantations annuelles
oscille autour de 2900 (rapport de l’agence de la bioméde-
cine 2010 [1]).

Activation lymphocytaire et traitement
immunosuppresseur

La réalisation d’une transplantation sous-entend la mise sous
traitement immunosuppresseur qui sera poursuivi tant que le
greffon demeurera fonctionnel. Cependant, l’immunosup-
pression sera modulée en fonction du délai de greffe. Dans
la plupart des cas, le schéma thérapeutique fera appel à un
puissant traitement d’induction initial suivi d’une réduction
progressive aboutissant à un traitement d’entretien le plus
faible possible. Ceci explique que le type et le risque de
complications infectieuses évoluent au cours du temps chez
le patient transplanté.

L’immunosuppression fait appel à des associations de
molécules destinées à bloquer l’activation et la prolifération
lymphocytaire T [2,3].

Activation lymphocytaire

L’activation lymphocytaire T nécessite la délivrance d’une
succession de signaux indispensables qui permettent la pro-
lifération d’un clone spécifique d’un antigène (Fig. 1). Le
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blocage ou l’absence de délivrance d’un de ces signaux
entraîne l’avortement du processus et aboutit généralement
à l’anergie lymphocytaire ou à la mort cellulaire par
apoptose.

Le premier signal d’activation, ou « signal cognate », est
donné par la reconnaissance du peptide antigénique niché
dans la molécule HLA d’une cellule présentatrice d’antigène
(CPA). Le second signal provient de la co-stimulation de la
molécule CD28, à la membrane du lymphocyte T, par ses
contre-ligands (CD80 et CD86), situés à la surface de la
CPA. L’association du signal 1, via la voie de la calcineurine,
et du signal 2, entraîne alors à la promotion de plusieurs
gènes cytokiniques dont celui de l’interleukine-2 (IL-2),

principal facteur de croissance lymphocytaire, ainsi que la
mise à la membrane de la chaîne de haute affinité de son
récepteur, la molécule CD25. Les lymphocytes qui expri-
ment la molécule CD25 disposent alors d’un récepteur de
l’IL-2 fonctionnel qui peut alors recevoir le troisième signal
d’activation délivré par l’interaction de ce récepteur avec
l’IL-2. Ce signal 3 active ensuite la molécule mTOR (mam-
malian Target Of Rapamycine) qui permet finalement la
duplication de l’acide désoxyribonucléique (ADN), indis-
pensable à la division cellulaire et à la prolifération d’un
clone spécifique de l’antigène présenté.

Principales molécules immunosuppressives
utilisées en transplantation rénale

L’induction immunosuppressive fait fréquemment appel à
des agents biologiques correspondant à des anticorps poly-
clonaux ou monoclonaux administrés par voie veineuse
[4,5]. Les anticorps polyclonaux, à l’instar de la Thymoglo-
buline® ou de l’ATG®, correspondent à un cocktail d’anti-
corps ciblant différentes molécules membranaires et provo-
quent ainsi une lyse lymphocytaire rapide responsable d’une
lymphopénie profonde (inférieure à 100/mm3) dans les heu-
res qui suivent l’injection. Cette lymphopénie se corrige pro-
gressivement dans les semaines suivant la greffe, mais cer-
tains patients conservent parfois une lymphopénie CD4
inférieure à 300/mm3 pendant plusieurs années [6]. Les anti-
corps monoclonaux, à l’instar du Simulect®, sont dirigés
spécifiquement contre le récepteur de l’IL-2 et bloquent ainsi
l’interaction avec cette cytokine, empêchant la délivrance du
troisième signal d’activation. À l’inverse des anticorps poly-
clonaux, ils n’entraînent pas de lyse cellulaire et ne sont donc
pas lymphopéniants. Il existe d’autres anticorps monoclo-
naux, tels que Campath-1H® ciblant la molécule CD52,
capables de provoquer une lyse lymphocytaire majeure et
une lymphopénie rapide. À l’heure actuelle, ils ont été éva-
lués dans le cadre d’essais thérapeutiques mais ne sont pas
employés en pratique clinique usuelle.

Ces traitements d’induction biologiques sont associés à
d’autres immunosuppresseurs, administrés par voie orale,
capables d’inhiber les signaux d’activation ou la proliféra-
tion lymphocytaire. Parmi ceux-ci, les inhibiteurs de la cal-
cineurine (CNI), cyclosporine ou tacrolimus, représentent la
pierre angulaire de la plupart des traitements immunosup-
presseurs d’entretien [7]. Ils bloquent la voie de la calcineu-
rine, inhibant ainsi le premier signal d’activation lymphocy-
taire. Leur principal effet secondaire est la néphrotoxicité qui
nécessite une surveillance des taux circulants afin d’en adap-
ter la posologie. Concernant la ciclosporine, la forme galé-
nique la plus souvent utilisée est le Néoral® administré en
deux doses par jour espacées de 12 heures. L’adaptation
posologique repose en pratique sur le T2 réalisé deux heures

Fig. 1 Schéma simplifié de l’activation d’un lymphocyte T CD4

et sites d’actions des principales classes d’immunosuppresseurs. Le

signal 1 est induit par la reconnaissance du peptide antigénique

présenté au sein de la molécule HLA sur la cellule présentatrice.

Il active la voie de la calcineurine. Le signal 2 de costimulation

résulte de l’interaction de la molécule CD28 avec ses contre-

ligands CD80 ou CD86. Ces deux signaux activent les facteurs

de transcription (NFAT, NFκB et hétérodimère Fos/Jun) qui per-

mettent la synthèse d’IL-2 et l’expression de son récepteur de haute

affinité. Le signal 3 est induit par l’interaction de l’IL-2

avec ce récepteur. Il stimule la voie mTOR qui autorise l’étape

de prolifération lymphocytaire [TCR : récepteur cognate du lym-

phocyte T ; CD3 : associé au TCR, permet la transduction

du signal ; NFAT : Nuclear factor of activated T-cell ; NFκB :

Nuclear factor-kappa B ; IκB : protéine inhibitrice de NFκB ;

Ca2+ : calcium, nécessaire à l’activation du complexe calcium-

calmoduline-calcineurine qui déphosphoryle le facteur de tran-

scription NFAT et permet sa translocation vers le noyau. L’afflux

calcique est consécutif à la transduction du signal 1 par la molécule

CD3 ; IL-2 : interleukine 2 ; IL-2R : récepteur de l’IL-2 ; mTOR :

mammalian target of rapamycine ; CNI : inhibiteurs de la calcineu-

rine ; PSI : inhibiteurs du signal de prolifération ; AM : anti-

métabolites ; STE : stéroïdes]
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après la prise orale. La cible thérapeutique varie selon le
délai de greffe et le projet individualisé du patient, par exem-
ple dans le cadre d’une stratégie d’épargne en CNI. Ainsi, le
T2 se situera habituellement entre 800 et 1200 µg/l en début
de greffe puis sera diminué progressivement entre 600 et
800 µg/l. Pour le tacrolimus, l’administration consiste éga-
lement en deux prises journalières pour le Prograf® ou en
une seule prise, exclusivement matinale, pour l’Advagraf®.
La surveillance se fera sur le taux résiduel effectué 12 heures
après la dernière prise pour le Prograf® et 24 heures pour
l’Advagraf®. Là encore la cible thérapeutique varie selon le
délai de greffe et se situe initialement entre 10 et 15 µg/l puis
entre 5 et 10 µg/l au-delà de deux à trois mois. En cas de
modification de dose, un contrôle du taux devra être pro-
grammé deux à trois jours plus tard. Les CNI sont générale-
ment associés aux anti-métabolites ou aux inhibiteurs du
signal de prolifération (PSI).

Les PSI (everolimus et sirolimus) ciblent l’activation de la
voie mTOR et bloquent la cascade d’activation du signal 3
qui suit la liaison de l’IL-2 avec son récepteur [8]. Leurs
principaux effets secondaires sont d’ordre hématologique
(anémie, thrombopénie), cutanéo-muqueux (aphtes, érup-
tions cutanées) et métaboliques (hypercholestérolémie,
hypertriglycéridémie). Leur posologie doit également être
adaptée en fonction des dosages résiduels. Le sirolimus est
administré en une seule prise matinale et le taux résiduel
cible doit se situer entre 5 et 15 µg/l. La posologie d’evero-
limus est répartie en deux doses quotidiennes et l’adaptation
repose également sur un le taux résiduel oscillant habituel-
lement entre 3 et 8 µg/l.

Il est important de garder à l’esprit que les CNI et le PSI
sont métabolisés par la voie du cytochrome P450 qui est
également empruntée par de nombreuses autres molécules.
Les interactions médicamenteuses sont ainsi extrêmement
fréquentes pouvant être responsables, soit d’une sur-
immunosuppression et d’effets toxiques, soit d’une sous-
immunosuppression et d’un rejet aigu. Ainsi, par exemple,
les macrolides, certains inhibiteurs calciques ou les antifon-
giques tels que l’itraconazole ou le voriconazole provoquent
une élévation importante des taux circulants de CNI. À l’in-
verse, les inducteurs enzymatiques accélèrent le métabo-
lisme des immunosuppresseurs et peuvent être responsables
d’une inefficacité thérapeutique. En l’absence d’information
sur une interaction potentielle, il est donc recommandé de
réaliser une surveillance pharmacologique rapprochée des
taux de CNI ou de PSI après l’introduction d’une nouvelle
molécule chez un patient transplanté.

Les anti-métabolites sont des molécules interférant avec
la synthèse d’ADN. Ils inhibent donc la prolifération en blo-
quant la division cellulaire. L’azathioprine en est le chef de
file historique mais est beaucoup moins utilisé aujourd’hui
car il a été supplanté par des molécules plus efficaces en
termes de prévention du rejet, que sont le mycophénolate

mofétil et le mycophénolate sodique [9,10]. Leur principaux
effets indésirables sont d’ordre digestif (diarrhée) ou héma-
tologique (leuconeutropénie, anémie). En pratique courante,
il n’y a pas nécessité de surveiller les taux circulants sachant
que le dosage résiduel est mal corrélé à l’efficacité ou à la
toxicité. Cependant, une évaluation de l’aire sous la courbe
par méthode bayésienne peut être utilisée de façon ponc-
tuelle pour adapter la posologie du mycophénolate mofétil
[11]. Cette méthode n’est pas utilisable pour le mycophéno-
late sodique.

Enfin, la corticothérapie demeure encore aujourd’hui par-
tie intégrante du traitement immunosuppresseur, même si les
protocoles modernes s’orientent de plus en plus vers des
stratégies d’épargne, voire de sevrage précoce.

Sepsis et immunosuppression

Sepsis et immunosuppression sont intimement liés. Si l’im-
munosuppression favorise le sepsis et en accroît la gravité, le
sepsis en lui-même contribue à l’inhibition des défenses
immunes.

L’immunosuppression favorise les infections

Le risque infectieux chez le patient transplanté est particuliè-
rement augmenté lors des six premiers mois de greffe
lorsque l’immunosuppression est encore relativement
intense (Fig. 2) [12]. Au-delà de cette période, le risque
diminue considérablement et les infections sont moins fré-
quentes et moins graves. Cependant, il convient de rester
vigilant, en particulier au décours d’une ré-intensification

Fig. 2 Chronologie des principales infections bactériennes, virales

et fongiques chez le patient transplanté (Adapté de Fishman J,

Rubin R, New Engl J Med 1998;338:1741-51)
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de la thérapeutique immunosuppressive dans le cadre du
traitement d’une crise de rejet.

Les infections bactériennes peuvent survenir dès le début
de la greffe. Au cours du premier mois, il s’agit habituelle-
ment d’infections postopératoires (infections sur cathéters,
suppurations pariétales ou pneumopathies post-intubation)
pour lesquelles l’écologie bactérienne demeure relativement
classique. Cependant, leur sévérité peut être significative-
ment accrue et leur diagnostic est parfois retardé en raison
d’une séméiologie abâtardie dans ce contexte d’immunosup-
pression. On soulignera également la fréquence des infec-
tions du tractus urinaire chez les patients transplantés rénaux,
en particulier lorsque la cause de l’IRC était une uropathie ou
une polykystose rénale.

Après un mois de greffe, on observe la survenue d’infec-
tions opportunistes. Concernant les infections bactériennes,
les germes en cause sont essentiellement de type listeria,
mycobactérie ou plus rarement nocardia. Les infections fon-
giques apparaissent habituellement entre le premier et le
sixième mois de greffe. Cependant des pneumocystoses peu-
vent survenir plus tardivement en raison de la prophylaxie
initiale par cotrimoxazole maintenue habituellement entre
trois et six mois. On note également des infections de type
candidosique, ou parfois aspergillaire en cas d’exposition au
risque.

Les infections virales surviennent également habituelle-
ment au-delà du premier mois de greffe. Les herpes virus
sont particulièrement fréquents, notamment le cytomégalo-
virus (CMV) dont le diagnostic repose actuellement sur la
mise en évidence d’une réplication virale par méthode de
polymerase chain reaction (PCR) sanguine. Il est classique
de distinguer l’infection à CMV qui est asymptomatique, de
la maladie à CMV qui entraîne généralement une fièvre, une
leuconeutropénie, une thrombopénie et parfois une cytolyse
hépatique. L’évolution vers des formes graves, de localisa-
tion viscérale pulmonaire ou digestive, est devenue excep-
tionnelle avec l’utilisation de thérapeutiques prophylactiques
ou curatives efficace telles que le valacyclovir ou le valgan-
cyclovir. L’infection à Epstein Barr Virus (EBV) est particu-
lièrement redoutée en cas de primo-infection du fait, non pas
de la gravité lésionnelle, mais du risque de lymphoproliféra-
tion de type B associée à ce virus.

Le sepsis accentue l’immunosuppression

Plusieurs études ont pu montrer l’impact du sepsis sur le
système immunitaire, touchant principalement les monocy-
tes et certaines sous-populations lymphocytaires.

Au cours des chocs septiques, on observe une réduction
de l’expression de la molécule de classe II (HLA-DR) à la
membrane des monocytes, ainsi qu’une élévation des taux
d’IL-10, témoignant d’une immunodépression significative

sur le plan clinique [13]. En effet, la persistance d’une faible
expression de la molécule HLA-DR à la membrane mono-
cytaire est associée à une augmentation de l’incidence des
infections nosocomiales au décours du choc septique [14]
et constitue un facteur indépendant de décès [15]. En outre,
la sous-expression de HLA-DR est corrélée à une down-
régulation du récepteur du GM-CSF qui constitue également
un marqueur de gravité du sepsis [16].

Le déficit immunitaire lié au sepsis concerne également
les populations lymphocytaires. Hotchkiss et al. ont pu mon-
trer que le sepsis sévère entraînait une apoptose marquée
touchant principalement les lymphocytes B et T CD4, alors
que les CD8 et les cellules NK sont relativement épargnés
par ce phénomène [17]. En outre, les lymphocytes T régula-
teurs (CD4+CD25+) sont également résistants à ce processus
apoptotique, ce qui aboutit à une diminution du ratio T effec-
teurs sur T régulateurs [18] et contribuent à une anergie lym-
phocytaire [19]. Enfin, d’autres travaux ont pu montrer
l’existence d’un déficit de la réponse lymphocytaire T secon-
daire à une down-regulation de la molécule de transduction
CD3 en contexte infectieux sévère [20].

L’ensemble de ces éléments concoure donc à un défaut
des réponses monocytaire et lymphocytaire au cours des
chocs septiques ou des sepsis graves devant faire discuter
systématiquement, dans ce type de situation, un allégement
voire une interruption temporaire ou définitive du traitement
immunosuppresseur, en gardant à l’esprit que la transplanta-
tion rénale n’est pas une greffe vitale. L’objectif étant ici de
permettre la restauration d’un certain degré d’immunocom-
pétence nécessaire aux défenses anti-infectieuses.

Le transplanté rénal en réanimation

Une prise en charge en réanimation après transplantation
concerne entre 1 et 5 % des patients et représente entre 6 et
12 % des admissions en unité de soins intensifs [21-26].

Il s’agit de patients jeunes, entre 35 et 52 ans selon les
études, en majorité de sexe masculin. Ces données démogra-
phiques correspondent à un échantillon représentatif de la
population transplantée rénale dont l’âge moyen est de
50 ans avec un sex ratio de deux hommes pour une femme.

Les complications infectieuses représentent
la principale cause de prise en charge
en réanimation

Les motifs d’admission sont clairement dominés par les
complications infectieuses représentées essentiellement par
les pneumopathies, les septicémies bactériennes et les pyé-
lonéphrites du greffon rénal. L’ensemble de ces étiologies
constituent à elles seules près de 85 % des prises en charge
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en réanimation après transplantation. Plus rarement, l’admis-
sion est motivée par des troubles neurologiques, par exemple
une encéphalopathie médicamenteuse, ou des complications
vasculaires [21,24-26].

Près de deux tiers des infections graves sont d’origine
bactérienne ; les germes les plus fréquemment en cause étant
les bacilles gram négatifs (particulièrement Escherichia coli
et Klebsiella pneumoniae) ainsi que les staphylocoques
dorés résistants à la méthicilline [27]. L’incidence des mala-
dies invasives à cytomégalovirus (CMV) a considérablement
diminué du fait de l’efficacité des thérapeutiques prophylac-
tiques. Enfin, les infections fongiques sont représentées
essentiellement par les infections candidosiques et les pneu-
mocystoses [27,28].

Les défaillances respiratoires et rénales sont
particulièrement fréquentes

La défaillance respiratoire sévère est fréquente chez ces
patients, nécessitant une ventilation mécanique pour 75 %
d’entre eux, d’une durée moyenne de quatre à six jours
[21,24-26]. En cas de pneumopathie, même si les examens
non invasifs, tels que l’immunofluorescence sur les crachats
ou les aspirations bronchiques, peuvent contribuer au diag-
nostic, le lavage bronchoalvéolaire (LBA) de première inten-
tion reste recommandé avant toute antibiothérapie compte
tenu de la fréquence des infections opportunistes, particuliè-
rement le pneumocystis, des germes atypiques ou des bacté-
ries résistantes. Les prélèvements réalisés lors du LBA doi-
vent faire l’objet d’une prise en charge urgente et spécifique
qui permet l’identification du germe en cause dans près de la
moitié des cas [29]. De façon systématique seront également
réalisées les analyses en PCR pour le CMV, ainsi que l’anti-
génémie aspergillaire et la recherche d’antigènes urinaires.

La défaillance respiratoire n’est pas uniquement liée à un
processus infectieux. En cas d’IRC sévère, elle peut être en
rapport avec un œdème aigu pulmonaire, favorisé également
par la rétention hydrosodée induite par les CNI. Une toxicité
pulmonaire secondaire à l’everolimus ou au sirolimus devra
également être évoquée en cas de pneumopathie intersti-
tielle, en particulier si ce type de molécule a été introduit
de façon récente. Cependant, ce type de complication est
devenu beaucoup plus rare actuellement sachant que les
posologies utilisées sont plus faibles qu’il y a quelques
années.

L’insuffisance rénale aiguë (IRA) est extrêmement fré-
quente dans ce contexte [23,26,30]. Entre 30 et 60 % des
patients transplantés rénaux admis en réanimation nécessite-
ront une prise en charge en hémodialyse au cours de leur
séjour. L’IRA est très souvent multifactorielle, sachant que
les causes les plus fréquentes sont le sepsis, les troubles
hémodynamiques ou la toxicité médicamenteuse. Enfin, il

s’agit d’un facteur de gravité indiscutable associé à une mor-
talité de 50 %.

Les patients transplantés présentent un sur-
risque de décès

La mortalité globale est particulièrement élevée et oscille
entre 30 et 50 % selon les études. Les scores de gravité
(APACHE II ou SAPS II) à l’admission sous-estiment nette-
ment le risque de décès dans cette population [21,26]. En
effet, pour un score équivalent, la mortalité est deux fois plus
importante chez les patients transplantés comparativement
aux patients non transplantés. Cela peut s’expliquer à la fois
par les comorbidités associées, liées aux années d’IRC, et
surtout du fait de l’immunodépression induite par le traite-
ment, et majorée en cas d’infection grave. Par ailleurs, la
fréquence des défaillances respiratoires et rénales survenant
en cours d’hospitalisation contribue également à accroître le
risque de décès. La nécessité de ventilation mécanique aug-
mente en effet de façon très significative et indépendante le
risque de décès.

Que faire du traitement immunosuppresseur ?

Cette question cruciale doit systématiquement être évoquée
en cas d’infection grave chez un transplanté rénal. Elle
nécessite donc une concertation avec le centre de transplan-
tation de référence prenant en charge le patient, sachant qu’il
n’y a pas de consensus ou de recommandations claires sur ce
sujet.

Deux points majeurs entreront en ligne de compte dans
cette discussion. S’agit-il d’une transplantation rénale isolée
ou le patient est-il porteur d’une autre greffe d’organe et si
oui, celle-ci est-elle vitale ? Dans ce dernier cas, il est évident
que les possibilités de réduction d’immunosuppression
seront plus restreintes.

Si le patient est porteur d’un greffon rénal isolé, la qualité
de fonctionnement de celui-ci et son pronostic avant la prise
en charge en réanimation conditionneront de façon impor-
tante la gestion du traitement immunosuppresseur, sachant
qu’en transplantation rénale les survies du patient et du gref-
fon sont dissociées. On pourra donc décider, chez un patient
présentant une dysfonction chronique du greffon respon-
sable d’une IRC avancée, de réduire drastiquement, voire
d’interrompre l’immunosuppression afin de tenter de restau-
rer une réponse immunitaire nécessaire au contrôle du pro-
cessus infectieux, quitte à entraîner un rejet de greffe.

Il est extrêmement difficile, compte tenu de la grande
variété de situations cliniques, des multiples associations
immunosuppressives possibles et de l’absence de consensus,
de donner un algorithme de gestion de l’immunosuppression

444 Réanimation (2012) 21:440-446



chez le patient transplanté rénal en réanimation. Nous tente-
rons cependant de donner les principales modifications envi-
sageables concernant les différentes classes thérapeutiques
dans ce contexte.

Le plus souvent, en cas de sepsis sévère, les antimétabo-
lites (azathioprine, mycophénolate) ou les inhibiteurs de pro-
lifération du signal (everolimus, sirolimus) pourront être sus-
pendus, notamment si le patient reçoit de la cyclosporine ou
du tacrolimus. Cette attitude sera d’autant plus justifiée que
le patient présente une leucopénie ou une thrombopénie
associées au sepsis pouvant être majorées par ces classes
thérapeutiques. On retiendra également, dans ce contexte
très inflammatoire, le risque de microangiopathie thrombo-
tique favorisé par des associations de type CNI et PSI. Ainsi,
en cas de thrombopénie, il conviendra de rechercher une
hémolyse mécanique en pratiquant un dosage de LDH,
d’haptoglobine, de bilirubine libre et de schizocytes.

Les posologies des CNI seront adaptées en fonction des
dosages pharmacologiques, comme indiqué plus haut. Après
concertation, on pourra décider de réduire l’exposition à ces
molécules en fixant éventuellement des cibles thérapeu-
tiques plus basses qu’en situation stable. En cas de relais
par voie intraveineuse, l’administration devra se faire en per-
fusion continue et la posologie devra être divisée par trois ou
quatre du fait des paramètres de biodisponibilité, puis adap-
tée en fonction des taux circulants dont la cible se situera
entre 100 et 200 µg/l pour la ciclosporine et 5 à 10 µg/l pour
le tacrolimus. Cette surveillance sera réalisée de façon quo-
tidienne jusqu’à la stabilisation des taux.

Sun et al. ont proposé une gestion de l’immunosuppres-
sion fondée sur le monitoring des taux de lympho-
cytes T CD4, interrompant systématiquement le traitement si
ceux-ci étaient inférieur à 200/mm3 et le réintroduisant pro-
gressivement à faibles doses dès que les taux remontaient au-
delà de 600/mm3 [31]. Il n’y a malheureusement pas d’autres
travaux confirmant ou infirmant l’intérêt de ce type de
stratégie.

Enfin, chez les patients recevant une corticothérapie au
long cours, celle-ci devra être maintenue et pourra même
dans certains cas être augmentée, pour limiter par exemple
une évolution pulmonaire fibrosante au décours d’un syn-
drome de détresse respiratoire aiguë.

Conclusion

La prise en charge en réanimation de patients transplantés
rénaux est due, dans une très grande majorité des cas, à des
complications infectieuses graves associées à des défaillan-
ces respiratoires et rénales. Une concertation avec le centre
de référence de transplantation doit s’engager très rapide-
ment pour décider de l’adaptation du traitement immunosup-
presseur, qui constitue un facteur de gravité spécifique dans

cette population. Cette discussion est d’autant plus impor-
tante qu’il n’y a pas de recommandations concernant la ges-
tion de l’immunosuppression dans cette situation.

Conflit d’intérêt : l’auteur déclare ne pas avoir de conflit
d’intérêt.
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