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RESUME

INTRODUCTION :

La thrombose de la veine du greffon rénal est une complication rare (1 a 3%) de la
transplantation rénale. Elle est pourtant responsable de la perte du greffon dans la majorité des
cas. Sa prise en charge tant diagnostique que thérapeutique n’est toujours pas consensuelle.
Notre étude avait pour but de comparer les différents traitements de la thrombose veineuse du
greffon rénal, et leur impact sur la survie du greffon a la sortie d’hospitalisation et a 1 an.

MATERIEL ET METHODES :

Nous avons mené une ¢étude de cohorte rétrospective multicentrique, dans 6 centres de
transplantation rénale adulte: CHU de Clermont-ferrand, CHU de Grenoble, CHU Paris-
Necker, CHU de Toulouse, CHU de Lyon (HEH) et CHU de Strasbourg. Les patients ont
¢té identifiés a partir de la base prospective Cristal de 1’agence de biomédecine. Ainsi sur
11172 transplantations rénales, 182 thromboses ont été observées (1,6%). Deux patients
ont été exclus des analyses par manque de données, et quatre par incertitude diagnostique.

RESULTATS :

Les patients de notre étude €taient majoritairement des hommes (56.2%), agés en moyenne de
55 ans, recevant une premiere transplantation rénale. Trente-quatre patients (19,3%)
avaient des antécédents de thrombose. Le greffon était issu de donneur dit marginal, dans
51.2% des cas.

Nous avons observé 16 thromboses veineuses peropératoires (G1) et 160 post-
opératoires (G2). Tous les patients a I’exception d’un seul, ont bénéfici¢ d’une prise en
charge chirurgicale. A la sortie d’hospitalisation, le greffon était fonctionnel dans
respectivement  62,5% (G1) et 8,1% (G2) des «cas. Chez ces derniers,
une transplantectomie pour nécrose du greffon a été réalisée d’emblée dans 59.1% des cas. En
cas de reprise chirurgicale, deux techniques sont privilégiées: la thrombectomie par
veinotomie de décharge et la réfection de 1’anastomose veineuse. La thrombectomie par
veinotomie de décharge semble étre la meilleure option thérapeutique. Le pronostic est
meilleur pour les thromboses veineuses tardives, survenant a partir du sixiéme jour post-
opératoire.

Les complications de la thrombose veineuse du greffon et de ses suites étaient nombreuses : 5
patients sont décédés (2.8%), 5 (2.8%) ont présenté un choc hémorragique, 29 (16.5%)
un hématome, 38 (21.6%) une infection post-opératoire et 97 patients (55,1%) ont bénéficié
d’une transfusion sanguine.

CONCLUSION :

Notre ¢tude confirme le pronostic trés sombre de la thrombose veineuse précoce du greffon
rénal. Malgré une prise en charge en urgence des le diagnostic évoqué, elle aboutit le plus
souvent a une transplantectomie.
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INTRODUCTION

En France, pres de 3500 personnes bénéficient d’une transplantation rénale chaque
année. Alors que la survie rénale a 1 an est de pres de 91,4% (1), cette intervention n’est
toutefois pas dénuée de risques notamment chirurgicaux. Les complications vasculaires de la
greffe rénale, peuvent atteindre prés de 7% des transplantations (2). Il peut s’agir de
thrombose artérielle ou veineuse, de sténose artérielle, de dissection artérielle ou encore de la

constitution d’un pseudo-anévrysme (3) .

La thrombose de la veine du transplant, est une complication grave dont la
fréquence est estimée entre 0,1 a 4,2% des greffes (4)(5). Elle survient dans la majorité des cas,
dans les 7 premiers jours post-opératoires (6). Elle doit étre évoquée devant des douleurs non
calmées par les traitements antalgiques usuels, la survenue d’une oligo-anurie, un redon trop

productif ou encore la majoration d’une hématurie macroscopique.

La suspicion clinique peut étre confirmée par une échographie doppler rénale (7), un

angioscanner abdominal ou encore, une uro-IRM (8)9).

Il n’existe a ce jour aucune recommandation concernant la prise en charge de la
thrombose veineuse du greffon post-transplantation rénale. Plusieurs traitements ont été
rapportés dans la littérature dans des études rétrospectives: la reprise chirurgicale, avec
veinotomie de décharge et thrombectomie (70), la réfection anastomotique, ou encore
I’explantation, ringage avec un soluté de conservation et réimplantation (/1) ; le traitement
endovasculaire (72) ou la thrombolyse (73). Les résultats de ces prises en charge sont souvent

médiocres et conduisent le plus souvent a une transplantectomie.

Le but de notre étude était de comparer 1’efficacité de ces différents traitements sur la

survie du greffon.
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MATERIELS ET METHODES

1) Population :

Une étude rétrospective multicentrique observationnelle a été réalisée dans 6 centres de
transplantation rénale adulte : CHU de Clermont-Ferrand, CHU de Grenoble, CHU de Lyon
HEH, CHU de Paris-Necker, CHU de Strasbourg et CHU de Toulouse.

Les patients ont été¢ identifiés a partir de la base prospective de données Cristal de
I’agence de biomédecine. Etaient inclus, les patients agés de plus de 18 ans ayant bénéficié
d’une transplantation rénale entre le 01/01/1997 et le 31/12/2020, compliquée d’une

thrombose veineuse du greffon lors de 1’hospitalisation initiale.

Etaient recueillies, a partir du dossier patient, les données démographiques, cliniques et
biologiques du receveur telles que : 1’age, le sexe, I’indice de masse corporel (IMC), les
antécédents thromboemboliques, les pathologies hématologiques, les antécédents de fausses
couches, le tabagisme, le diabete, la maladie rénale initiale, la présence d’un traitement
anticoagulant ou antiagrégant avant greffe, et les traitements immunosuppresseurs
d’induction. Nous avons également recueilli a partir de la base de données Cristal, les
caractéristiques démographiques et cliniques du donneur suivantes: type de donneur
(donneur vivant ou décédé¢), son age, donneur dit « marginal » avec des criteres de sélection
¢tendus (74), la présence de facteurs de risques thrombo-emboliques, I’année de la greffe, et

les conditions de préleévement.

Les données per-opératoires de la greffe étaient collectées a partir des comptes rendus
opératoires. Nous distinguions, le type de greffe (bi-greffe, greffe multi-organe, ou
transplantation rénale seule), les durées d’ischémie froide et chaude, le coté de la greffe, la
latéralit¢ du rein, et a partir des comptes rendus opératoires les éventuelles anomalies
anatomiques, I’existence d’anastomoses difficiles, et le rincage ou non des vaisseaux en
peropératoire. Nous avons également relevé les signes évocateurs de la thrombose de la veine
du greffon rénal, cliniques et ou biologiques, et les imageries permettant de le confirmer ;
ainsi que leurs prises en charge, leurs résultats fonctionnels a terme, et les complications

secondaires a ces prises en charge.
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2) Définition des groupes :

Sur les 11 172 patients greffés rénaux de 1997 a 2020, au sein de ces 6 centres, 182 ont
présenté une thrombose de la veine du greffon rénal. Etaient exclus 2 patients avec des
thromboses partielles, 2 patients pour lesquels le diagnostic n’était pas formel et 2 patients par

manque de données.

11 172 Patients greftés

182 cas de thrombose de veine rénale

Exclus :

- 2 : Diagnostics non formels.
- 2 : Thromboses partielles de
découverte fortuite.

178 dossiers sélectionnés

Exclus :
- 2 : Données insuffisantes.

176 patients analysés

Groupe 1 : 16 Thromboses Groupe 2 : 160 Thromboses
veineuses peropératoires. veineuses post-opératoires.

Figure 1 : Diagramme de flux. Patients greffés dans les 6 différents centres, de 1997 a 2020.

Les patients ont été divisés en 2 groupes. Le groupe 1 (G1 ; N=16) incluant les patients
ayant présentés une thrombose de la veine rénale peropératoire. Le Groupe 2 (G2 ; N=160)
comprend les patients dont le diagnostic de thrombose veineuse était diagnostiqué en post-

opératoire.
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2) Analyses statistiques :

L’analyse statistique est principalement de nature descriptive. Les données catégorielles
sont décrites par des effectifs et pourcentages, alors que les données quantitatives sont
présentées, au regard de leur distribution statistique, en termes de moyenne et écart-type ou
médiane et intervalle interquartile. La normalité (distribution gaussienne) a été étudice par le
test de Shapiro-Wilk. Les relations entre variables de nature catégorielle ont été analysées par
test exact de Fisher. Les analyses ont été¢ réalisées avec le logiciel Stata (version 15,
StataCorp, College Station, USA). Tous les tests statistiques ont été réalisés en formulation

bilatérale pour un risque d’erreur de premiere espece de 5%.
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RESULTATS

a) Caractéristiques de la population :

Les patients inclus dans notre étude étaient majoritairement des hommes 99/176 (56.2%),
agés de 56,5 ans + 10 ans, dont I'IMC moyen était de 26,2 + 3 kg/m?. Sur les 176 patients,
trente et un étaient diabétiques (17.2%) et 16 (9,5%) présentaient un tabagisme actif. Un
antécédent de thrombose était rapporté chez 34 patients (19%) et pour 12 d’entre eux il
s’agissait de thromboses multiples (6,8%). Une pathologie hématologique ou immunologique

a risque de thrombose était retrouvée dans 9,1% des cas (16/176).

Trente-huit patients (21,6%) étaient sous traitement anti-aggrégant au long cours, et 13/176

(7,3%) sous anticoagulant (Tableau I).
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Facteurs de risques cardiovasculaires
Age (N=176)
Hommes
IMC en kg/m2 (N=167)
Diabéte (N=176)
Tabagisme actif
Plaquettes a JO en G/1 (N=127)
Facteurs de risques thrombo-emboliques
ATCD de thrombose veineuse
Thrombose de la veine sur greffon antérieur
Thrombose de fistule artérioveineuse
Thrombose veineuse profonde
Embolie pulmonaire
Thrombose de cathéter central
Multiples ou récidivantes
Pathologies favorisant les thromboses
Pathologies systémiques
Troubles de la coagulation
Pathologies hématologiques
ATCD de fausses couches
ATCD de varices
Chirurgie dans les 3 mois
Maladie rénale initiale
Glomérulopathies
Néphroangiosclérose
Polykystose rénale
Diabéte
Néphropathie indéterminée
Uropathies malformatives
Néphropathie Intersticielle chronique
Vascularites
Maladies systémiques
Oxaliurie
Traitement habituel
Anticoagulants
Anti-aggrégants
Pillule oestroprogestative
Traitement immunosuppresseur
Traitement immunosuppresseur d'induction
SAL
Basiliximab
Non précisé
Traitement initial comprenant un mTOR

Cohorte (N=176)

56,5 [45,5-65]
99/176 (56,2%)
25,8 [22,6-29,3]
31/176 (17,6%)
16/167 (9,5%)
196 [168 -240]

34/176 (19,3%)
3/176 (1,7%)
10/176 (5,7%)
6/176 (3,4%)
2/176 (1,1%)
1/176 (0,6%)
12/176 (6,8%)
16/176 (9,1%)
2/176 (1,1%)
9/176 (5,1%)
5/176 (2,8%)
9/77 (11,6%)
6/173 (3,5%)
6/165 (3,6%)

53/176 (30,1%)
25/176 (14,2%)
23/176 (13,1%)
21/176 (11,9%)
18 /176 (10,2%)
14 /176 (7,9%)
13/176 (7,4%)
4/176 (2,3%)
4/176 (2,3%)
1/176 (0,6%)

13/176 (7,3%)
38/176 (21,6%)
3/176 (3,9%)

146/176 ( 82,9%)
91/146 (62,3%)
51/146 (34,9%)

4/146 (2,7%)
6/155 (3,9%)

JO = Jour de la transplantation

IMC= Indice de masse corporelle, ATCD= Antécécdents, SAL= Sérum antilymphocytaires,

Tableau I : Caractéristiques des receveurs.
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Dans 84,2% des cas (144/176), il s’agissait d’une premicre transplantation rénale
(144/176, soit 84,2%) issue de donneurs décédés de mort encéphalique ou d’arrét cardio-
circulatoire non contrdlé (166/176 ; soit 94,3%). L age médian du donneur était de 60 ans (46-
71) ; 51,2% des greffons (85/166) étaient considérés comme marginaux ; et 23,9% des

donneurs (42/176) ont présenté un arrét cardio respiratoire récupéré avant le prélévement

(Tableau II).

Cohorte (N=176)
Caracteristiques des donneurs
Age (N=171) 60 [46-71]
Critéres étendus donneur 85/166 (51,2%)
> 60 ans 81/166 (48,8%)
>55 ans avec au moins 2 facteurs de risques* 4/166 (2,4%)
Arrét cardio-respiratoire 42/176 (23,9%)
CIVD 2/176 (1,1%)
Ischémie froide en minutes (N=161) 918 [714-1259]
Cannulation difficile 4 /155 (2,6%)
DVA 10/176 (5,6%)
* HTA, déces cerébro-vasculaire ou créatinininémie>133umol.l
CIVD = Coagulation intra-vasculaire disséminée, DVA = Donneur vivant apparenté

Tableau 1I : Caractéristiques des donneurs.

b) Données de la transplantation rénale.

L’ischémie froide médiane était de 15h18min. L’ischémie chaude médiane était de 45
minutes. Chez 23 receveurs (13,4%), I’anatomie veineuse du greffon était anormale (11
veines multiples, 10 plaies veineuse sur prélevement et 2 veines dysplasiques). De plus, sept
opérateurs ont repris 1’anastomose veineuse lors de la greffe (4,4%). Les vaisseaux de 37
greffons ont été rincés en peropératoire avec du sérum hépariné ou du sérum physiologique
(27,4%), et 13 patients (9,4%) ont bénéfici¢ d’une héparinothérapie peropératoire (Tableau
I10).
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Cohorte (N=176)
Caractéristiques pré-opératoires
Premiére greffe rénale 144/171 ( 84,2%)
Type de greffe
Rein unique 163/176 (93%)
Bigreffe 8/176 (4%)
Greffe multi-organes 5/176 (3%)
Greffe Homolatérale 75/146 (51,4%)
Greffe Controlatérale 71/146 (48,6%)
Rein droit 101/175(57,7%)
Caracteéristiques per opératoires
Ischémie chaude en minutes (N=103) 45[34-55]
Anomalie sur la veine 23/172 (13,4%)
Veines multiples dont une au moins sacrifiée 11/172(6,4%)
Plaies sur prélévement 10/172 (5,8%)
Veines dysplasiques 2/172 (1,2%)
Reprise de I'anastomose veineuse 7/159 (4,4%)
Twist de la veine rénale 1/159 (0,6%)
Thrombus partiel 2/159 (1,3%)
Etranglement de la veine illiaque 1/159 (0,6%)
Déchirure de l'anastomose sur poussée abdominale 1/159(0,6%)
Non précisé 2/159 (1,3%)
Anomalie anatomie artérielle 55/170 (32,3%)
Arteres multiples 37/170 (21,8%)
Plaque d'athérome 14/170 (8,2%)
Plaies sur prélévement 2/170(1,2%)
Non précisé 2/170 (1,2%)
Héparinothérapie per-opératoire 13/138 (9,4%)
Rincage des vaisseaux 37/135 (27,4%)

Tableau 111 : Circonstances de la greffe.

c) Diagnostic de la thrombose veineuse

Dans la majorité¢ des cas, la thrombose veineuse ¢€tait symptomatique (86.2%). Elle se
manifestait par une oligo-anurie (63,1%), une douleur anormale sur la loge rénale (26,9%),
une hématurie franche (17,5%). La thrombose veineuse s’est compliqué de troubles
hémodynamiques, définis par la nécessité¢ de remplissage avec du sérum physiologique ou la
mise en place d’amines vasopressives chez 14 patients (8,6%) et d’un choc hémorragique

chez 7 autres receveurs (4,3%). Dans le groupe 2, le principal critére biologique ayant conduit
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au diagnostic était la majoration de la créatininémie (81/160 ; 50,6%). Pour les patients du

groupe 2, 68/160(42,5%) patients ont bénéficié d’une échographie doppler du greffon, 22

(13,8%) d’un angioscanner abdominopelvien, 61 (38,1%) patients des deux, et 6 (3,7%) ont

bénéfici¢ d’une échographie associée a une IRM. (Tableau IV).

Délai
Thrombose veineuse Per-opératoire
Thrombose veineuse post-opératoire
Délai moyen entre greffe et diagnostic en heures (N=160)
Critéres cliniques
Choc hémorragique
Troubles hémodynamiques
Douleur anormale
Majoration de I'hématurie macroscopique
Oligo-anurie
Fiévre
Redon productif
Autres (OMI, douleur testiculaire)
Asymptomatique
Critéres biologiques ayant conduit au diagnostic

Aucun
Hyperlactatémie
Augmentation des LDH

Augmentation de la créatinininémie
Anémie
Thrombopénie
Augmentation des CPK
Augmentation des ASAT

Autres*

Critéres radiologiques
Aucun
Echographie-doppler seule
Angioscanner abdominopelvien seul
Echographie Doppler et IRM
Echographie doppler + angioscanner abdominopelvien
Thromboses concomittantes

Embolie pulmonaire

Thrombose veineuse profonde

Thrombose de 'artére du greffon

Thrombose de fistule artério-veineuse

Cohorte (N=176)

16/176 (9,1%)
160/176 (90,9%)
48[24-120]

7/160 (4,3%)
14/160 (8,6%)
43/160 (26,9%)
28/160 (17,5%)
101/160 (63,1%)
3/160 (1,9%)
6/160 (3,7)
3/160 (1,9%)
22/160 (13,75%)

37/160 (23,1%)
10/160 (6,3%)
17/160 (10,6%)
81/160 (50,6%)
5/160 (3,1%)
6/160 (3,7%)
2/160 (1,2%)
1/160 (<1%)
5/160 (3,1%)

3/160 (1,9%)
68/160 (42,5%)
22/160 (13,8%)

6/160 (3,7%)
61/160 (38,1%)

44/176 (25%)

10/176 (5,7%)

13/176 (7,4%)

13/176 (7,4%)

8/176 (4,5%)

*3 syndromes inflammatoires, 2 hyperkaliémies

Magnétique.

OMI = QOedémes des membres inférieurs ; LDH= Lactate Déshydrogénase ; CPK= Créatinine
Phosphokinase ; ASAT= Aspartate Aminotransférase ; IRM = Imagerie par Résonance

Tableau IV : Argcuments diagnostiques de thrombose veineuse du greffon.
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d) Prises en charge thérapeutiques.

Dans le groupe 1(G1=16), 10/16 thromboses veineuses peropératoires (62,5%) ont été
traitées chirurgicalement par une réfection de 1’anastomose veineuse, 6/16 (37,5%) par une
thrombectomie avec veinotomie de décharge. Quatre reprises chirurgicales (4/16 25%) ont
abouties a une transplantectomie peropératoire, et 1/16 (6,3%) a une transplantectomie
secondaire. Douze reprises chirurgicales (12/16, 75%) semblaient satisfaisantes selon le

chirurgien, mais 1 d’entre elle a abouti a une transplantectomie secondaire (Tableau V).

Dans le groupe 2 (G2=160), le délai de survenue de la thrombose veineuse était de 48h
[24-120]. La prise en charge était quasi-exclusivement chirurgicale 159/160 (99,4%), a
I’exception d’un patient qui a bénéficié d’une héparinothérapie seule. Chez 94/159 patients
(59,1%), une transplantectomie a été réalisée d’emblée devant un greffon rénal nécrosé. Pour
les 65 autres patients (65/159 ; 40,9%), les 2 techniques chirurgicales principalement utilisées
¢taient la thrombectomie par veinotomie de décharge et la réfection de 1’anastomose veineuse,
plus ou moins associée a un ringage du greffon. Pour un patient, le type de reprise chirurgicale

n’¢était pas précise.

La reprise chirurgicale s’est accompagnée d’un échec de procédure primaire pour 23/159
(14,5%) des cas ; une tentative de revascularisation était réalisée, mais ne permettait pas une
recoloration suffisante, entrainant une transplantectomie dans le méme temps opératoire. Pour
42 patients (42/159 ; 26,4%), la reprise chirurgicale était satisfaisante selon le chirurgien, avec
une revascularisation convenable du greffon. Mais parmi eux, une transplantectomie a été
réalisée secondairement, pendant I’hospitalisation, chez 22 patients (22/159; 13,8%).

(Tableau V).

Les différentes prises en charge sont illustrés en annexe.
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GREFFON FONCTIONNEL A LA SORTIE
TV peropératoires(N=16) [TV post-opératoires(N=160)

N@®%) | p NC) P

10/16 (62,5%) | p<0.001 | 13/160 (8,1%) : p<0.001
Délai moyen de survenue de la TV N=16 l - N=159 ! -
=0H| 10/16 (62,5%) ! - - | -

<24H - ! - 1/23(43%) | p=0.004

24-48H - . 1/55 (1,8%) | P=0.004

48H-6 jours - : - 347(64%) | p=0.004

>6jours - i - 8/34(23,5%) : p=0.004
Héparinothérapie N=16 | - N=160 | -
Seule 0 | - 0/1 | -
Héparinothérapie Per-opératoire sur la reprise| 5/8 (62,5%) | - 5/24 (20,8%) | -
Héparinothérapie Post-opératoire a la reprise 0/2 I - 1/10 (10%) | -
Reprise chirurgicale N=16 | - N=159 I -
Reprise chirurgicale satisfaisante 10/12(90,9%) ! - 13/42 (30,9%) ! -
Transplantectomie secondaire 0/1 ! - 0/22 ! -
Echec du sauvetage, et transplantectomie concomittante 0/4 : - 0/23 ' -
Transplantectomie d'emblée 0 | - 0/94 | -
Type de reprise chirurgicale N=16 i - N=64 i -

Thrombectomie par veinotomie de décharge 3/6 (50%) | p=0.61 10/37 (27 %) | p=0.34
Ringage du greffon a 1'GL-1 0 | - 0/1 ! -
Ringage du greffon au sérum hépariné 0 I - 0/1 I -

Réfection anastomose veineuse 7/10(70%) | p=0.61 3/22 (13,6%) | p=0.34
Ringage du greffon a I'IGL-1 0 | - 1/1(100%) | -
Explantation, rin¢cage, ré-implantation 0 ! - 0/2 | -
Evacuation d'hématome de la loge du greffon 0 : - 0/2 | -
Pose d'une prothése annelée 0 | - 0/1 ' -
Sonde de Fogarty sur extention de la thrombose en fémoral 0/2 | - 0/5 ! -

TV : thrombose veineuse ; H : heures ; IGL-1 : solution stérile et apyrogene, destinée au ringage et a la préservation
hypothermique d’organes.

Tableau V : Prises en charge.

e) Survie rénale apres thrombose de la veine du greffon.

La survie rénale en sortie d’hospitalisation était de 13,1% (23/176). Elle était différente si
la thrombose survenait en per opératoire (G1) ou post opératoire (G2) respectivement de

10/16 (62,5%), dans le groupe G1 et de 13/160 (8,1%) dans le groupe G2, avec p<0.001.
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Dans le G2, sur les 42 reprises chirurgicales satisfaisantes, il y a eu 22 transplantectomies
secondaires (22/160 ; 12,5%). Parmi les 20 greffons restants, seulement 13 greffons étaient
fonctionnels a la sortie. Huit de ces 13 greffons, correspondaient a des thromboses survenues
aprés le 6™ jour de la greffe. Parmi les 7 non fonctionnels, 2 patients sont décédés en post-
opératoire, 3 greffons ont étés transplantectomisé plusieurs mois apres la greffe, 1 greffon a
¢té embolisé et le dernier a ¢té laissé en place. Concernant le type de prise en charge, 10/37
(27%) thrombectomies par veinotomie de décharge ont permis de sauver le greffon, contre
3/22 (13,6%) réfections d’anastomose veineuse (p=0.34). Les autres prises en charge n’ont

pas éteé efficaces.

Cohorte (N=176)
Greffons sauvés (N=23)
Créatinine a 1 an en umol.l (N=22) 155[130-207]
Créatinine a 5 ans en umol.l (N=16) 179[126-230]
Greffons perdus (N=153)
Nouvelle greffe pour les greffons perdus (N=151) 44(29,1%)
Délai nouvelle greffe en mois (N=43) 24[17-36]

Tableau VI : Suivi a long terme.

Pour les 23 greffons fonctionnels a la sortie d’hospitalisation, la créatininémie était

satisfaisante a un an : 155umol.1 [130-207].

Seize patients sur les 23 (69.6%) gardaient un greffon fonctionnel a 5 ans, 2 patients étaient

dialysés, 1 patient est décédé et 4 étaient perdus de vue.

De plus 44/153 (29,1%) des patients ayant perdu leur greffon ont pu bénéficier d’une nouvelle
greffe. (Tableau VII)

f) Complications de la thrombose veineuse du greffon et de sa prise en charge.

Cinq patients (5/176 ; 2,8%) sont décédés au décours de la prise en charge, dont 4/176

(2,3%) dans les 15 premiers jours de la transplantation. Dans le G1, 1 patient est décédé a J4
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d’un choc hémorragique ; et 4 sont décédés dans le G2 : 1 déces au bloc opératoire sur un
choc hémorragique au cours d’une transplantectomie, 1 déces a J6 sur anémie et
hyperkaliémie, les 2 autres, a J11 et a J61 étaient liés a une défaillance multiviscérale,

précédée de multiples reprises chirurgicales.

Au total 5 patients (5/176; 2,8%) ont présenté un choc hémorragique, dont 3 ont étés
controlés. La majorité des patients de notre cohorte ont présent¢ une perte sanguine
significative définie par la nécessit¢ d’au moins une transfusion de culots globulaires
(97/176 ; 55,1%) ; 38 ont présenté une infection post-opératoires (38/176 ; 21,6%), et 29 ont
développé un volumineux hématome (29/176 ; 16,5%). (Tableau VII).

La durée médiane de I’hospitalisation était de 14[9-22] jours.

Cohorte (N=176)
Mortalité 5/176 (2,8%)
Décés per-opératoire sur la reprise 1/176 (0,6%)
Déces précoce entre JO et J15 3/176 (1,7%)
Déceés entre J15 et J30 0
Déces entre J30-J90 1/176 (0,6%)
Complications
Choc hémorragique 5/176 (2,8%)
Eviscération 2/176 (1,1%)
Infection post-opératoire 38/176 (21,6%)
Hématome 29/176 (16,5%)
Urinome 1/176 (0,6%)
Sténose veine illiaque 2/176 (1,1%)
Sténose artére rénale 2/176 (1,1%)
Transfusion 97/176 (55,1%)
Durée hospitalisation en jours (N=170) 14[9-22]
JO: jour de la transplantation

Tableau VII : Morbidité de la thrombose veineuse du greffon rénal.

29



DISCUSSION

Cette étude est a notre connaissance, la plus grande série de thrombose veineuse de
greffon rénal. Nous avons rapporté une incidence de thrombose veineuse de 1,6%. Ce taux est

comparable avec les données de la littérature. (15)

Dans notre cohorte, la thrombose veineuse est responsable d’une perte du greffon dans
91,9% des cas. Seule une thrombose per opératoire est associée a une meilleure survie du
greffon (63,5%), ce qui est probablement di a la possibilité d’une prise en charge immédiate

(11).

Que la thrombose soit peropératoire ou post-opératoire, la prise en charge a été presque
exclusivement chirurgicale. En effet dans notre cohorte, un seul patient a été traité par une
anticoagulation sans succes. Dans la littérature, un seul cas de traitement par héparine a dose
curative avec préservation de la fonction du greffon (76) a été rapporté, chez un patient ayant
présenté une thrombose veineuse du greffon tardive, plus de 9 ans aprés la transplantation.
L’utilisation de I’héparine dans notre cohorte, semble peu fréquente, tant en préventif lors de
la transplantation (9,4%) ou de la reprise chirugicale (15%), qu’en curatif en post-opératoire
de celle-ci (6,3%). Probablement que ce taux est 1i¢ au risque hémorragique majoré en post-

opératoire immédiat (17).

Deux études de cas américaines (18)(19), détaillaient la prise en charge efficace par
thrombolyse de deux thromboses veineuse du greffon, mais cette technique n’a pas été utilisée
dans notre cohorte. Il en est de méme pour le traitement endovasculaire. Pourtant une étude
frangaise de 1999 (12) exposait deux cas de thrombose de veine du greffon rénal, traitées
efficacement par thombo-aspiration associée a une héparinothérapie a doses curatives, avec
un greffon fonctionnel dans les deux cas. La thrombo-aspiration associée a la thrombolyse in
situ, était également satisfaisante dans [’étude de cas de Melamed M.L (20). Mais ces
procédures endovasculaires restent risquées sur des sutures chirurgicales récentes, ce qui

explique leur faible utilisation en pratique courant sur les thromboses veineuses du greffon.

Les deux techniques de revascularisation les plus utilisées €taient la thrombectomie

par veinotomie de décharge et la réfection anastomotique. Face a une thrombose veineuse
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peropératoire, la réfection anastomotique est la technique la plus favorisée. Ceci est le plus
souvent justifié par une imperfection chirurgicale a I’origine de cette thrombose, nécessitant
une réfection compléte de I’anastomose : un twist sur la veine, un étranglement de la veine
iliaque, une plicature de la veine en positionnant le greffon, un repli sur une longue veine, une
disparité de calibre entre les vaisseaux du greffon et ceux du receveur, ou encore une

compression externe (3).

Huit des 13 greffons fonctionnels a la sortie concernaient des thromboses veineuses
survenues apres J6. Une des hypotheéses pour expliquer ce résultat, serait de considérer que la
formation de ses thromboses est plus insidieuse, et permet une meilleure reprise de fonction
du greffon. La littérature évoque aussi les états thrombogénes comme étiologie de ces
thromboses veineuses (27). Dans notre cohorte, 19,3% des patients présentaient un antécédent
de thrombose, 9,1% des pathologies potentiellement thrombogenes, et 3,6% une chirurgie
récente. De plus, on a diagnostiqué une thrombose concomitante chez 25% des patients. On a
observé que parmi les patients ayant un greffon sauvé, il y avait moins de thromboses
concomitantes (2/23 ; 8,5%) et d’antécédent de thrombose veineuse (3/23 ; 13%) que pour les
patients ayant perdus leur greffon (respectivement 42/153 ; 27,4% et 31/153 ; 20,2%). Cela
pourrait se justifier par une survenue plus brutale des thromboses veineuses liées a un état

thrombogene, avec un pronostic plus sombre.

Les 2 explantations completes du greffon avec ringage et ré-implantation n’ont pas
étés efficaces dans cette étude, contrairement aux résultats d’une série de 5 cas de
complications veineuses pour lesquelles les greffons ont étés explantés reperfusés et re-
transplanté, avec un résultat satisfaisant pour tous les patients. Toutefois, un seul patient avait
présenté une thrombose de veine, et I’age moyen des donneurs était bien plus bas, a 39 ans
(22). Dans notre ¢étude, les 3 greffons ayant étés rincé avec de ’lGL-1 ou du sérum hépariné

sur la reprise chirurgicale, étaient fonctionnels en sortie d’hospitalisation

La morbidité reste majeure suite a la survenue d’une thrombose veineuse. En effet
dans notre recueil nous avons observé 2,8% de déces, dont 80% survenus dans les 15 premiers
jours de la greffe. Les autres complications observées étaient séveres : 2,8% de chocs
hémorragiques, 21,6% infections post-opératoire et 55,1% des patients ont nécessité une
transfusion sanguine. Celle-ci peut limiter 1’accés a une nouvelle greffe du fait de

I’immunisation contre le systéme antigénique leucocytaire humain (23). Toutefois 29,1%
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patients ayant perdu leur greffon, ont pu bénéficier d’une nouvelle greffe rénale, avec un délai

médian d’un an.

Notre travail présente plusieurs limites. Tout d’abord, nous rapportons les résultats
d’une cohorte rétrospective. Ainsi certaines difficultés au cours du prélevement du rein ou de
la transplantation ont pu étre méconnues. Par ailleurs lors de la reprise chirurgicale, 94
transplantectomies ont été réalisées devant un greffon nécrotique. Il est possible qu’il y ait eu
un retard au diagnostic et/ou a leur prise en charge. En effet les signes cliniques de
thromboses veineuses sont aspécifiques (douleurs, oligo-anurie, hématurie macroscopique)
mais doivent faire évoquer le diagnostic (4). La surveillance de la créatinine et des LDH
sériques systématiquement dans les premiers jours pourraient étre une aide a la surveillance

(24).

De plus, le d¢lai de prise en charge n’a pas €té relevé dans notre étude. Mais devant un
probable doute a 1’échographie (25), 41,8 % des patients ont bénéficié d’une autre imagerie
(angioscanner ou IRM) ce qui prolonge le délai de prise en charge. On a donc évalué la survie
du greffon en fonction du nombre d’examen radiologique réalisé. Sur les 67 patients dans le
groupe 2 qui ont eu deux examens radiologiques, 5 greffons ont ét¢ sauvés soit 7,5% ; et pour
les 93 qui n’en ont eu qu’un seul ou aucun, 8 greffons ont été sauvés soit 8,6%, ce qui reste
comparable. Dans notre étude, le délai de reprise chirurgicale prolongé par la réalisation de
deux examens radiologiques n’a pas eu d’impact sur la survie du greffon. Bien que peu
connus, les facteurs pronostiques de la thrombose veineuse semblent étre multiples, et

complexes.

Une autre limite de notre étude est I’absence de groupe controle nous empéchant
d’étudier les facteurs de risques associés a la survenue de la thrombose veineuse du greffon.
Dans une revue de la littérature, Keller et al (26) ont rapportés les facteurs de risques suivants :
les donneurs décédés agés de plus de 60 ans ou de moins de 6 ans, la survenue d’un trouble
hémodynamique péri-opératoire chez le receveur, un antécédent de thrombose, et/ou de
diabete chez le receveur. Les greffons dit marginaux, représentaient environ 51 % de notre
cohorte, ce qui est comparable avec les données de 1’agence de biomédecine francaise, qui
rapporte 45,8% de greffons marginaux sur 1’ensemble des greffes. Une étude de 2009,
comparant les complications de la transplantation rénale, entre les greffons standard et les

greffons marginaux, ne retrouvait pas de différence (27).
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Enfin, la littérature évoque €galement un risque majoré de thrombose en cas rein droit
(28) (29), la veine a droite étant plus courte, et la plastie de la veine cave, pouvant engendrer la
création d’un espace mort, et favoriser cette complication. Dans notre cohorte, nous avons
58% de reins droit. El Zorkany (4) évoquait en 2015, un risque majoré¢ de thrombose veineuse
pour les greffes controlatérales (reins droits a gauche et inversement), par compression de
I’artere. Cela n’a pas ¢€té retrouvé dans notre étude, puisque nous avions 48,6% de

greffe controlatérales.

On observe a ce jour, une grande variabilité dans le traitement de la thrombose
veineuse du greffon rénale. Ce travail pourrait-€tre a 1’origine de 1’¢laboration de protocoles

de prises en charges et de reprises chirurgicales codifiées, reproductibles d’un centre a 1’autre.
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CONCLUSION

Notre étude confirme I’extréme sévérité de la thrombose veineuse précoce du greffon
rénal, responsable d’une perte de greffon dans la trés grande majorité des cas, notamment en
cas de thrombose post-opératoire. Bien que d’un pronostic réservé, sa prise en charge est tres
majoritairement chirurgicale en France et repose sur une thrombectomie par veinotomie de

décharge.

Des études complémentaires doivent nous permettre de mieux identifier les patients a
risque de thrombose veineuse, afin d’assurer une surveillance rapprochée, et d’envisager

d’¢laborer des protocoles de thromboprophylaxie adaptée.

. Ay, fZ(f
Pierre CLAVELOU ?"/}%c,
Doyen-Directeur Say, ¢ o
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ANNEXES

Artére iliaque externe
Veine iliaque externe

Greffon ischémié

Thrombus

Uretere

Annexe 1 : Thrombose veineuse du greffon rénal.
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Annexe 2 : Thrombectomie par veinotomie de décharge.
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Annexe 3 : Réfection de I’anastomose veineuse.
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Annexe 4 : Explantation, rincage a ’IGL et réimplantation.
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Sonde de thrombo-aspiration —— 5

Annexe 5 : Thromboaspiration par cathétérisme de la veine fémorale.

|

Greffon nécrosé .
T Vessie

Annexe 6 : Transplantectomie.
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Définition des donneurs aux critéres élargis

Age > 60 ans.

Age de 503 59 ans avec 2 2 facteurs de risques suivant :
- Antécédent d'hypertension artérielle
- Déces cérébro-vasculaire
- Creatinine > 153umol.l.

Annexe 7 : Critéres étendus donneur .
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CAMBOU Ludivine
THROMBOSE VEINEUSE PRECOCE DU GREFFON RENAL : QUELLE PRISE EN CHARGE ?

Thése de médecine - Faculté de médecine de Clermont-Ferrand - Année 2021

RESUME :

INTRODUCTION :

La thrombose de la veine du greffon rénal est une complication rare (1 a 3%) de la transplantation rénale. Elle est pourtant
responsable de la perte du greffon dans la majorité des cas. Sa prise en charge tant diagnostique que thérapeutique n’est
toujours pas consensuelle.

Notre étude avait pour but de comparer les différents traitements de la thrombose veineuse du greffon rénal, et leur impact sur
la survie du greffon a la sortie d’hospitalisation et & 1 an.

MATERIEL ET METHODES :

Nous avons mené une étude de cohorte rétrospective multicentrique, dans 6 centres de transplantation rénale adulte: CHU
de Clermont-ferrand, CHU de Grenoble, CHU Paris-Necker, CHU de Toulouse, CHU de Lyon (HEH) et CHU de
Strasbourg. Les patients ont été identifiés a partir de la base prospective Cristal de I’agence de biomédecine. Ainsi sur
11172 transplantations rénales, 182 thromboses ont été observées (1,6%). Deux patients ont été exclus des analyses par
manque de données, et quatre par incertitude diagnostique.

RESULTATS :

Les patients de notre étude étaient majoritairement des hommes (56.2%), dgés en moyenne de 55 ans, recevant une premiére
transplantation rénale. Trente-quatre patients (19,3%) avaient des antécédents de thrombose. Le greffon était issu de donneur
dit marginal, dans 51.2% des cas.

Nous avons observé 16 thromboses veineuses peropératoires (G1) et 160 post-opératoires (G2). Tous les patients a
I’exception d’un seul, ont bénéficié d’une prise en charge chirurgicale. A la sortie d’hospitalisation, le greffon était
fonctionnel dans respectivement 62,5% (G1) et 8,1% (G2) des cas. Chez ces derniers, une transplantectomie pour nécrose du
greffon a été réalisée d’emblée dans 59.1% des cas. En cas de reprise chirurgicale, deux techniques sont privilégiées : la
thrombectomie par veinotomie de décharge et la réfection de 1’anastomose veineuse. La thrombectomie par veinotomie de
décharge semble étre la meilleure option thérapeutique. Le pronostic est meilleur pour les thromboses veineuses tardives,
survenant a partir du sixiéme jour post-opératoire.

Les complications de la thrombose veineuse du greffon et de ses suites étaient nombreuses: 5 patients sont décédés
(2.8%), 5 (2.8%) ont présenté un choc hémorragique, 29 (16.5%) un hématome, 38 (21.6%) une infection post-opératoire et
97 patients (55,1%) ont bénéficié d’une transfusion sanguine.

CONCLUSION :
Notre étude confirme le pronostic trés sombre de la thrombose veineuse précoce du greffon rénal. Malgré une prise en charge
en urgence dés le diagnostic évoqué, elle aboutit le plus souvent a une transplantectomie.

MOTS CLES : Transplantation rénale ; Complications vasculaires de la greffe ; Thrombose veineuse du greffon rénal ;
Transplantectomie.
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