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La greffe pulmonaire et ses traitements

La transplantation pulmonaire offre aux malades atteints d’insuffisance respiratoire
terminale ’espoir d’une durée de vie augmentée, mais aussi d’une meilleure qualité de vie
et d’une autonomie plus grande. Apreés la greffe, les patients doivent bénéficier d’'une prise
en charge rigoureuse et accepter de prendre un traitement a vie. En cela, le suivi aprés la
transplantation constitue une véritable “nouvelle maladie chronique” alaquelle ils devront
s’adapter.
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The lung transplant and its treatments. A lung transplant offers patients with terminal
respiratory failure the hope of a longer life expectancy, as well as a better quality of life and
greater autonomy. After the transplant, patients must receive rigorous care and accept that
they will have to take medication for the rest of their lives. In this respect, the post-transplant

follow-up constitutes a ‘new chronic condition’ to which they must adapt.
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a transplantation pulmonaire

est une thérapeutique recon-

nue dans le traitement de I'in-
suffisance respiratoire chronique
au stade terminal, en cas de mala-
dies parenchymateuses ou vascu-
laires pulmonaires ayant échappé
a toutes les thérapeutiques médi-
cales et/ou chirurgicales [1]. Elle a
connu un véritable essor a partir des
années 1980, notamment grace au
développement des médicaments
immunosuppresseurs. En termes
de résultats fonctionnels, elle per-
met une restauration de la fonction
respiratoire et une nette améliora-
tion de la tolérance a I'effort.

Principales indications
de la greffe pulmonaire
La transplantation pulmonaire est
indiquée pour des patients souffrant
de différentes pathologies condui-
sant vers une insuffisance respira-
toire sévere et dont le pronostic vital
serait engagé dans les deux ans.

La mucoviscidose

Lamucoviscidose concerne plus de
6 400 personnes en France selon
le rapport 2014 de I'Observatoire
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La transplantation pulmonaire a connu un véritable essort a partir des années 1980,
notamment grace au développement des médicaments immunosuppresseurs.

national de la mucoviscidose [2].
Cette maladie génétique perturbe
le fonctionnement de la protéine
CFTR (cystic fibrosis transmem-
brane conductance regulator), qui
intervient dans la régulation du
transport des ions chlorures au
niveau de la membrane cellulaire.
Elle est principalement exprimée
au pole apical des cellules épithé-
liales respiratoires, des canaux pan-
créatiques et biliaires, des cryptes
intestinales, des tubes sémini-
féres et des glandes sudoripares.

Le dysfonctionnement de cette pro-
téine est associé a une déshydra-
tation des sécrétions muqueuses
dans différents organes, dont le
poumon, I'intestin et le pancréas.

L’atteinte respiratoire est liée a
la présence d’'un mucus épais
et visqueux qui constitue un ter-
rain favorable a la croissance des
micro-organismes, expliquant la
plupart des infections survenant
chez le patient. Ces derniéres,
initialement éradiquées par un
traitement antibiotique adapté,
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Encadré 1. Bénéfice
de la greffe dans
la mucoviscidose

Lamucoviscidose est la pathologie dans
laquelle le bénéfice de la greffe sur la
survie est le plus probant. Elle est asso-
ciée aux meilleurs résultats avec une
survie de 82 % aunan et42 % adixans
selon les chiffres du registre 2015 de
I International Society for Heart and Lung
Transplantation (ISHLT) [3].

deviennent, dans un second
temps, chroniques. Au cours de
I’évolution de la maladie, les pous-
sées de surinfection bronchique
se révelent ainsi plus fréquentes
et plus séveéres, évoluant vers une
insuffisance respiratoire [4].

De nouvelles thérapies spécifiques
ciblant la protéine CFTR ont fait leur
apparition : ivacaftor (Kalydeco®) et
I’association lumacaftor/ivacaftor
(Orkambi®). Cependant, la trans-
plantation pulmonaire constitue la
solution thérapeutique ultime en cas
d’évolution vers une insuffisance
respiratoire terminale (encadré 1).

La bronchopneumopathie
chronique obstructive

La bronchopneumopathie chro-
nigue obstructive (BPCO) est une
maladie chronique et lentement
progressive, caractérisée par une
diminution non complétement
réversible des débits aériens, asso-
ciée a une inflammation pulmonaire
chronique. Sa prévalence est esti-
mée a 7,5 % dans une population
de plus de 40 ans [5].

La principale étiologie est
I’intoxication tabagique, cependant
les pollutions domestiques, atmo-
sphériques et professionnelles sont
également des facteurs de risque de
développement d’une BPCO.

La maladie peut étre associée au
développement d’'un emphyseme,
qui correspond a la destruction des
parois alvéolaires.

La premiere étape du traitement
repose sur I'arrét du tabac en cas
d’intoxication tabagique. Les prin-
cipaux médicaments utilisés sont
des bronchodilatateurs. Dans les
stades séveéres, la mise en place
d’une oxygénothérapie de longue
durée ou d’une ventilation non
invasive (VNI) peut se révéler néces-
saire. L’évolution de la maladie est
marquée par un déclin accéléré de
la fonction respiratoire, un risque
d’exacerbation pouvant mettre en
jeu le pronostic vital et de handi-
cap, avec réduction de 'activité
quotidienne.

La BPCO est I'indication a la trans-
plantation la plus fréquente en
France.

Les pathologies
interstitielles
pulmonaires

Les pathologies interstitielles pul-
monaires constituent un ensemble
de nombreuses affections ayant
pour dénominateur commun une
infiltration pulmonaire radiologique,
un syndrome fonctionnel typique,
ainsi qu’une atteinte diffuse du
parenchyme pulmonaire profond
en histopathologie. La fibrose pul-
monaire interstitielle (FPI) en est la
forme la plus fréquente et la plus
sévere. Sa prévalence est évaluée
entre 14 et 28/100 000 personnes,
et elle survient principalement a
partir de 60 ans [6]. L’évolution est
généralement lentement progres-
sive vers une insuffisance respira-
toire chronique [7].

Malgré le développement de
nouvelles molécules ralentissant
I’aggravation de la maladie (pirféni-
done, Esbriet®; nintédanib, Ofev®),
il n’existe a ce jour aucun traitement
curatif. La transplantation pulmo-
naire demeure la seule prise en
charge efficace.

L'hypertension artérielle
pulmonaire

L’hypertension artérielle pulmonaire
(HTAP) est une maladie vasculaire

pulmonaire rare et sévere, caracté-
risée par I'obstruction progressive
des artéres pulmonaires de petit
calibre (diametre < 500 pm), condui-
sant a I’élévation progressive des
pressions artérielles pulmonaires et
aune insuffisance cardiaque droite.
Son pronostic est sévere, avec un
taux de survie de 60 % a trois ans
du diagnostic [8].

Il n’existe pas, a I’heure actuelle,
de traitement curatif malgré de
nouvelles thérapeutiques spéci-
fiques (époprosténol, iloprost,
bosentan, ambrisentan, sildénafil,
tadalafil, selexipag) qui ont permis
une amélioration du pronostic.
La transplantation bipulmonaire ou
cardiopulmonaire reste une solution
de dernier recours pour les patients
échappant a un traitement médical
optimal.

Le déficit en alpha-1
antitrypsine

Le déficit en alpha-1 antitrypsine
constitue une susceptibilité géné-
tique a développer des affections
principalement respiratoires et
hépatiques. Les manifestations
cliniques sont variables, avec
emphyséme précoce, lié a la
destruction des parois alvéolaires.
Le traitement substitutif par alpha-1
antitrypsine humaine permet de
ralentir la progression des lésions
emphysémateuses. Cependant,
en cas d’évolution vers une insuf-
fisance respiratoire sévere, la trans-
plantation pulmonaire constitue la
solution thérapeutique ultime.

Criteres d'inscription
sur liste d’attente

Du fait du manque de disponibilité
des greffons, et surtout des risques
liés a la transplantation, la sélection
des receveurs potentiels est rigou-
reuse, basée sur I'évaluation du rap-
port bénéfice-risque en termes de
survie mais aussi de qualité de vie.
Le patient ne doit étre greffé ni trop
t6t (risque de complications dues
a la transplantation), ni trop tard
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