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GESTION DES REINS NATIFS CHEZ
LES PATIENTS TRANSPLANTES RENAUX DANS
LE CADRE D’UNE POLYKYSTOSE RENALE
AUTOSOMIQUE DOMINANTE

THIRION A (1), SEMPELS M (1)

ResumE : La polykystose rénale autosomique dominante
(ADPKD) est responsable de 10 % des insuffisances
rénales terminales en Europe et la majorité de ces patients
verront leur insuffisance rénale traitée par transplantation
rénale. Dans ce contexte, les reins natifs auront une fonc-
tion négligeable, mais pourront, en revanche, étre a I'ori-
gine d’une série de complications, que ce soit a la faveur
de la polykystose ou de I'immunosuppression. Ces compli-
cations comprennent notamment les infections urinaires,
les néoplasies rénales, I'hypertension artérielle et les dou-
leurs abdominales. Elles doivent étre prises en charge de
fagon spécifique a ce contexte particulier. Une néphrec-
tomie native peut également étre envisagée afin de pré-
venir ces complications, mais il s’agit d’'une intervention
lourde dont le rapport risque-bénéfice doit étre soigneu-
sement évalué. Il n’existe pas encore de directives claires
et consensuelles sur les indications de cette néphrectomie
ni sur le «timing» idéal de celle-ci par rapport a I'opération
de transplantation. Cependant, une revue des différentes
données de la littérature permet de proposer un algorithme
aidant a la décision thérapeutique.
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MANAGEMENT OF NATIVE KIDNEYS IN RENAL TRANSPLANT
RECIPIENTS WITH AUTOSOMAL DOMINANT POLYCYSTIC KIDNEY

Summary : Autosomal dominant polycystic kidney disease
(ADPKD) is responsible for 10 % of end-stage renal failure
cases in Europe and the majority of these patients will have
their renal failure treated with kidney transplantation. In this
context, native kidneys will have a negligible function but
maybe the source of a series of complications, whether due
to polycystosis or immunosuppression. These complica-
tions include urinary tract infections, renal neoplasms, high
blood pressure and abdominal pain and must be managed
specifically for this particular context. Native nephrectomy
may also be considered to prevent these complications, but
it is a serious procedure and the risk-benefit ratio must be
carefully assessed. There are still no clear and consensual
guidelines on the indications for this nephrectomy or on
the ideal timing of it in relation to the transplant procedure.
Nevertheless, a review of the various data in the literature
allows us to suggest an algorithm to help the therapeutic
decision.

Kevworos : ADPKD - Polycystic kidney disease - Renal

transplantation - Native nephrectomy

INTRODUCTION

Avec une prévalence en Europe estimée entre
1/2.500 et 1/500 (1, 2), la polykystose rénale
autosomique dominante (ADPKD) est la mala-
die monogénique rénale la plus fréquente. Son
évolution naturelle au long cours comprend une
dégradation de la fonction rénale et elle est ainsi
responsable de 10 % des insuffisances rénales
terminales (IRT) en Europe. L’'age meéedian de
survenue de I'IRT est de 58 ans lorsque la
mutation concerne le gene PKD1 et de 70 ans
lorsque la mutation concerne le géne PKD2 (3).

Le traitement de premier choix reconnu pour
'IRT reste la transplantation rénale («kidney
transplant» KTx). Dans ce contexte, les reins
natifs peuvent étre a l'origine d’'une série de
complications, que ce soit a la faveur de la
polykystose, de I'immunosuppression ou de
la combinaison des deux. La prévention et la
gestion de ces complications fait 'objet de nom-
breux débats dans la littérature.

(1) Service d’Urologie, CHU Liége, Belgique.

COMPLICATIONS LES PLUS
FREQUENTES

Les principales complications rénales de
’ADPKD, outre l'insuffisance rénale, sont : 'hy-
pertension artérielle (50-70 %), la douleur abdo-
minale (60 %), 'lhématurie (60 %), les infections
urinaires (30-50 %), les lithiases rénales (20-
35 %) et le carcinome rénal (< 1 %) (3).

Les principales complications de la trans-
plantation rénale sont : le rejet (hyper-aigu/aigu/
chronique), la dysfonction du greffon (thrombose
artérielle ou veineuse, reflux ou obstacle sur
'uretere), la récidive de la néphropathie initiale,
les complications infectieuses, les complications
digestives (colites, diarrhées), les complications
cardio-vasculaires et métaboliques (diabéete de
novo, hypertension artérielle, dyslipidémie) et les
complications néoplasiques (4). Les néoplasies
les plus souvent induites par 'immunosuppres-
sion sont les pathologies lymphoprolifératives et
les carcinomes a cellules squameuses, tandis
que les cancers urologiques viennent en 3éme
position (5). Par rapport a la population géné-
rale, le risque relatif de développer un carcinome
rénal est de 7 et le risque relatif de développer
un carcinome urothélial est de 3 (6).
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Un patient transplanté rénal dans le cadre
d’une ADPKD est donc susceptible de présen-
ter de nombreuses complications au niveau de
ses reins natifs : les complications infectieuses,
néoplasiques et cardiovasculaires, notamment,
seront particulierement redoutées étant donné
qu’elles sont favorisées par les deux facettes
de la situation clinique. Il est donc intéressant
de comparer l'incidence des complications de
I'ADPKD avant, versus aprés transplantation
rénale. |l est également intéressant de compa-
rer la fréquence des complications de la trans-
plantation rénale chez les patients transplantés
dans le cadre d’'une ADPKD («ADPKD-KTx»)
versus chez les patients transplantés pour une
IRT liée a une autre pathologie («O-KTx»).

- Infections urinaires : le risque d’infection uri-
naire chez les patients ADPKD-KTx n’est pas
majoré par rapport aux patients O-KTx (7). Il
faut néanmoins garder a l'esprit que les infec-
tions de kystes, déja difficiles a diagnostiquer et
a traiter en temps normal, vont devoir étre prises
en charge trés précocement chez les patients
immunodéprimés car elles risquent d’évoluer
plus rapidement vers un état de gravité.

- Néoplasies : I'incidence des cancers rénaux
est identique chez les patients ADPKD-KTx et
O-KTx (7). Ce risque néoplasique reste néan-
moins significatif et justifie, d’ailleurs, une
stratégie de dépistage annuel, en général par
échographie rénale et analyse d’'urines. Cepen-
dant, cette stratégie peut s’avérer complexe sur
les reins polykystiques puisqu’une tumeur sera
difficile a identifier au milieu des kystes a I'écho-
graphie et I'analyse d’urine peut étre faussée
par les épisodes d’hématurie liés a la polykys-
tose.

- Complications cardiovasculaires : la préva-
lence de I'hypertension artérielle est plus impor-
tante chez les patients ADPKD-KTx que chez
les O-KTx. Cependant, aucune différence signi-
ficative n’a été mise en évidence concernant
I'incidence d’accidents cardiovasculaires : les
patients ADPKD-KTx ne présentent pas plus
d’infarctus du myocarde ni d’accidents vascu-
laires cérébraux que les O-KTx (7).

- Douleur abdominale : la douleur liée a la
polykystose rénale n’est pas modifiee par la
transplantation. Pourtant, en dehors des épi-
sodes de colique néphrétique, cette douleur est
liee a la distension de la capsule rénale par la
croissance des kystes et certaines molécules du
traitement immunosuppresseur entrainent une
diminution de la taille des kystes (8-10).

- Survie du greffon : IADPKD ne récidive pas
sur les reins transplantés et le taux de rejet chez
les patients ADPKD-KTx est similaire a celui des
patients O-KTx. D’'une maniére générale, la sur-

vie des greffons est trés bonne chez les patients
atteints dADPKD (11).

PLACE DE LA NEPHRECTOMIE NATIVE

Chez les patients atteints d’ADPKD et béné-
ficiant d’une transplantation rénale, se pose
régulierement la question de réaliser, ou non,
une néphrectomie native (terminologie utilisée
pour les reins natifs). En effet, dans cette popu-
lation, les reins natifs auront un taux de filtration
glomérulaire dérisoire par rapport au greffon.
Dés lors, il est raisonnable de penser que ces
reins apporteront désormais plus de complica-
tions que de bénéfices au patient. La néphrec-
tomie native élimine le risque d’infection urinaire
haute, de néoplasie rénale, de lithiase ou d’hé-
maturie a partir des reins natifs. Les douleurs
abdominales liées au volume des reins sont
aussi efficacement soulagées par l'intervention.
La néphrectomie montre également un béné-
fice sur plan cardiovasculaire via un meilleur
contrble de la pression artérielle (12).

Le bénéfice d’'une néphrectomie native doit
cependant étre confronté a la morbi-mortalité
de cette intervention. Il n’est pas non plus exclu
que les reins natifs participent encore a la pré-
vention de l'ostéodystrophie, de I'anémie, de
'urémie, de l'insuffisance cardiaque congestive
et de I'hyperkaliémie observées dans l'insuffi-
sance rénale chronique (13).

INDICATIONS DE NEPHRECTOMIE NATIVE

La plupart des centres s’accordent sur le fait
de laisser en place les reins natifs tant qu’ils sont
asymptomatiques, exempts de toute suspicion
néoplasique et qu’ils n’entravent pas I'opération
de transplantation. En suivant cette indication,
le taux de néphrectomie native chez les patients
atteints d’ADPKD varie, malgré tout, entre 20 %
et 43 % selon les séries (14, 15).

Les causes les plus fréquentes de néphrec-
tomie native chez les patients atteints d ADPKD
transplantés rénaux sont la douleur abdominale,
le manque d’espace dans la cavité abdominale
en vue de la transplantation rénale, 'hématurie,
les lithiases ou les infections urinaires a répéti-
tion, les symptdmes digestifs et la suspicion de
carcinome rénal (13). La néphrectomie sera uni-
latérale ou bilatérale selon que la cause de I'in-
dication opératoire concerne les deux reins ou
un seul des deux reins natifs et en fonction de
la diureése résiduelle de chaque rein natif (14).
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TIMING DE LA NEPHRECTOMIE

En cas de néphrectomie native, la question
subsidiaire reste le timing de cette opération par
rapport a la transplantation. Ce sujet est assez
débattu et fait I'objet d’algorithmes variés. En
effet, chaque timing opératoire présente des
avantages et des inconvénients (Tableau 1)
(13,16-20).

Chaque centre de transplantation a donc ses
propres habitudes, mettant en avant les avan-
tages de sa méthode. Aucune étude randomisée
n’a encore été réalisée et, donc, les données
actuelles de la littérature ne permettent pas de
donner une réponse précise et systématique a
cette problématique. Chaque situation doit étre
évaluée au cas par cas, mais il est possible de
s’inspirer d’algorithmes pour avancer dans la
décision thérapeutique (Figure 1).

Comme évoqué ci-dessus, la néphrectomie
native sera envisagée essentiellement s’il est
nécessaire de créer de I'espace dans I'abdo-
men en vue de la transplantation ou si les reins
natifs sont symptomatiques. Dans ces condi-
tions, il ne parait pas raisonnable d’attendre que
la transplantation ait eu lieu et que le patient se
soit remis de l'intervention pour enfin le soula-
ger de ses symptdmes. La néphrectomie post-
transplantation ne sera donc, en général, pas
choisie d’emblée et sera réservée aux cas ou
les reins natifs deviennent symptomatiques ou
s’il apparait une suspicion de néoplasie rénale
ultérieurement.

Le débat persiste essentiellement entre la
néphrectomie pré-transplantation et la néphrec-
tomie per-transplantation. Cette derniére option
n’est pas validée par tous les auteurs; cepen-
dant, plusieurs centres de transplantation ont
montré de trés bons résultats avec cette inter-
vention combinée (20). La néphrectomie per-
transplantation peut donc raisonnablement étre
envisagée par les centres ayant une expérience
chirurgicale suffisante avec les patients atteints
de polykystose rénale autosomique dominante,
en particulier chez les patients en bon état géné-
ral recevant un rein de donneur vivant.

Enfin, quel que soit le timing de la néphrec-
tomie native, elle veillera a laisser en place un
uretere le plus long possible. En effet, en cas
de complication sur I'uretére du greffon (sténose
ou reflux vésico-urétéral), I'uretére natif est trés
utile pour réaliser une anastomose pyélo-urétée-
rale de sauvetage.

MORBI-MORTALITE DE LA NEPHRECTOMIE NATIVE

Les complications les plus fréquentes de la
néphrectomie par laparotomie sont : la perte de
sang nécessitant une transfusion (15,4 %), les
complications digestives (7,6 %), respiratoires
(3,6 %), hémorragiques (2,7 %), cardiaques
(2,4 %) et urinaires (1,9 %). La mortalité hospi-
taliere est de 1,1 % (21).

La morbi-mortalité lorsque la néphrectomie est
réalisée dans le cadre d’'une ADPKD est proba-
blement plus élevée, étant donné la complexité
opératoire liée au volume du rein. Certaines
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Figure 1. Proposition d’algorithme décisionnel pour I'indication de néphrectomie native chez les patients
atteints de polykystose rénale autosomique dominante en insuffisance rénale terminale et pour le «timing»
de cette intervention de néphrectomie par rapport a 'opération de transplantation rénale.
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IRT = Insuffisance rénale terminale; ADPKD = Polykystose rénale autosomique dominante.

séries montrent un taux de mortalité jusqu’a
20 % pour la néphrectomie bilatérale pré-trans-
plantation (13). Ceci explique le consensus sur
le fait de laisser les reins natifs en place en I'ab-
sence de symptémes. A I'échelle individuelle,
ces chiffres de morbi-mortalité doivent, bien s(r,
étre confrontés au risque opératoire global du
patient, sur base de ses comorbidités.

PRISE EN CHARGE CONSERVATRICE

Dans le cas ou les reins natifs sont laissés
en place, il convient de rester particulierement
attentif aux complications évoquées ci-dessus
et de les prendre en charge de fagon adéquate.

Le risque infectieux des patients transplantés
justifie, en cas de syndrome inflammatoire, de
réaliser rapidement un bilan étiologique et de
démarrer un traitement antibiotique empirique
(4, 11). Dans le cas particulier de l'infection de
kyste rénal, la réalisation d’'un PET-Scan peut
s’avérer utile puisque cet examen est doté d’une
meilleure sensibilité que le CT-Scan ou I'IRM
pour cette indication (22). Le traitement antibio-
tique sera d’autant plus complexe que I'infection
concerne un rein peu fonctionnel, étant donné la
mauvaise perfusion du parenchyme rénal (23).

Etant donné le risque néoplasique lié a
'immunosuppression, tout patient transplanté
rénal devrait bénéficier d’'un dépistage annuel
du carcinome rénal et du carcinome urothé-
lial par échographie rénale et analyse d’urines
(5, 24). Chez les patients atteints d’ADPKD,
I’échographie peut régulierement s’avérer dif-
ficile a interpréter. Dans ce cas, il ne faut pas
hésiter a recourir a une technique d’imagerie
plus poussée, c’est-a-dire un CT-Scan ou une
IRM. En cas d’hématurie identifiee a I'analyse
d’urine, il est conseillé de réaliser demblée un
bilan comprenant une cystoscopie, mais aussi
une cytologie urinaire et un scanner abdominal
(avec contraste si la fonction rénale le permet)
afin d’investiguer également les voies urinaires
hautes (25).

L’hypertension artérielle devra systématique-
ment étre dépistée. Dans la polykystose rénale,
cette hypertension artérielle est liée a une
suractivation du systéme rénine-angiotensine-
aldostérone. Deés lors, le traitement de premiere
ligne, outre la prise en charge hygiéno-diété-
tique, reposera sur les inhibiteurs de I'enzyme
de conversion de I'angiotensine (3).

La douleur abdominale, comme évoqué ci-
dessus, peut persister malgré la transplantation
rénale. Les nouveaux traitements de 'TADPKD
tels que le tolvaptan (un antagoniste des récep-
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teurs de la vasopressine) ou les analogues de
la somatostatine ont montré un bénéfice sur
la progression de l'insuffisance rénale, mais
aussi sur le ralentissement de la croissance des
kystes (26). Par conséquent, ils pourraient théo-
riguement rester indiqués, méme apres la trans-
plantation rénale, afin de prévenir I'apparition de
douleurs abdominales. Leur bénéfice n’a cepen-
dant pas encore été démontré dans ce contexte.

CONCLUSION

La polykystose rénale et I'immunosuppres-
sion semblent finalement avoir une influence
assez limitée I'une sur l'autre en termes de
complications. Néanmoins, leurs complications
rénales respectives se surajoutent et il convient
de rester particulierement vigilant, notamment
vis-a-vis des infections et des néoplasies qui
devront étre prises en charge de facon précoce.
La néphrectomie native est une solution radi-
cale et efficace a ces complications, mais est
associée a une morbi-mortalité non négligeable.
Elle ne sera donc pas envisagée de fagon pré-
ventive, mais uniquement si les reins natifs sont
symptomatiques, néoplasiques ou si leur volume
entrave l'opération de transplantation rénale.
Le «timing» de cette néphrectomie vis-a-vis de
'opération de transplantation devra étre réfléchi
au cas par cas, en fonction de l'indication de la
néphrectomie, de I'état général du receveur, du
type de donneur (vivant ou cadavérique) et de
’expérience du centre de transplantation.
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