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Vous me faites ’honneur de présider mon jury de thése (en plus de diriger ce travail !).
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gu’est la néphrologie. Vous nous en avez appris une grande partie et plus encore (le porto ?).
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au difficile exercice de la recherche clinique.

Je vous suis reconnaissant pour la confiance que vous m’avez accordée pour débuter ce projet

qui, je 'espere, sera bénéfique pour les futurs patients transplantés.
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Vous me faites I'honneur d’évaluer ce travail, veuillez trouver ici toute I'expression de mon

profond respect.



Monsieur le Professeur Yves BOIRIE
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Vous nous faites ’honneur d’étre membre de notre jury.
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Merci de I'avis aiguisé que vous porterez dessus.

Soyez assuré de mon respect et de ma reconnaissance.
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m’expliquer.
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Madame le Docteur Marine FREIST

Docteur en néphrologie

Encore merci de faire partie de mon jury, premiére fois pour toi !

J'ai adoré travailler avec toi, le temps d’un semestre plutét compliqué. Mais j’ai hate de te

rejoindre au Puy pour un an (au moins ?) pour profiter du service...et des bars que tu me feras

visiter sans aucun doute.

Merci pour I'effort que ¢a t’a demandé.



Mam’, tu m’as toujours soutenu et cru en moi quand personne d’autre (ni moi) n’y croyais. Tu
as vécu toutes ses années comme a ma place, dans les joies mais surtout les difficultés. Papa,
toujours a me donner I'envie d’étre meilleur (15 c’est bien, mais 18 c’est mieux !). Vous nous
rendez les retours a Beaune si précieux.

Caro, Marie, Cam et mon enflure de frére, j'aime tellement vous revoir et méme si ¢a ne se
voit pas vraiment, je pense a vous si souvent ! Les beaufs aussi, Augustin, Faf, Gongon et notre
derniére venue, Célia.

Lulu, cette premiére année nous aura rapprochés a jamais, on gardera j’en suis sdr, ce lien si
particulier méme si nos chemins se sont, un peu, séparés.

Aux deux monstres des sous-colles, Thibault et Baptiste, c’est grace a vous, maggle, que j’ai
réussi I'ECN, j’ai ramé derriere vous mais c¢a a fini par payer. Merci d’avoir illuminé ces 6
années.

Alexis, Valentine, Victor, Charlotte, Orlando, Gabriel, je compte les jours ou nous pourrons
nous revoir enfin tous ensemble. Lulu, tu es sur le coup ?

Valentin, le plus orthopédiste des néphrologues. J'ai eu cette incroyable chance d’étre ton co-
interne. Brillant raleur, on va commencer |’assistanat ensemble, dans le méme bureau. Tu te
souviens de notre objectif ?

Charlotte, carlotta, chachou ou la chaise (s’il y a bien une personne qui ne mérite pas ce
dernier surnom, c’est bien toi). Encore une si belle personne en néphrologie, on va encore
passer un semestre (mémorable ?) en novembre. J’'ai hate, j’ai hate !

La bande du PEV (et du Mexique), Lulu l'instagrameuse, constamment de bonne humeur
(sinon c’est trés mauvais signe), comme quoi faire des dessins autour des prostates rend
heureux. Cricri, j’ai enfin trouvé une personne qui aimait le Pays Basque autant que moi, je
ne désespére pas, qu’un jour, on se retrouvera la-bas, rendez-vous I'année prochaine. Paulo,
notre amour pour Roger nous aura rapprochés sur les cours, jusqu’au terrible claguage de
mollet la veille de garde, aie aie aie. Mais oui, il va en gagner un autre, 21. Allan, discret au
travail peut-étre, mais en dehors tes chefs ne t'ont surement pas croisé | Tu m’auras appris
I'art si exigeant du ralage, quotidien et systématique, merci. Rémi, pépére infatigable, malgré
une coloc un peu désertée, tu as su me soutenir et m’écouter dans les bons et les mauvais
moments. Et s’il te plait, ne dégoupille pas avant la fin du semestre de pédia !

Les co-internes de Moulins, Toto (I’lhomme qui savait décorer les murs), Randy (enfin un
Bordelais abordable !), Ghislain (#laboulette#diam’s), Manon (j’aime le proto et le rhum
arrangé). Ceux d’Aurillac, Matthieu (arréte de faire pleurer les infirmiéres enfin), Navel (la
vraie couillasse, le plus beau coup droit au ping pong qu’Aurillac ait connu), Marie (un soutien
unique apres un semestre...mouvementé ?). Les réanimateurs, Clara, Simon, Rémi, Rodolphe,
a défaut d’avoir beaucoup appris, on se sera bien marré. Ceux d’Estaing, Clara, Ladouce,
Damien, Cyril, les idiots sans regles au baby, vous m’avez rendu meilleur.



A tous les médecins qui m’ont appris leurs spécialités, Olivier Troubat, Antoine Bardy, Marc
Boullier, Claire et Jean Mathias, Laure Calvet, Sébastien Trouiller, Alexandre, Pr. RUIVARD
(ou la périlleuse utilisation du patch de FENTANYL), Guillaume Le Guenno, Virginie Rieu,
Vincent Grobost.

Et toutes les équipes paramédicales qui ont su me supporter pour 6 mois, surtout au Puy, qui
vont me voir revenir (n’est-ce pas gamine ?).

La néphrologie Clermontoise, Cyril, Carole, Clémence, Mathilde, Alba, Camille, Clarisse, vous
m’avez tous, a votre maniere, confirmé mon choix dans cette spécialité si particuliére, malgré
tous mes doutes.

Aux plus jeunes, Jordan, Juliette, Tom, Youcef. Maintenant, ¢a ne va plus étre la méme, on
sera vos chefs avec Valentin, vous allez en baver !

Enfin, Alizée, merci pour tout ce que tu m’as apporté jusqu’a présent. Tu as passé du temps a
me relire, me corriger (comment ca je ne sais pas mettre une virgule au bon endroit ?) et a me
supporter malgré mon humeur...changeante ces derniers temps. Tu m’es essentielle. On a
encore tellement a vivre ensemble, et toute une vie pour réaliser nos projets. Il nous faudra
au moins ¢a !

Une thése ne s’écrit jamais seul
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Introduction

Le terme de sarcopénie a été utilisé la premiéere fois par Rosenberg en 1988 la décrivant
initialement comme étant une perte musculaire liée a I'age (1). La sarcopénie est une
pathologie musculaire a part entiere, complexe, dont les définitions sont restées pendant
plusieurs années floues et multiples. En 2010, une nouvelle définition est apportée par
I’European Working Group on Sarcopenia in Older People (EWGSOP). Elle est un syndrome
caractérisé par la perte progressive et généralisée de la masse musculaire et de sa force (2).
C'est a la fois la qualité et la quantité musculaire qui entrent dans la définition. En 2019, cette
définition est maintenue en mettant I'accent sur la force musculaire qui est apparue étre un

meilleur marqueur pour la prédiction d’évenements indésirables (3).

L'insuffisance rénale chronique est un facteur de risque reconnu de sarcopénie, de plus
en plus fréquente avec le déclin de la fonction rénale, touchant spécialement les patients en
hémodialyse (4). Elle est a I'origine d’un catabolisme musculaire accru, multifactoriel, du fait
d’une acidose métabolique, d’une urémie élevée, d’'une augmentation des cytokines pro-
inflammatoires et de la procédure d’hémodialyse en elle-méme (5). Et dans cette population,
la diminution de la masse musculaire, de la force musculaire et la diminution de la
performance physique, mémes isolées, sont a l'origine d’une augmentation de la morbi-
mortalité (6—8). Ainsi, la levée des contre-indications en transplantation rénale a amené a
prendre en charge des patients ayant de plus en plus de comorbidités (cardiovasculaire,
pulmonaire, neurologique...), a risque d’altération plus fréquente de la masse et de la fonction

musculaire (9) et surtout si le patient est 4gé ou présente déja une sarcopénie en dialyse (10).

Nous avons donc cherché a étudier I'impact clinique de cette atteinte fonctionnelle

musculaire (perte de masse musculaire, perte de force ou de la performance physique) chez
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des patients transplantés dans les suites immédiates de la greffe et dans les deux ans qui I'ont

suivie.
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Patients et Méthodes

Critéres d’inclusion

Les patients agés de plus de 18 ans ayant bénéficié d’une greffe rénale du 01/01/2017

au 12/12/2018 dans le service de transplantation adulte du CHU de Clermont-Ferrand ont été

inclus lors d’une consultation de soin courant au sein du service pendant une période allant

du 18/02/2019 au 14/05/2019. Seuls les patients greffés depuis plus de trois mois et moins de

18 mois ont été inclus.

Criteres d’exclusion

Les critéres d’exclusion étaient les suivant :

Troubles neurologiques affectant la motricité (accident vasculaire cérébral ayant
entrainé des séquelles neurologiques motrices, vertiges avec atteinte
fonctionnelle, maladie de Parkinson évoluée...)

Cardiopathie ischémique récente en cours de rééducation
Bronchopneumopathie chronique obstructive sévére (GOLD Il ou plus)
Artériopathie oblitérante des membres inférieurs de stade IV

Néoplasie en cours de traitement

Chirurgie orthopédique datant d’il y a moins de trois mois

Amputation d’'un membre

Hospitalisation pendant la période d’inclusion

Barriére de la langue

Patient sous tutelle

Patients ayant refusé de consentir a I’étude
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Flow chart

Au total, 61 patients ont été greffés en 2017 et 55 en 2018, soit un total de 116
patients. Ci-dessous est présenté le flow-chart conduisant a l'inclusion des 40 patients

participant a I'étude.
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116 patients greffés de 2017 a 2018

CRITERES D’INCLUSION
Greffe < 3 mois : 1 patient
Patient non suivi a Clermont : 10 4 patients décédés avant la période
patients d’inclusion
Pas de consultation pendant la période 2 Pertef de greffon avant la période
d’inclusion : 11 patients d’inclusion
88 patients
CRITERES D’EXCLUSION
Hospitalisation pendant I'inclusion : 10
patients
Barriére de la langue : 5 patients
Exclusion neurologique : 4 patients
Exclusion cardiovasculaire : 2 patients
Néoplasie en cours de traitement : 1
patient
ABSENCE DE CONSENTEMENT
26 patients
40 patients
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Cette étude observationnelle a été menée dans le centre de transplantation rénale du
CHU de Clermont-Ferrand a partir des données prospectives collectées dans la base ASTRE et

CRISTAL de I'agence de la biomédecine.

Les données médicales du suivi de greffe ont été collectées a partir de données de ces
registres prospectifs et de maniéere rétrospective en cas de données manquantes. Les données
suivantes ont été enregistrées a l'inclusion : données démographiques, le poids, I'indice de
masse corporel (IMC), date de greffe, traitement immunosuppresseur, le nombre de jours
d’hospitalisation depuis la greffe, les différentes complications qui ont suivi la greffe
(infectieuses : pyélonéphrites, CMV, BK virus ; complications cardiovasculaires, urologiques,
digestives, pulmonaires, cutanées, osseuses), le nombre de rejet de greffe et son traitement,
les parametres biologiques : albumine, CRP, ferritine, hémoglobine, créatinine, 25(0OH)
vitamine D3, parathormone (PTH), anticorps anti-HLA. L’estimation du débit de filtration
glomérulaire (DFG) a été obtenue par I'utilisation de la formule Modification of Diet in Renal

Disease (MDRD).

Le jour de l'inclusion a été réalisé un ensemble de tests fonctionnels et I'appréciation
de la masse musculaire permettant de définir si le patient entrait dans les critéres d’une pré-

sarcopénie, d’'une sarcopénie ou non.

Suivi des patients

Le suivi s’est déroulé pendant I’'année suivant la période d’inclusion et s’est terminé le
06/07/2020. Les données suivantes ont été recueillies au cours de ce suivi : le poids, I'IMC,
traitement immunosuppresseur, le nombre de jours d’hospitalisation depuis la greffe, les
différentes complications qui ont suivi la greffe (infectieuses : pyélonéphrites, CMV, BK virus ;

complications cardiovasculaires, urologiques, digestives, pulmonaires, cutanées, osseuses), le

26



nombre de rejet de greffe et son traitement, les parameétres biologiques : albumine, CRP,
ferritine, hémoglobine, créatinine, 25(0OH) vitamine D3, parathormone (PTH), anticorps anti-

HLA. Les tests fonctionnels et I’exploration de la masse musculaire n’ont pas pu étre répétés.

Exploration de la force musculaire a I'inclusion

Mesure de la force de préhension (Hand Grip)

Sa mesure est réalisée alors que le patient est assis, le coude fléchi a angle droit en
tenant le dynamometre dans la main. Son calcul consiste en la mesure de la moyenne de trois
mesures consécutives de la main dominante. (11). Les valeurs normales utilisées actuellement

avec ce test sont (3,12) :

- Supérieures a 27 kg chez I’homme

- Supérieures a 16 kg chez la femme

Mesure de la performance physigue a l'inclusion

Test de marche de six minutes

Le test de marche de six minutes (TM6) est utilisé pour I'appréciation de I’évolution
des capacités physiques et respiratoires et la force musculaire des membres inférieurs (13).
Ce test a été réalisé dans un couloir plat de 30 métres avec des démarcations au sol tous les
trois metres. Devant 'absence de normes établies pour le patient transplanté rénal, nous
avons utilisé les valeurs plus fréguemment définies par les groupes d’étude (14). Ainsi, une
vitesse de marche inférieure a 0.8 m/s, indépendamment du sexe (soit 288 métres parcourus
durant les six minutes imparties), marque un risque de chute ou une faiblesse musculaire sur

les membres inférieurs.
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Test du lever de chaise (Time-up-and-qo test)

Le test « Time Up & Go » chronométré est un test fiable et valide pour quantifier la
mobilité fonctionnelle, qui peut également étre utile pour suivre I'évolution clinique au fil du
temps. (15). Il consiste simplement a demander au patient de se lever de sa chaise, marcher
sur une distance d’environ trois métres, se retourner puis de venir s’asseoir a nouveau et de
mesurer le temps nécessaire pour effectuer ces mouvements. Le temps nécessaire pour

réaliser I'exercice permet de définir le degré de déficience musculaire :

- Inférieur a 10 secondes : mobilité optimale
- Entre 10 et 15 secondes : déficience modérée

- Supérieur strictement a 15 secondes : déficience significative

Exploration de la masse musculaire a I'inclusion

Parameétres anthropomeétrigues

Le pli cutané tricipital est mesuré a mi-distance, dans le sens de la longueur du triceps,
en regard de la face postérieure du bras. Le pli cutané tricipital est évalué a I'aide d’'un compas
au lit du malade sur la moyenne de trois mesures consécutives. Il permet d’évaluer la masse

grasse. Sa norme est de 11.5 +/- 1.5 mm chez I'homme, et de 17.5 +/- 1.5 mm chez la femme.

Le périmetre brachial est mesuré a I'aide d’'un métre ruban, placé a mi-distance entre
I'olécrane et I'acromion, le coude fléchi a 90°. A l'aide des deux précédentes mesures, on
mesure la circonférence musculaire brachiale, indicateur de la masse maigre de I'organisme :
Périmétre brachial - [rt x pli cutané tricipital]. Sa norme est de 25 cm chez ’lhomme, et de 21,5

cm chez la femme (16).
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Mesure par impédancemétrie de la composition corporelle

Elle est réalisée a I'aide du Body Composition Monitor® (BCM) commercialisé par la
société Fresenius Medical Care®. Cela permet de mesurer la masse grasse (FTI, kg) et la masse
maigre (LTI, kg). Dans les conditions préconisées par le fournisseur, le patient doit étre calme
et allongé depuis au moins 10 minutes, en décubitus dorsal afin d’équilibrer les niveaux
hydriques, et dont les membres ne se touchent pas. Seules les mesures dont I'indice de
qualité, fourni par I'appareil, seront satisfaisants (Q > 85) sont enregistrées dans la base de
données. Il existe une diminution de la masse musculaire si la valeur de LTI est inférieure au

dixieme percentile (17).

Questionnaire de qualité de vie, d’activité physique a 'inclusion

En plus des tests effectués ci-dessus, des questionnaires ont été remplis par les
patients permettant I'apport d’informations supplémentaires concernant la qualité de vie
(questionnaire SF-36), la mesure de I'activité physique (questionnaires SF-36, Ricci & Gagnon),

la fatigue (questionnaire Fatigue Severity Scale) et la sarcopénie (SARC-F).

Questionnaire SF-36

Ce questionnaire auto-administré est constitué de 36 items (Annexe 1.) (18) mesurant
la qualité de vie du patient répartie en 8 dimensions : activité physique (PF), limitations liées
a la santé physique (RP), bien-étre social (SF), douleurs physiques (BP), état de santé général
(GH), vitalité (VT), santé mentale (MH) et limitations liées a la santé mentale (RE) (Annexe 1.).
Ainsi, plusieurs items sont regroupés entre eux pour constituer une dimension. Les dimensions
elles-mémes peuvent étre regroupées pour constituer un score résumé physique (PCS) et un

score résumé psychique (MCS) (Annexe 2.).
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A chaque dimension est associé un score compris entre 0 (qualité la plus basse
possible) et 100 (qualité maximale). Il en est de méme pour les scores résumés physiques (PCS)
et psychiques (MCS). Pour le calcul final de chaque dimension, un nombre de points est
attribué a chaque question puis additionné. Un algorithme est ensuite calculé permettant le

report de la somme sur un total de 100 (Annexe 3.).

Questionnaire de fatigue (FSS : fatique severity scale)

Ce questionnaire a été développé pour évaluer le handicap d’une fatigue importante
chez des patients et a été validé en insuffisance rénale. (19,20). C'est un court questionnaire
de 9 questions, couvrant les conséquences physiques, sociales ou cognitives de la fatigue. Pour

chaque question, le patient entre une note allant de 1 (désaccord) a 7 (accord).

Un résultat élevé indique une fatigue plus importante. Les patients considérés comme

fatigués ont un score entre 36 et 45. (Annexe 4.)

Questionnaire Ricci et Gagnon :

Ce questionnaire permet de mesurer le niveau d’activité physique du patient. Un score
est assigné a chaque question en fonction de la situation choisie. Un score compris entre 18
et 35 témoigne d’'un comportement actif, tandis qu’un score inférieur a 18 témoigne d’un

comportement sédentaire. (Annexe 5.)

Questionnaire Sarc-F

Composé de cing questions, il évalue les difficultés des personnes interrogées a
soulever une charge de 4,5 kg (10 Ibs), a traverser une piece, a se lever d’un lit ou d’une chaise,
monter dix marches et le rappel du nombre de chutes durant I'année passée. Pour chaque
guestion, le patient est amené a coter sa difficulté a effectuer I'exercice demander (0 = aucune

difficulté, 1 = quelques difficultés, 2 = beaucoup de difficulté ou I'impossibilité de le faire) ou
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pour le nombre de chutes, 2 si le nombre de chute rapporté est supérieur a 4, 1 s’il est entre
1 et 3, 0 il n’existe pas de chute. L'ensemble des points obtenus aux 5 questions est
additionné donnant un score allant de O (le pire) a 10 (le meilleur). A partir d’un score a quatre
ou plus, le patient présente une sarcopénie symptomatique. Il présente une grande spécificité
pour prédire une diminution de la force musculaire (3). Un résultat supérieur a 4 est corrélé a
une diminution de l'activité physique, de la force de préhension, une augmentation du
nombre d’hospitalisations mais également une diminution de la qualité de vie et une

augmentation de la mortalité a 4 ans (21-24) (Annexe 6.).

Définitions utilisées

Indice de masse corporelle (IMC)

L'IMC est calculé en divisant le poids par le carré de la taille, exprimé en kg/m2. Il

permet de repérer facilement autant un surpoids/obésité qu’une maigreur (Annexe 7.).

Sarcopénie

Parmi les évaluations de la masse et de la force musculaire, nous avons utilisé dans

notre étude :

Pour la mesure de la masse musculaire : les patients présentant une diminution de
la masse maigre (LTI) en impédancemétrie inférieure au dixieme percentile ou une
circonférence musculaire brachiale inférieure a 25 cm chez 'homme et 21,5 cm
chez la femme sont considérés comme ayant une perte de masse musculaire.

- Pour la mesure de la force musculaire : les patients présentant une valeur
inférieure a 27 kg chez I'homme et a 16 kg chez la femme au hand grip sont

considérés comme ayant une perte de force musculaire
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- Pour la performance physique (déconditionnement) : les patients présentant un
test du lever de chaise supérieur a 10 secondes ou une vitesse de marche

inférieure a 0.8 m/s sont considérés comme ayant un déconditionnement

Un patient sera défini comme ayant une sarcopénie s’il présente une diminution de sa
force musculaire et une baisse de sa masse musculaire et/ou une baisse de sa performance
physique. Il existe une sarcopénie sévere siles trois critéres sont remplis. Si un seul des critéres
est rempli le patient sera considéré comme pré-sarcopénique. Pour I'analyse statistique ont
été associés les patients présentant une diminution isolée de la masse musculaire, une
sarcodynie, un déconditionnement (pré-sarcopénie) et une sarcopénie modérée a sévere dans

un méme groupe (groupe sarcopénie).
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Résultats

Au cours de la période du 18/02/2019 au 14/05/2019, 40 patients ont été inclus dans
I’étude. Leur age médian était de 54 (45-63) ans. Le temps médian entre la greffe et I'inclusion

était de 11.4 (7.1-17.0) mois. A la fin du suivi, le temps médian apres la transplantation rénale

était de 25 (21-29.25) mois.

Définition des groupes (tableau 1)

Parmi les patients, au moment de l'inclusion, 18 (45%) présentaient une diminution
de la masse musculaire mesurée par impédancemétrie ou mesures anthropométriques, 7
(17.5%) une diminution de la force musculaire et 7 (17.5%) de la performance physique.
Quatre patients étaient considérés comme sarcopéniques, dont deux avaient une sarcopénie
sévere. Ces données des tests évaluant la masse musculaire, la force musculaire et le
déconditionnement ont permis de définir deux groupes de patients : sarcopénie (N = 25,

62.5%) et non sarcopénique (N =15, 37.5%).

Les résultats de chaque test (mesure de la masse musculaire, de la force musculaire et
de la performance physique) et des questionnaires sont résumés dans le tableau Il. Un seul
patient a eu un score au questionnaire SARC-F supérieur ou égal a quatre, dans le groupe
ayant une sarcopénie. Le groupe n’ayant pas de sarcopénie a eu un total a ce questionnaire
significativement plus bas (0.13 vs 0.91, p = 0.02). Pour le questionnaire SF-36, la seule
différence significative entre les deux groupes est observée dans le domaine « santé percue
(GH) ». Les patients présentant une sarcopénie ont eu un score plus bas, en moyenne de 48.1

contre 77 dans le groupe opposé (p = 0.02).
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Parametres cliniques et biologiques des deux groupes a l’inclusion :

Les caractéristiques cliniques et biologiques recueillies pour les deux groupes au
moment de l'inclusion (sarcopéniques et non sarcopéniques) sont résumées dans le
tableau Ill. Dans cette population, trois patients ont bénéficié d’une greffe antérieure. Les six
patients diabétiques faisaient tous partie du groupe présentant une sarcopénie (p = 0.18). Il
n’y avait pas de différence significative concernant les parametres biologiques ou cliniques,
hormis la ferritinémie, significativement plus basse dans le groupe de patients sarcopéniques
(72 vs 143 ; p = 0.03). L'albuminémie n’était pas significativement différente entre les deux

groupes (43.8 vs 42.3, p = 0.18).

Suivi de la cohorte a un an

Les résultats fournis dans le tableau IV montrent I’évolution des données biologiques
un an apres inclusion des patients. Le délai médian entre la premiere inclusion et le dernier
suivi était de 13.7 (13.1-14.4) mois, soit une durée médiane depuis la greffe de 25.5 (21.3-
30.3) mois. L'albuminémie était significativement plus basse dans le groupe de patients
sarcopéniques (44.5 vs 39.6 g/L, p = 0.02). Son évolution entre les valeurs recueillies a
I'inclusion et au cours du suivi est présentée dans la figure 1. La variation de I'albuminémie
entre les deux groupes était également significative avec une évolution défavorable dans le
groupe sarcopénique de - 2.8 (-13.8 ; 0) g/L. L’évolution dans le second groupe était de O (-
1.7; 4.1) g/L(p = 0.045). La ferritinémie, qui était plus basse dans le groupe non
sarcopéniques, s’est normalisée dans les deux groupes avec une valeur médiane de 176 (79-

257, p = 0.05) pg/L.
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Complications de la greffe

Au total, 86 complications ont été recueillies sur la période d’étude, 62 chez les
patients sarcopéniques, 24 chez les patients non sarcopéniques (tableau Ill et IV). Les
complications survenant le plus souvent étaient les complications infectieuses avec 50
événements (58.1%) dont 22 pyélonéphrites aigués. Les complications sont survenues en
majorité dans la premiére année de greffe, avec 55 (63.6%) recueillies au moment de
I'inclusion dont 37 (67.2%) dans le groupe sarcopénique (p = 0.53). ll n’existe pas de différence
significative entre les patients sarcopéniques et les patients non sarcopéniques pour chaque
complication prise isolément, ni avant l'inclusion ni pendant le suivi. Pendant le suivi, on
comptait 31 complications dont 25 (80.6%) enregistrées dans le groupe « sarcopénique »
contre 6 (19.4%) dans le second groupe (p = 0.048). Les patients du groupe sarcopénie ont
passé plus de temps a I’hdpital que les patients du groupe non sarcopénique avec une durée
d’hospitalisation de 31 jours la premiére année de greffe (p = 0.04) et 10 jours la deuxieme
année (p =0.05). Il n’y avait pas de différence en termes de rejet entre les deux groupes. Aucun

patient n’est décédé pendant I'étude.
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Discussion

Résumés des résultats principaux

Dans notre étude, la prévalence de la sarcopénie ou d’un état pré-sarcopénique parait
élevée chez les patients transplantés rénaux explorés dans I'année qui suit la greffe. Les
patients sarcopéniques étaient hospitalisés plus longtemps (18 vs 31 jours, p = 0.04), mais
I’'albuminémie, parametre nutritionnel classiquement utilisé pour le diagnostic de dénutrition
protéino-énergétique (25-27), n’était pas diminuée en comparaison aux patients non
sarcopénique (43.8 vs 42.3 g/L, 0.18). Le diagnostic de sarcopénie présage en revanche, dans
notre étude, d’une évolution grevée de plus de complications, de jours d’hospitalisation et

d’une évolution défavorable de I’albumine au cours du suivi.

Facteurs de risque associés a la sarcopénie

La prévalence de la sarcopénie dans notre étude est en concordance avec les données
antérieures (10,28,29). Dans une étude asiatique, 11.8 % des patients transplantés étudiés
présentaient une sarcopénie, 49 % un pré-sarcopénie (10). Contrairement a cette étude, nous
n’avons pas retrouvé que I'age était un facteur associé a cette pathologie et n’avons pas colligé
la durée de dialyse avant transplantation, autre facteur associé a la présence d’une sarcopénie
apres greffe. Les patients diabétiques paraissaient plus a risque bien que la puissance de notre
étude ne permette pas d’atteindre la significativité statistique. D’autres facteurs de risque de
sarcopénie en transplantation rénale ont été rapportés dans la littérature, I'acidose

métabolique et I'inflammation chronique notamment (30).

On note que les patients présentant une sarcopénie ont été hospitalisés plus souvent
gue les patients non sarcopéniques. L’hospitalisation est en effet un facteur connu,

indépendant, d’apparition de sarcopénie et d’une dénutrition protéino-énergétique,
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associant a la baisse des apports caloriques et protéiques induits par |’anorexie, un

hypercatabolisme secondaire aux affections traitées (31-34).

La fonction rénale ne parait pas non plus étre associée a I'apparition d’une sarcopénie.
La encore, le manque de puissance de notre étude mais aussi les limites de 'eDFG dans cette
population sont peut-étre en cause. Il n‘existe pas, en effet, de différence statistiquement
significative concernant la créatinine a I'inclusion ou au cours du suivi a un an entre les deux
groupes. Cette différence reste pourtant importante entre ces deux populations, avec un écart
de 30 umol/L de créatinine a I'inclusion (123 vs 151 pumol/L, p = 0.55) persistant aprés un an
de suivi (129 vs 152 umol/L, p = 0.34). Il en va de méme pour I'eDFG, la différence est
également non significative a I'inclusion (55.4 vs 44.2 mL/min, p = 0.15) et au cours du suivi
(53 vs 38.7 mL/min, p = 0.14). Mais, la masse maigre mesurée en impédancemétrie dans la
population ne présentant pas de sarcopénie est plus élevée que dans la population
sarcopénique. Or, la masse maigre est corrélée positivement a la créatinine chez le patient
insuffisant rénal (35). L’estimation de la fonction rénale par la formule CKD-Epi qui ne prend
pas en compte la masse maigre a pu étre prise a défaut et expliquer I'absence d’association
statistique entre fonction rénale et sarcopénie. On observe toutefois un écart de 15 mL/min
dans I'eDFG entre les deux populations au cours du suivi (53 vs 38.7 mL/min, p = 0.14), les
intégrant dans deux groupes différents d’insuffisance rénale chronique définis par la HAS (36) :
le stade 3A pour les patients ne présentant pas de sarcopénie (eDFG > 45 mL/min), le stade
3B pour le deuxiéme groupe (eDFG entre 30 et 45 mL/min). La baisse de la fonction rénale
expose a un risque accru de troubles hydro-électriques (hyperkaliémies, hypocalcémie...), d’
acidose métabolique, d’anémie et de sédentarité qui avec l'accumulation des toxines

urémiques sont pourvoyeuses d’un catabolisme musculaire (37-39).
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Une ferritinémie plus haute parait associée dans notre étude a la sarcopénie des
patients transplantés rénaux. Une hypothése pour expliquer cela pourrait étre la présence
d’un syndrome inflammatoire dans le groupe sarcopénique. L'inflammation entraine en effet
une élévation de la ferritinémie (40) et favorise également le catabolisme musculaire (41).
Cependant nous n’observons pas de différence de valeurs de la CRP entre les deux groupes. Il
aurait été intéressant d’évaluer d’autres marqueurs inflammatoires biologiques plus sensibles
comme le fibrinogeéne, I'orosomucoide ou I'lL 6. Ces marqueurs ne sont malheureusement pas

disponibles dans cette étude.

L'utilisation du questionnaire SARC-F n’a pas permis de discriminer les deux groupes,
en effet seul un patient a présenté un score supérieur ou égal a 4 dans notre étude. Ce
guestionnaire est validé chez le sujet agé (3), mais pour une population plus jeune de patients

transplantés rénaux, celui-ci ne semble pas adapté.

Evolution des patients g un an de suivi

Au cours du suivi, il a été observé plus de complications, notamment infectieuses, et
plus de jours d’hospitalisation chez les patients présentant une sarcopénie, comme cela a déja
été décrit (42,43). Leur incidence est plus importante au cours de la premiére année, en partie
expliquée par une immunosuppression plus intense en début de greffe (44,45). Néanmoins,
I'impact de la sarcopénie parait important au cours de la période de suivi. Ainsi, en plus d’avoir
un co(t économique élevé (43,46), la sarcopénie est a I'origine chez les patients greffés d’une
augmentation de la mortalité, de perte de greffon et du nombre de complications post-
opératoires notamment infectieuses (30,47-50). On sait notamment que les pyélonéphrites a

répétition sont a risque de baisse de la fonction rénale et a terme d’une perte de greffon (51).
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L’augmentation du temps d’hospitalisation apparait donc comme étant a la fois un facteur de

risque et une conséquence de la sarcopénie.

Concernant I’évolution nutritionnelle, la variation de I'albuminémie au cours du suivi
montre bien son évolution défavorable des patients sarcopéniques, aussi observé dans la
littérature (52), bien que les variations de poids ne paraissent pas significative. L'évolution du
poids apres un an de suivi était de 1.2 (0,+3.7) kg dans le groupe non sarcopénique et de 0.7
(-1.9, +3.2) kg dans le second groupe (p = 0.6). L'albuminémie est un marqueur de dénutrition
protéino-énergétique (26) corrélé avec la mortalité dans de nombreuses études (53-55). La
durée courte de notre suivi n’a pas permis de mettre en évidence d’'impact de la sarcopénie

sur la mortalité des patients.

Limites

Les limites de notre étude sont nombreuses.

(1) Seuls 40 patients ont été inclus sur les 116 patients transplantés rénaux a Clermont-
Ferrand entre 2017 et 2018. Du fait d’une période d’inclusion étroite, le biais de sélection que
cela implique est I'exclusion de patients dont le suivi est moins rapproché, qui ont eu moins
de complications et qui sont possiblement non sarcopéniques. Ainsi, il existe une probable
surestimation du nombre de patients présentant une sarcopénie ou une pré-sarcopénie dans

notre étude.

(2) Certaines données sont restées manquantes. Les questionnaires sont les plus
concernés. En particulier le questionnaire SF-36, le plus long a compléter des quatre fournis
aux patients. Dix-neuf patients n’ont pas répondu au questionnaire. Son interprétation est

ainsi délicate. Pour le SARC-F et le questionnaire FSS, un patient n’a pas répondu a aucun des
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deux. De méme, un seul patient n’a pas pu bénéficier de I'impédancemétrie et du test de

marche de 6 minutes.

(3) Notre étude n’a pas inclus de mesures répétées des tests d’évaluation de la masse
musculaire (impédancemétrie, handgrip, T6M, test du lever de chaise et mesures
anthropométriques) au cours du suivi. Il serait intéressant également de répéter dans une
étude future les tests fonctionnels et les mesures anthropométriques dans cette population

afin de connaitre leur évolution a distance de la greffe.

(4) Le nombre peu important dans cette cohorte de patients présentant une
sarcopénie avérée selon les criteres EWGSOP (N = 4) n’a pas permis d’individualiser ces
patients dans un seul groupe, obligeant a associer les patients pré-sarcopéniques et
sarcopéniques. Néanmoins, cela est d’autant plus intéressant que, dés le stade de pré-
sarcopénie, il existe un risque accru de morbidité (complications au cours du suivi,
hospitalisations dans les deux premiéres années de greffe, risque de dénutrition). Il apparait
donc fondamental de dépister une atteinte fonctionnelle musculaire avant méme le stade de
sarcopénie pour limiter le nombre de complications chez les patients greffés. Sa prévention
est un enjeu majeur et son traitement, par une reprise progressive de I'activité physique
notamment (56), sont une des clés dans le suivi de la greffe rénale avec I'appui d’une équipe
d’éducation thérapeutique personnalisée. Dans le futur, il sera important de faire ces tests

fonctionnels plus t6t dans le suivi des greffés pour détecter au plus vite les patients a risque.

Perspective de prise en charge

La levée des contre-indications a la greffe ces derniéres années a amené a accepter un
nombre plus importants de patients avec des comorbidités cardiovasculaires, respiratoires ou

agés de plus de 80 ans par exemple (9,57). L'insuffisance rénale chronique et notamment la
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dialyse sont reconnues comme des facteurs de risques importants de sarcopénie (34,58,59).
S’y associent une chirurgie lourde et une hospitalisation initiale de 12 jours dans notre étude.
Ainsi, cette population, méme jeune avec un dge médian de 54 ans, est a risque de développer
une sarcopénie expliquant son nombre élevé dans notre étude (62.5%). Ainsi, une prise en
charge précoce, dés le stade de la dialyse, parait nécessaire pour limiter la morbidité de ces
patients. Des traitements simples comme de la vitamine D chez des patients avec un taux < 25
nmol/L (60), un accompagnement pour la reprise de I'activité physique pourraient améliorer

la force et la performance musculaire (61,62).
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Conclusion

La sarcopénie est une atteinte musculaire progressive touchant un nombre important
de patients dans les suites d’une greffe rénale. Elle entraine une augmentation du nombre de
complications notamment infectieuses et du nombre de jours d’hospitalisation dont les
conséquences peuvent étre graves pour le greffon et le patient. Sa prise en charge précoce
est primordiale et I'impact sur la survie du patient et du greffon doit étre évalué par des études

prospectives a long terme.

Q/ Qe > 4
Clermont-Ferrand, le /% R<2: Clermont-Ferrand, le 8?/0 A /2/0 D
Pierre CLAVELOU Le Président du Jury '

Doyen - Directeur
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Tableaux et figures

Tableau |

Définition des 40 patients greffés rénaux a I'inclusion

Perte de masse Perte de la force Déconditionnement Sarcopénie
musculaire musculaire
Patient 1 X Pré-sarcopénie
Patient 2 X Pré-sarcopénie
Patient 3 X Pré-sarcopénie
Patient 5 X Pré-sarcopénie
Patient 6 Non sarcopénique
Patient 7 X X Sarcopénie modérée
Patient 8 Non sarcopénique
Patient 9 Non sarcopénique
Patient 10 X Pré-sarcopénie
Patient 11 Non sarcopénique
Patient 12 X Pré-sarcopénie
Patient 13 X Pré-sarcopénie
Patient 14 X Pré-sarcopénie
Patient 15 X Pré-sarcopénie
Patient 16 Non sarcopénique
Patient 17 X Pré-sarcopénie
Patient 18 X Pré-sarcopénie
Patient 19 Non sarcopénique
Patient 20 Non sarcopénique
Patient 21 Non sarcopénique
Patient 22 X X Sarcopénie modérée
Patient 23 X Pré-sarcopénie
Patient 24 X Pré-sarcopénie
Patient 25 Non sarcopénique
Patient 26 X X X
Patient 27 X Pré-sarcopénie
Patient 28 X Pré-sarcopénie
Patient 29 Non sarcopénique
Patient 30 X Non sarcopénique
Patient 31 X Pré-sarcopénie
Patient 32 Non sarcopénique
Patient 33 X Pré-sarcopénie
Patient 34 X Pré-sarcopénie
Patient 35 Non sarcopénique
Patient 36 Non sarcopénique
Patient 37 X Pré-sarcopénie
Patient 38 X Pré-sarcopénie
Patient 39 X Pré-sarcopénie
Patient 40 Non sarcopénique
N=18 N=7 N=7
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Tableau Il

Mesures des tests fonctionnels en fonction des deux groupes définis

Masse maigre corporelle (kg)

Masse maigre/poids (%)
Masse grasse (kg)

Masse grasse/poids (%)

Circonférence musculaire brachiale
(cm)

Handgrip (kg)

‘

Distance Test de marche (m)

Test Lever de chaise (s)

Score Ricci et Gagnon (1Q)
Nombre d’inactif (%)
Score SARC-F
Score FSS

Fatigue chronique (%)

Patients non Pré-
sarcopénie/Sarcopénie

sarcopéniques

N=15
Mesure de la masse musculaire
16.5 (+/- 2.8)

65.08 (+/- 12.7)
9.1 (+/- 4.1)

25.1 (+/-9.3)
23.6 (+/-2.1)
Mesure de la force musculaire
40 (30-46)

esure de la performance physique

525 (500-550)
5.62 (+/- 0.73)

Questionnaires

22 (17-29)

4(26.7) 11 (45.8)
0.13 (0.35)
28.4 (14.1)

3(21.4) 7(29.2)

N =25

14.5 (+/- 2.9)

55.93 (+/- 14.1)
11.4 (+/- 4.5)

31.4 (+/-10.4)

21.5 (+/- 3.5)

28 (24-38)

465 (398-498)
7.04 (+/-1.2)

18.5 (16.5-26)

0.91 (1.05)

26.9 (11.1)

0.046

0.03
0.12

0.56

0.03

0.009

0.003
<0.001

0.34
0.23
0.02
0.89

0.61




Tableau Il

Caractéristiques initiales des 40 patients a l'inclusion

Age (années)

Sexe (H : F)

Délai entre la greffe et I'inclusion
Diabétique (%)

HTA (%)

Poids (kg)

IMC (kg/m?)

IMC > 28 (%)

Albumine (g/L)
Albumine < 35 g/L (%)
Hémoglobine (g/dL)
Créatinine (umol/L)
eDFG-CKD-EPI (mL/min)
CRP (mg/L)

Ferritine (ng/L)
Vitamine D (ng/mL)
PTH (pg/mL)
Corticothérapie (%)
Rejet (%)

Complications (%)
Nombre de complications
Pyélonéphrites

cMV

BK virus

Digestives

Urologiques
Cardiovasculaires
Osseuses

Pulmonaires

Cutanées

Durée d’hospitalisation depuis
inclusion (en jours)

sarcopénie/Sarcopénie p
N =40 N=15
N=25

54 (45-63) 51 (44-63) 57 (51-63) 0.37
27:13 9:6 18:7 0.54
255 (215.5-511.5) 361 (176-500) 347 (237-533) 0.67
6 (15) 0 6 (24) 0.06
28 (70) 15 (67) 18 (72) 0.12
74.5 (68-83.6) 74 (70.5-84) 75 (68-83.2) 0.59
26 (22.4-28.6) 25 (22.6-28.8) 26.2 (22.3-28.4) 0.69
12 (30) 4(27) 8(32) 0.72
42.7 (39.8-44.7) 43.8 (41.8-45.2) 42.3 (39.3-43.8) 0.18
5(12.5) 1(7) 4 (16) 0.63
12.9 (12.4-14) 13 (12.4-14.1) 12.9 (12.4-13.9) 0.62
136.5(114-175.5) 123 (118-156) 151 (108-180.5) 0.55
50.2 (38.5-60.1) 55.4 (42.8-51.7) 44.2 (35.5-56) 0.15
2.9 (2.9-5.7) 2.9(2.9-7) 2.9 (2.9-5.7) 0.94
150.5 (51-312) 72 (31-248) 267 (72-345) 0.03
27.5(17.8-33.3) 31.5(24-33.3) 25.6 (15.2-34) 0.33
123.85 (82.6-198.9) 101.7 (80-138.3) 166.5 (85.2-285.1) 0.13
29 (72.5) 11 (73.3) 18 (72) 0.61

5 2(13.3) 3(12) 1
20 (50) 7 (40.7) 13 (52) 0.74
55 18 37 0.53
7 5 10 0.47
0 2 7 0.25
2 2 3 0.63
6 4 7 0.61
6 2 2 0.48
1 1 6 0.17

4 0 0 1
3 1 2 0.69
2 1 0 0.37
24 (15-34) 18 (15-27) 31 (18-47) 0.04

Population totale

Non Sarcopénique

Pré-

Sauf indication contraire, les résultats sont exprimés avec la médiane avec entre parenthese les intervalles interquartiles ; eDFG-CKD-EPI :
estimation du débit de filtration glomérulaire selon I'équation CKD-EPI (Chronic Kidney Disease EPIdemiology collaboration) ; CRP : protéine C-

réactive ; PTH : parathormone
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Tableau IV

Données cliniques et biologiques aprés un an de suivi

. . Pré-
Population totale Non Sarcopénique L. L.
sarcopénie/Sarcopénie p
N =40 N=15
N=25
Poids (kg) 73.5 (70-83) 80 (71-84) 72 (70-82) 0.27
Albumine (g/L) 42.6 (37.4-45) 44.5 (43.25-45.65) 39.6 (36.2-42.6) <0.003
Albumine < 35 g/L (%) 3(7.5) 0(0) 3(14.3) 0.28
Hémoglobine (g/dL) 13.35 (12.1-14.9) 13.8 (12.6-15.8) 12.6 (11.5-14.1) 0.07
Créatinine (umol/L) 134 (112-188) 129 (118-137) 152 (104-209) 0.34
eDFG-CKD-EPI (mL/min) 47 (47-66.9) 53 (47-66.9) 38.7 (28.7-62.5) 0.14
CRP (mg/L) 2.9(1.4-4.7) 2.9 (2.9-4.7) 2.9 (21.4-3.1) 0.44
Ferritine (ng/L) 176 (79-257) 167.5 (79-553) 176 (43-176) 0.50
Vitamine D (ng/mL) 26 (18.7-46) 26 (25.2-44) 20.1 (13.8-46) 0.12
PTH (pg/mL) 69.5 (49.1-122.5) 60.1 (50-79) 110.5 (48.2-198) 0.08
Corticothérapie (%) 29 (72.5) 11 (73.3) 17 (68) 0.51
Rejet (%) 6 (15) 1(6.7) 5 (20) 0.38
Complications (%) 14/40 (35) 3/15(20) 11/25 (44) 0.12
Nombre de complications 31 6 25 0.048
Pyélonéphrites 7 2 5 0.47
cMv 0 0 0 1
BK virus 2 0 2 0.39
Digestives 6 1 5 0.25
Urologiques 6 1 5 0.25
Cardiovasculaires 1 1 0 0.38
Osseuses 4 1 3 0.52
Pulmonaires 3 0 3 0.23
Cutanées 2 0 2 0.38
!)urée. d'hosp‘italisation depuis 15 (0-14) 0(0-5) 10 (0-19) 0.05
inclusion (en jours)

Sauf indication contraire, les résultats sont exprimés avec la médiane avec entre parenthése les intervalles interquartiles ; eDFG-CKD-EPI :
estimation du débit de filtration glomérulaire selon I'’équation CKD-EPI (Chronic Kidney Disease EPIdemiology collaboration) ; CRP : protéine C-
réactive ; PTH : parathormone
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Figure 1

Variation de I'albuminémie au cours du suivi chez les patients sarcopéniques et non sarcopéniques
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Annexes

Annexe 1.

Questionnaire de santé SF-36

Les questions qui suivent portent sur votre état de santé telle que vous la ressentez. Ces
informations nous permettront de mieux savoir comment vous vous sentez dans la vie de tous
les jours. Veuillez répondre a toutes les questions en entourant le chiffre correspondant a la
réponse choisie. Si vous ne savez pas trés bien comment répondre, choisissez la réponse la
plus adaptée a votre situation.

1. Dans I’ensemble, pensez-vous que votre santé est

Excellente
Tres bonne
Bonne
Médiocre
Mauvaise

VN WIN|F

2. Parrapport a I’'lannée derniére a la méme époque, comment trouvez-vous votre état
de santé en ce moment ?

Bien meilleur que I'an dernier
Plutot meilleur que I'an dernier
A peu preés pareil

Plutot moins bon

Beaucoup moins bon

N WIN|F
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3. Voici une liste d’activités que vous pouvez avoir a faire dans votre vie de tous les
jours. Pour chacune d’entre elles indiquez si vous étes limité(e) en raison de votre
état de santé actuel.

Oui, beaucoup Oui, un peu Non, pas du
limité(e) limité(e) tout limité(e)

a. Efforts physiques importants tels que 1 2 3
courir, soulever un objet lourd, faire du
sport
b. Efforts physiques modérés tels que 1 2 3
déplacer une table, passer I'aspirateur,
jouer aux boules
c. Soulever et porter des courses 1 2 3
d. Monter plusieurs étages par I'escalier 1 2 3
e. Monter un étage par escalier 1 2 3
f. Se pencher en avant, se mettre a 1 2 3
genoux, s’accroupir
g. Marcher plus d’un km a pied 1
h. Marcher plusieurs centaines de 1 2 3
metres
i. Marcher une centaine de meétres 1 2 3
j- Prendre un bain, une douche ou 1 2 3
s’habiller

4. Au cours de ces 4 derniéres semaines, et en raison de votre état physique

Oui ‘ Non
a. Avez-vous réduit le temps passé a votre travail 1 2
ou a vos activités habituelles
b. Avez-vous accompli moins de choses que vous 1 2
auriez souhaité ?
c. Avez-vous du arréter de faire certaines choses 1 2
?
d. Avez-vous eu des difficultés a faire votre 1 2

travail ou toute autre activité ? (par exemple,
cela vous a demandé un effort supplémentaire)

5. Au cours de ces 4 derniéres semaines, et en raison de votre état émotionnel (comme
vous sentir triste, nerveux(se) ou déprimé(e))

‘ Oui Non
a. Avez-vous réduit le temps passé a votre travail 1 2
ou a vos activités habituelles
b. Avez-vous accompli moins de choses que vous 1 2
auriez souhaité ?
c. Avez-vous eu des difficultés a faire votre 1 2

travail ou toute autre activité ? (par exemple,
cela vous a demandé un effort supplémentaire)
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6. Au cours de ces 4 dernieres semaines dans quelle mesure votre état de santé,
physique ou émotionnel, vous a-t-il génée dans votre vie sociale et vos relations avec
les autres, votre famille, vos connaissances

Pas du tout

Un petit peu

Moyennement

Beaucoup

VW IN|F

Enormément

7. Au cours de ces 4 derniéres semaines, quelle a été l'intensité de vos douleurs
(physiques) ?

Nulle

Tres faible

Faible

Moyenne

Grande

AN WIN|IE

Tres grande

8. Au cours de ces 4 derniéres semaines, dans quelle mesure vos douleurs physiques
vous ont-elles limité(e) dans votre travail ou vos activités domestiques ?

Pas du tout

Un petit peu

Moyennement

Beaucoup

VP IWIN|E-

Enormément
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9. Les questions qui suivent portent sur comment vous vous étes senti(e) au cours de
ces 4 derniéres semaines. Pour chaque question, veuillez indiquer la réponse qui
vous semble la plus appropriée. Au cours de ces 4 derniéres semaines, y a-t-il eu des

moments ol

‘ En ‘ Tres ‘ Souvent ‘ Quelques ‘ Rarement | Jamais
permanence souvent fois

a. vous vous étes senti(e) 1 2 3 4 5 6
dynamique ?

b. vous vous étes senti(e) 1 2 3 4 5 6
trés nerveux(se) ?

c. Vous vous étes senti(e) si 1 2 3 4 5 6
découragé(e) que rien ne

pouvait vous remonter le

moral

d. vous vous étes senti(e) 1 2 3 4 5 6
calme et détendu(e) ?

e. vous vous étes senti(e) 1 2 3 4 5 6
débordant(e) d’énergie ?

f. vous vous étes senti(e) 1 2 3 4 5 6
triste et abattu(e) ?

g. vous vous étes senti(e) 1 2 3 4 5 6
épuisé(e) ?

h. vous vous étes senti(e) 1 2 3 4 5 6
heureux(e)

i. vous vous étes senti(e) 1 2 3 4 5 6

fatigué(e) ?

10. Au cours de ces 4 derniéres semaines ; y a-t-il eu des moments ou votre état de santé
ou émotionnel, vous a géné dans votre vie et vos relations avec les autres, votre
famille, vos amis, vos connaissances ?

En permanence

Une bonne partie du temps

De temps en temps

Rarement

Jamais

Vi WIN|-
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11. Indiquez pour chacune des phrases suivantes dans quelle mesure elles sont vraies ou

fausses dans votre cas

‘ Totalement ‘ Plut6t vrai ‘ Je ne sais ‘ Plutot ‘ Totalement
vrai pas fausse fausse

a. je tombe malade plus 1 2 3 4 5

facilement que les autres

b. je me porte aussi bien que 1 2 3 4 5

n‘importe qui

c. je m’attends a ce que ma 1 2 3 4 5

santé se dégrade

d. je suis en excellent santé 1 2 3 4 5
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Pour calculer les score SF-36, chaque réponse correspond a un chiffre entre parenthése.

Il faut additionner le score final de chaque questions qui constituent une dimension donnée.

1. Dans I’ensemble, pensez-vous que votre santé est

Excellente 1(5,0)
Tres bonne 2 (4,4)
Bonne 3(3,4)
Médiocre 4(2,0)
Mauvaise 5(1,0)

2. Parrapport a I’'année derniére a la méme époque, comment trouvez-vous votre état

de santé en ce moment ?

Bien meilleur que I’an dernier 1(5)
Plutot meilleur que I'an dernier 2 (4)
A peu pres pareil 3 (3)
Plutét moins bon 4(2)
Beaucoup moins bon 5(1)

3. Voici une liste d’activités que vous pouvez avoir a faire dans votre vie de tous les
jours. Pour chacune d’entre elles indiquez si vous étes limité(e) en raison de votre

état de santé actuel.

Oui, beaucoup Oui, un peu Non, pas du
limité(e) limité(e) tout limité(e)

a. Efforts physiques importants tels que 1(1) 2(2) 3(3)
courir, soulever un objet lourd, faire du
sport
b. Efforts physiques modérés tels que 1(1) 2(2) 3(3)
déplacer une table, passer |'aspirateur,
jouer aux boules
c. Soulever et porter des courses 1(1) 2(2) 3(3)
d. Monter plusieurs étages par |'escalier 1(1) 2(2) 3(3)
e. Monter un étage par escalier 1(1) 2(2) 3(3)
f. Se pencher en avant, se mettre a 1(1) 2(2) 3(3)
genoux, s'accroupir
g. Marcher plus d’un km a pied 1(1) 2(2) 3(3)
h. Marcher plusieurs centaines de 1(1) 2(2) 3(3)
métres
i. Marcher une centaine de meétres 1(1) 2(2) 3(3)
j- Prendre un bain, une douche ou 1(1) 2(2) 3(3)

s’habiller

59



4. Au cours de ces 4 derniéres semaines, et en raison de votre état physique

Oui | Non
a. Avez-vous réduit le temps passé a votre travail 1(1) 2(2)
ou a vos activités habituelles
b. Avez-vous accompli moins de choses que vous 1(1) 2(2)
auriez souhaité ?
c. Avez-vous du arréter de faire certaines choses 1(1) 2(2)
?
d. Avez-vous eu des difficultés a faire votre 1(1) 2(2)

travail ou toute autre activité ? (par exemple,
cela vous a demandé un effort supplémentaire)

5. Aucours de ces 4 derniéres semaines, et en raison de votre état émotionnel (comme

vous sentir triste, nerveux(se) ou déprimé(e))

‘ Oui Non
a. Avez-vous réduit le temps passé a votre travail 1(1) 2(2)
ou a vos activités habituelles
b. Avez-vous accompli moins de choses que vous 1(1) 2(2)
auriez souhaité ?
c. Avez-vous eu des difficultés a faire votre 1(1) 2(2)

travail ou toute autre activité ? (par exemple,
cela vous a demandé un effort supplémentaire)

6. Au cours de ces 4 derniéres semaines dans quelle mesure votre état de santé,
physique ou émotionnel, vous a-t-il génée dans votre vie sociale et vos relations avec

les autres, votre famille, vos connaissances

Pas du tout 1(5)
Un petit peu 2 (4)
Moyennement 3 (3)
Beaucoup 4(2)
Enormément 5(1)

7. Au cours de ces 4 derniéres semaines, quelle a été l'intensité de vos douleurs

(physiques) ?

Nulle 1(6)
Tres faible 2 (5,4)
Faible 3(4,2)
Moyenne 4(3,1)
Grande 5(2,2)
Tres grande 6 (1)
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8. Au cours de ces 4 derniéres semaines, dans quelle mesure vos douleurs physiques
vous ont-elles limité(e) dans votre travail ou vos activités domestiques ?

Pas du tout 1 (6 si question 7 = Nulle, sinon 5)
Un petit peu 2 (4)
Moyennement 3(3)
Beaucoup 4(2)
Enormément 5(1)

9. Les questions qui suivent portent sur comment vous vous étes senti(e) au cours de
ces 4 derniéres semaines. Pour chaque question, veuillez indiquer la réponse qui
vous semble la plus appropriée. Au cours de ces 4 derniéres semaines, y a-t-il eu des
moments ou

‘ En ‘ Tres ‘ Souvent ‘ Quelques ‘ Rarement‘ Jamais
permanence souvent fois

a. vous vous étes senti(e) 1(6) 2 (5) 3 (4) 4 (3) 5(2) 6 (1)
dynamique ?

b. vous vous étes senti(e) 1(1) 2(2) 3 (3) 4 (4) 5(5) 6 (6)
trés nerveux(se) ?

c. Vous vous étes senti(e) si 1(1) 2(2) 3 (3) 4 (4) 5(5) 6 (6)
découragé(e) que rien ne

pouvait vous remonter le

moral

d. vous vous étes senti(e) 1(1) 2(2) 3 (3) 4 (4) 5(5) 6 (6)
calme et détendu(e) ?

e. vous vous étes senti(e) 1(6) 2 (5) 3 (4) 4 (3) 5(2) 6 (1)
débordant(e) d’énergie ?

f. vous vous étes senti(e) 1(1) 2(2) 3 (3) 4 (4) 5(5) 6 (6)
triste et abattu(e) ?

g. vous vous étes senti(e) 1(1) 2(2) 3 (3) 4 (4) 5(5) 6 (6)
épuisé(e) ?

h. vous vous étes senti(e) 1(6) 2 (5) 3 (4) 4 (3) 5(2) 6 (1)
heureux(e)

i. vous vous étes senti(e) 1(1) 2(2) 3 (3) 4 (4) 5(5) 6 (6)

fatigué(e) ?

10. Au cours de ces 4 derniéres semaines ; y a-t-il eu des moments ou votre état de santé
ou émotionnel, vous a géné dans votre vie et vos relations avec les autres, votre
famille, vos amis, vos connaissances ?

En permanence 1(1)
Une bonne partie du temps 2(2)
De temps en temps 3 (3)
Rarement 4 (4)
Jamais 5(5)
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11. Indiquez pour chacune des phrases suivantes dans quelle mesure elles sont vraies ou
fausses dans votre cas

‘ Totalement ‘ Plut6t vrai ‘ Je ne sais ‘ Plutot ‘ Totalement
vrai pas fausse fausse

a. je tombe malade plus 1(1) 2(2) 3(3) 4 (4) 5(5)

facilement que les autres

b. je me porte aussi bien que 1(5) 2 (4) 3(3) 4(2) 5(1)

n‘importe qui

c. je m’attends a ce que ma 1(1) 2(2) 3(3) 4 (4) 5(5)

santé se dégrade

d. je suis en excellent santé 1(5) 2 (4) 3(3) 4(2) 5(1)
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Annexe 2.

Questions Dimensions Scores agrégés
PF1 3a

PF2 3b

PF3 3c

PF4 3d Activité physique PF

PF5 3e Physical Functionning

PF6 3f

PF7 3g

PF8 3h

PF9 3i

PF10 | 3j

RP1 4a Score résumé physique
RP2 4b Limitations dues a I'état physique RP (PCS)
RP3 4c Role Physical

RP4 4d

BP1 7 Douleurs physiques BP

BP2 8 Bodily Pain

GH1 1

GH2 11a Santé pergue

GH3 11b General Health GH

GH4 | 1ic

GH5 11d

VTl 9a

VT2 %e Vitalité VT

VT3 9g Vitality

VT4 9i

SF1 6 Vie et relation avec les autres SF

SF2 10 Social Functionning Score Résumé Psychique
RE1 >3 Limitations dues a I'état psychique (MCS)
RE2 sb Role Emotional RE

RE3 5c

MH1 | 9b

MH2 | 3¢ Santé psychique

MH3 ) 9d Mental Health MH

MH4 | of

MHS5 | Sh
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Annexe 3.

Pour chaque dimension, un algorithme permet le calcul des scores pour obtenir un nombre
compris entre 0 (qualité la plus basse possible) et 100 (qualité maximale).

Score transformé pour chaque dimension = [(score d'origine de I'échelle - plus petit score
d'origine possible) / (étendue possible des scores d'origine pour cette échelle)] x 100

Score d’origine Score transformé
PF = 3a+3b+3c+3d+3e+3f+3g+3h+3i+3] [(PF-10)/20] x 100
RP = 4a+4b+4c+4d [(RP - 4) / 4] x 100
BP = 7+8 [(BP - 2) / 10] x 100
GH = 1+lla+11b+11c+lld [(GH-5)/20]x 100
VT = 9a+ge+9g+9i [(VT - 4) / 20] x 100
SF = 6+10 [(SF-2) /3] x 100
RE = 5a+5b+5¢ [(RE - 3) / 3] x 100
MH = 9b+9¢+9d+9f+9h [(MH -5) /25] x 100
HT=2 [(HT - 1) / 4] x 100

Calcul des scores résumés psychiques (MCS) et physiques (PCS)

- Calcul des scores de chacune des 8 dimensions selon |'algorithme précédent
- Calcul des scores standardisés (z) de chacune des 8 dimensions

® PFz=(PF-84,52404) / 22,89490

e RPz=(RP-81,19907)/33,79729

e BPz=(BP-75,49196)/23,55879

® GHz=(GH-72,21316) / 20,16964
® VTz=(VT-61,05453)/20,86942

e SFz=(SF-83,59753)/22,37649

e REz=(RE-81,29467)/ 33,02717

® MHz=(MH -74,84212) / 18,01189

Calculer les scores agrégés physiques (PCS) et psychiques (MeS), en utilisant les formules
suivantes :

- PCS = [(PFz x 0,42402) + (RPz x 0,35119) + (BPz x 0,31754) + (GHz x 0,24954) +
(VTz x 0,02877) + (SFz x (-0,00743)) + (REz x (-0,19206)) + (MHz x (-0,22069))] x 10 + 50

- MCS = [(PFz x (-0,22999) + (RPz x (-0,12329) + (BPz x (-0,09731) + (GHz x (-0,01571) +
(VTz x0,23534) + (SFz x 0,26876) + (REz x 0,43407) + (MHz x 0,48581)] x 10 + 50
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Annexe 4.
Echelle FSS
Le questionnaire FSS a initialement été développé en 1989, en anglais, pour évaluer le
handicap d’une fatigue importante chez des patients atteints d’une sclérose en plaque ou d’un
lupus érythémateux disséminé (63). Robuste et reproductible (63—65), son utilisation s’est
élargie a de nombreuses pathologies chroniques (polyarthrite rhumatoide,
spondylarthropathies, cancer, insuffisance rénale...) (19,20). Il a été traduit en langue

francaise (66).

Pour ce questionnaire, on vous demande de noter les phrases suivantes entre 1 et 7. Le 7
signifie que vous étes tout a fait en accord avec la phrase et 1 signifie que vous n’étes pas du
tout en accord avec la phrase. Cochez le chiffre correspondant a votre état.

Au cours de la semaine précédente, j’ai trouvé
que: Pas du tout d’accord ---------------- > Tout a fait d’accord

1. Ma motivation est plus basse | ;1 g2 |o3 |o4 |os |oe | o7
quand je suis fatigué

2. Faire de I'exercice me fatigue. 01 o2 o3 |oa |os |oes |o7

3. Je suis facilement fatigué. 01 02 o3 |loa4 |os |oe |o7

4. Llafatigue ades conséquencessur | 1 02 | o3 04 |os |oe | o7
mon fonctionnement physique.

5. La fatigue me cause des| 1 02 |o3 |oa |os |oe |o7
problémes fréquents

6. La fatigue me contraint a un | 1 02 03 04 o5 06 07
effort physique soutenu.

7. La fatigue me pose des| 1 02 |o3 |oa |os |oe |o7

a

problemes quant a certaines
taches ou certaines
responsabilités.

8. la fatigue est parmi les 3| 1 02 | o3 04 |os |oe |o7
symptomes qui me posent le plus
de problémes.

9. La fatigue interfére avec | 1 02 |o3 |oa |os |oe |o7
mon travail ma famille et

ma vie sociale.
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Annexe 5.

Questionnaire SARC-F
Ce questionnaire, validé en langue anglaise initialement (19-21), est maintenant utilisé pour

le dépistage rapide de la sarcopénie dans le monde (22)

1. Avez-vous des difficultés pour lever et transporter 4.5 kg ?

Aucune 0
Un peu 1
Beaucoup ou incapable 2

2. Avez-vous des difficultés pour traverser une piéce ?

Aucune 0
Un peu 1
Beaucoup ou incapable 2

3. Avez-vous des difficultés pour vous lever d’une chaise ?

Aucune 0
Un peu 1
Beaucoup, avec aide ou incapable 2

4. Avez-vous des difficultés pour monter 10 marches d’escalier ?

Aucune 0
Un peu 1
Beaucoup, avec aide ou incapable 2

5. Combien de fois étes-vous tombé dans les 12 derniers mois ?

Pas de chute 0
1 a 3 chutes 1
Au moins 4 chutes 2
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Annexe 6.

Questionnaire Ricci-Gagnon

Le questionnaire d’auto-évaluation permet de déterminer votre profil : inactif, actif ou tres

actif

(A) Comportements sédentaires

Combien de temps passez-vous en position assise +de 5h 43 5h 3a4h 2a3h Moins de 2h
(loisirs, télé, ordinateur, travail, etc.) ? 0 0 O 0 O
Total

(B) Activités physiques de loisir (dont sport)

Pratiquez-vous régulierement une ou des activités Non Oui
physiques ? 0O 0O
A quelle fréquence pratiquez-vous I'ensemble de la2 1 fois/ 2 fois/ 3 fois/ 4 fois/
ces activités ? fois/mois semaine semaine semaine semaine

O O O O O
Combien de minutes consacrez-vous en moyenne a | Moins de 15 16230 31a45 46 a2 60 Plus de 60
chaque séance d’activité physique ? min min minutes min min

O O O O O
Habituellement comment percevez-vous votre 1 2 3 4 5
effort ? Le chiffre 1 représentant un effort trés facile O | O | O
et le 5, un effort difficile

Total

(C) Activités physiques quotidiennes

Quelle intensité d’activité physique votre travail Légere Modérée Moyenne Intense Trés intense
requiert-il ? O 0 0 0 0O
En dehors de votre travail régulier, combien | Monsde 2h 3a4h 5a6h 7a%h Plus de 10h
d’heures consacrez-vous par semaine aux travaux O
légers : bricolage, jardinage, ménage, etc. ? O O O O
Combien de minutes par jour consacrez-vous a la | Moins de 15 16230 31a45 46 a 60 Plus de 60
marche ? min min min min min
O O O
O O
Combien d’étages, en moyenne, montez-vous a | Moins de 2h 335 6310 11315 Plus de 16
pied chaque jour ? O O 0 0 0O
Total
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Annexe /.

Classification de I'lMC

IMC (kg/m?)
Maigreur <184
Poids normal 18,5-24,9
Surpoids 25,0-29,9
Modérée 30,0-34,9
Obésité Sévere 35,0-39,9
Morbide =40

68


https://fr.wiktionary.org/wiki/%E2%89%A5

SERMENT D'HIPPOCRATE

Au moment d’étre admis a exercer la médecine, je promets et je jure d’étre fidele aux lois de
I’honneur et de la probité.

Mon premier souci sera de rétablir, de préserver ou de promouvoir la santé dans tous ses
éléments, physiques et mentaux, individuels et sociaux.

Je respecterai toutes les personnes, leur autonomie et leur volonté, sans aucune
discrimination selon leur état ou leurs convictions. Jinterviendrai pour les protéger si elles
sont affaiblies, vulnérables ou menacées dans leur intégrité ou leur dignité. Méme sous la
contrainte, je ne ferai pas usage de mes connaissances contre les lois de ’lhumanité.

Jinformerai les patients des décisions envisagées, de leurs raisons et de leurs conséquences.
Je ne tromperai jamais leur confiance et n’exploiterai pas le pouvoir hérité des circonstances
pour forcer les consciences.

Je donnerai mes soins a l'indigent et a quiconque me les demandera. Je ne me laisserai pas
influencer par la soif du gain ou la recherche de la gloire.

Admis dans l'intimité des personnes, je tairai les secrets qui me seront confiés. Recu(e) a
I'intérieur des maisons, je respecterai les secrets des foyers et ma conduite ne servira pas a
corrompre les meceurs. Je ferai tout pour soulager les souffrances. Je ne prolongerai pas
abusivement les agonies. Je ne provoquerai jamais la mort délibérément.

Je préserverai l'indépendance nécessaire a I'accomplissement de ma mission. Je
n’entreprendrai rien qui dépasse mes compétences. Je les entretiendrai et les perfectionnerai
pour assurer au mieux les services qui me seront demandés.

Japporterai mon aide a mes confréres ainsi qu’a leurs familles dans I'adversité.

Que les hommes et mes confréres m’accordent leur estime si je suis fidéle a mes promesses ;
gue je sois déshonoré et méprisé si j'y manque.

Clément DUMOND Signature
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SERMENT D'HIPPOCRATE

En présence des Maitres de cette FACULTE et de mes chers CONDISCIPLES, je promets et je
jure d'étre fidele aux lois de I'Honneur et de la Probité dans I'exercice de la Médecine.

Je donnerai mes soins gratuits a I'indigent et je n'exigerai jamais un salaire au-dessus de mon
travail. Admis dans l'intérieur des maisons, mes yeux ne verront pas ce qui s'y passe, ma
langue taira les secrets qui me seront confiés et mon état ne servira pas a corrompre les
moeurs ni a favoriser le crime.

Respectueux et reconnaissant envers mes MAITRES, je rendrai a leurs enfants I'instruction que
j'ai recue de leurs péres.

Que les HOMMES m'accordent leur estime si je suis fidele a mes promesses. Que je sois
couvert d'OPPROBRE et méprisé de mes confreres si j'y manque.

Clément DUMOND Signature
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Impact de la sarcopénie sur la morbi-mortalité au cours des premiéres années post-
transplantation rénale
DIPLOME D’ETAT DE DOCTEUR EN MEDECINE
Faculté de Médecine de Clermont-Ferrand, 2020

RESUME

Introduction : La sarcopénie est un syndrome caractérisé par la perte progressive de la
masse et de la force musculaire. Chez les patients insuffisants rénaux, elle est un facteur
de mortalité et de morbidité. Son impact en transplantation rénale est mal identifié.
Méthodes : Nous avons recueilli les données de patients greffés en 2017 et 2018 au CHU
de Clermont-Ferrand vus en consultation entre le 18/02/19 et le 14/05/19 et suivi leur
évolution pendant un an. A l'inclusion, les patients étaient définis comme ayant une pré-
sarcopénie / sarcopénie ou non selon la présence (1) d’une diminution de la masse maigre
estimée par I'impédancemétrie/mesures anthropométriques ou/et (2) d’une diminution
de la force musculaire mesurée par handgrip ou/et (3) d’'une diminution de la performance
évaluée par test de marche et lever de chaise.

Résultats : 40 patients transplantés rénaux d'age médian de 54 (45-63) ans, greffés depuis
11.4 (7.1-17.0) mois ont été inclus et suivis pendant 1 an. La durée totale du suivi apres la
greffe était de 25 (21-29.25) mois. Vingt-cing patients (62.5%) ont été définis comme
présentant une pré-sarcopénie/sarcopénie. Chez ces patients, il est noté par rapport au
patient non sarcopénique, une augmentation significative (1) du nombre de jour
d’hospitalisation la premiére année de greffe (31 vs 18 jours, p = 0.04), (2) du nombre de
jours d’hospitalisation au cours du suivi (10 vs O jour, p = 0.05) et (3) du nombre de
complications pendant la période de suivi (25 vs 6, p = 0.048) ; (4) une albuminémie
significativement plus basse (44.5 vs 39.6 g/L, p < 0.003) et (5) une diminution plus
importante de I'albuminémie a un an de suivi (-2.8 (-13.8 ;0) vs 0 (-1.7 ;4.1), p=0.045).
Conclusion : La sarcopénie, méme au stade de pré-sarcopénie, est a 'origine d’une
augmentation des hospitalisations et des complications post-greffes et permet de présager
d’une dénutrition apres transplantation. Sa prise en charge précoce est primordiale et
I'impact sur la survie du patient et du greffon doit étre évalué par des études prospectives
a long terme.
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