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REsumE : La pandémie de «Severe Acute Respiratory Syn-
drome COronaVirus 2» (SARS-CoV-2) a bouleversé les
soins médicaux et I'organisation intra-hospitaliere durant
I'année 2020 en Belgique et dans le monde. La trans-
plantation d’organes ne fut pas épargnée. En Belgique, le
nombre de donneurs d'organes et de transplantations a
globalement diminué de 20 % pour les foies et de 33 %
pour les cceurs entre 2019 et 2020. Le but de cet article
est de résumer I'expérience acquise en 2020 et 2021
sur les implications organisationnelles et médicales de la
pandémie de «COronaVlirus Disease 2019» (COVID-19)
quant a la prise en charge des patients transplantés ou en
attente de greffe d’organes, et d’en tirer les conclusions a
la fois pour les suites de la COVID-19, mais aussi pour les
éventuelles futures pandémies. La vaccination anti-SARS-
CoV-2 est recommandée et particulierement importante
chez les patients transplantés d’organe, méme si le taux
de réponse est inférieur a la population non transplantée.
Une troisieme injection est conseillée chez les patients
immunodéprimés.

Morts-cLEs : Transplantation - Coeur - Foie - Rein -
Vaccin - Infection - Virus

INTRODUCTION

Apparue fin 2019, la pandémie de «Severe
Acute Respiratory Syndrome CoronaVirus 2»
(SARS-CoV-2) a bouleversé les soins medi-
caux et 'organisation intra-hospitaliére durant
quasi I'entiereté de 'année 2020 dans de nom-
breux pays. La Belgique n’a pas fait exception,
et particulierement a Liége ou les deux pics
d’infections SARS-CoV-2 ont été séveres en
2020. Tant les équipes médicales que para-
médicales ont dO s’adapter afin de pouvoir
répondre aux besoins les plus urgents liés a
la pandémie de «coronavirus disease 2019»
(COVID-19) : les soins intensifs ont été sub-
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ORGAN TRANSPLANTATION DURING SARS-CoV-2 EPIDEMIC :
THE 2020-2021 LIEGE TRANSPLANT CENTER EXPERIENCE

Summary : The «Severe Acute Respiratory Syndrome COro-
naVirus 2» (SARS-CoV-2) pandemic has disrupted medical
care and intra-hospital organization during 2020, both in
Belgium and throughout the world. Solid organ transplan-
tation was not spared and in Belgium, the number of organ
donors and transplants overall decreased by 20 % for livers
and by 33 % for hearts between 2019 and 2020. The aim of
this article is to summarize the experience acquired in 2020
and 2021 on the organizational and medical implications
of the COronaVlrus Disease 2019 (COVID-19) pandemic
with regard to the care of patients transplanted or awaiting
for organ transplants, and to draw conclusions both for the
aftermath of COVID-19 but also for future pandemics. Vac-
cination against SARS-CoV-2 is highly recommended and
particularly important in organ transplant recipients, even
if the response rate is lower than in the non-transplanted
population. A third injection is now advised in immunosup-
pressed patients.

Keyworbs : Transplantation - Heart - Liver - Kidney -
Vaccine - Infection - Virus

mergés par des insuffisances respiratoires
lites au SARS-CoV-2, de nombreux services
de soins hospitaliers banalisés se sont trans-
formés en «unités COVID-19», les programmes
opératoires non urgents ont été annulés, des
blocs opératoires ont été transformés en ser-
vices de soins intensifs ou de «soins aigus» et
les consultations non urgentes ont dU étre post-
poseées. Les politiques de dépistage et les soins
médicaux des patients souffrant de maladies
aigués graves et/ou chroniques, non liées a la
COVID-19, ont été fortement impactés par ces
bouleversements comme, entre autres, ceux
concernant la prise en charge des cancers et
des maladies cardiovasculaires et rénales. De
la méme facgon, la transplantation d’organes ne
fut pas épargnée dans les régions du monde
les plus frappées par la pandémie de COVID-
19. Ainsi, en Belgique, le nombre de donneurs
d’organes et de transplantations a diminué glo-
balement de 20 % pour les foies et de 33 % pour
les coeurs entre 2019 et 2020 (données Euro-
transplant : https://statistics.eurotransplant.org).

Le but de cet article est de résumer I'expé-
rience acquise en 2020 et 2021 sur les impli-
cations organisationnelles et médicales de la
pandémie de COVID-19 quant a la prise en
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charge des patients transplantés ou en attente
de greffe d’organes, et d’en tirer les conclusions
a la fois pour les suites de I'épidémie au SARS-
CoV-2, mais aussi pour les futures pandémies.

SUR L’IMPORTANCE DE MAINTENIR
UNE ACTIVITE DE PRELEVEMENT ET
DE TRANSPLANTATION D’ORGANES EN
PERIODE DE PANDEMIE

La réorganisation des soins médicaux et hos-
pitaliers, rendue nécessaire par le grand nombre
de patients hospitalisés pour une infection a
SARS-CoV-2, ne doit pas faire oublier le fait que
de nombreux patients non COVID-19 souffrent
de maladie létale potentiellement curable par
des traitements adéquats. Entre autres, la plu-
part des malades inscrits en liste d’attente pour
une transplantation de foie ou de coeur ont une
espérance de vie de seulement quelques mois
s’ils ne sont pas transplantés. De méme, il est
maintenant bien reconnu que la transplantation
rénale permet une augmentation de I'espérance
de vie des patients souffrant d’insuffisance
rénale terminale, par rapport a la dialyse. La
transplantation d’organe, activité médicale de
pointe apportant un bénéfice réel de survie et
de qualité de vie, ne peut et ne doit donc pas
étre considérée comme une activité médicale
«de luxe» ou non urgente, qui pourrait étre mise
a l'arrét pendant des semaines ou des mois en
cas d’épidémie de SARS-CoV-2 ou d’autres
futures pandémies. En effet, cela aboutirait a
réaliser un triage non éthique des malades en
fonction de leur pathologie. En Belgique, la popu-
lation est bien informée de la possibilité du don
d’organes post mortem, et de nombreux belges
ont exprimé leur volonté que des malades soient
sauveés par le don de leurs organes apres leur
déces. Il n’est pas éthique de leur refuser cette
opportunité si leur situation médicale le permet.
Enfin, les patients en attente de transplantation
sont des patients a risque de COVID-19 sévere

(1.

SUR LA DIFFICULTE DE MAINTENIR
UNE ACTIVITE DE PRELEVEMENT ET
DE TRANSPLANTATION D’ORGANES EN
PERIODE DE PANDEMIE

En Belgique, un des pays du monde ou le
taux de donneurs d’organes par habitant est
le plus élevé, la transplantation d’organes est
réalisée, dans plus de 95 % des cas, a partir
de donneurs décédés qui sont nécessairement
hospitalisés dans des unités de soins intensifs.

De plus, la plupart des patients transplantés
doivent séjourner aux soins intensifs apres ces
interventions chirurgicales lourdes. L’'activité de
transplantation d’organes est donc directement
dépendante de la disponibilité de lits de soins
intensifs, tant pour la détection des donneurs
que pour les soins aux receveurs.

Lors des pics de COVID-19 du printemps et
de 'automne 2020, 'absence de disponibilité de
lits en unité de soins intensifs a posé des pro-
bléemes d’admission nécessitant une sélection
des patients en fonction de leur age et de leur
pronostic vital. Cette sélection pourrait, en par-
tie, expliquer la diminution globale du nombre
de donneurs d’organes observée en Belgique
en 2020, l'autre partie étant probablement due
au fait que la détection des donneurs potentiels
fut compliquée par I'excés de travalil, le stress, et
la fatigue des membres du personnel des soins
intensifs. A Liége, le manque de disponibilité de
lits aux soins intensifs a forcé I'arrét complet
des programmes de transplantation cardiaque,
hépatique et rénale pour des périodes de 46, 32
et 39 jours, respectivement, pendant la période
du 22 octobre 2020 au 30 novembre 2020. Mal-
gré cet arrét forcé, les chiffres d’activités de
prélevement sont pourtant restés globalement
stables sur I'année, passant de 46 donneurs
en 2019 a 49 en 2020 (27 au Centre Hospita-
lier Universitaire (CHU) de Liege et 22 dans les
hépitaux partenaires de la région). Pour l'acti-
vité de transplantation, le nombre de greffes
cardiaques a diminué de moitié, celui de greffes
rénales s’est réduit de 16 % et celui de greffes
hépatiques est resté globalement stable si I'on
compare 2020 a 2019.

Il fut également clair, lors des pics d’infec-
tion au SARS-CoV-2, que I'hopital est un lieu
de contamination facilitte, méme au sein des
unités non COVID-19, et ce, malgré 'obligation
de deépistage par tests «Reverse Transcrip-
tase-Polymerase Chain Reaction» (RT-PCR)
chez les patients hospitalisés. En transplanta-
tion rénale, la possibilité de surseoir a la greffe
pendant quelques mois, en raison de l'alter-
native de la dialyse, a permis a la plupart des
centres belges de transplantation d’interrompre
leur activité lors des pics d’hospitalisation pour
COVID-19. En transplantation hépatique, I'acti-
vité a été rationalisée pour sauver les patients
les plus malades (hépatite fulminante, décom-
pensation hépatique terminale ou cancers) et
certains patients avec indication de greffe moins
urgente (maladies métaboliques, polykystose,
cholangite sclérosante primitive) ont pu étre
postposés de quelques mois.
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SUR LE RISQUE DE LA TRANSMISSION
pu SARS-CoV-2 PAR LA GREFFE
D’ORGANES

La transmission de maladie infectieuse,
voire cancéreuse, du donneur au receveur est
une complication reconnue de la transplanta-
tion d’organes. Dans le cadre particulier de la
COVID-19, la contamination des équipes (para-)
médicales lors du prélevement ou de la greffe
d’organes d’un patient infecté est également
possible. Enfin, soumettre un patient receveur
d’organes a une immunosuppression lourde
alors qu’il est en phase aigué d’une infection
est un risque potentiellement létal. Afin de limi-
ter tous ces risques, les donneurs et les rece-
veurs d’organes sont, a I’heure actuelle, soumis
a une RT-PCR rapide (Xpert® Xpress Sars-
CoV-2, Cepheid) a partir d’un frottis nasopha-
ryngé (NSP) ou d’'un lavage broncho-alvéolaire
(LBA) et un scanner thoracique de dépistage
est réalisé dans les 24 a 48 heures précédant
la transplantation. Les conseils de quarantaine
par rapport a un voyage récent dans une zone
a risque important de COVID-19 n’ont été d’au-
cune utilité, puisque la Belgique a longtemps
éte, elle-méme, un pays a haut risque. En cas
de résultats démontrant une infection SARS-
CoV-2 aigué chez le donneur potentiel, le pré-
léevement d’organes n’est pas réalisé. En cas
d’antécédents de COVID-19 chez un potentiel
donneur d’organes ou chez un potentiel rece-
veur, un délai de 3 a 4 semaines sans symp-
tdbmes et une RT-PCR montrant une charge
virale trés faible (Cycle threshold (Ct) > 33), sont
actuellement de rigueur. |l est probable que ces
mesures devront étre adaptées s’il est démon-
tré que la vaccination et la présence d’anticorps
neutralisants permettent une protection efficace
contre une nouvelle infection. Ainsi, Ceulemans
et coll. ont récemment décrit un cas de trans-
plantation pulmonaire réalisée a partir d’'une
donneuse ayant présenté des symptémes de la
COVID-19 trois mois avant son déces (2). Les
analyses RT-PCR pré-transplantation obte-
nues par frottis NSP et LBA étaient négatives,
aucune image scannographique de pneumopa-
thie interstitielle ou d’infiltrat pulmonaire n’était
retrouvée et la sérologie a mis en évidence des
anticorps contre le SARS-CoV-2. Le receveur
n'a pas présenté de pathologie COVID-19, sa
PCR est restée négative et il n’a pas développé
d’anticorps de type anti-SARS-CoV-2 (2).

Bien que le SARS-CoV-2 puisse étre détecté
dans les différents organes pouvant étre trans-
plantés, il est difficile de confirmer, a ce jour, si
celui-ci est toujours actif, s’il conserve sa capa-

cité de réplication et si sa transmission reste
possible par les organes autres que le pou-
mon (3). Ainsi, aucun cas de transmission du
SARS-CoV-2 par l'organe transplanté n’a été
décrit a ce jour, sauf un cas récent de trans-
mission via une greffe pulmonaire (4). Ce risque
ne peut cependant pas étre exclu, mais cette
incertitude reste préférable quand I'espérance
de vie a court terme du patient est engagée (5).
Hyo-Lim Hong et coll. ont rapporté le cas d’'une
transplantation hépatique réalisée a partir d’'un
donneur vivant ayant été en contact avec un cas
positif avant la donation, et lui-méme testé posi-
tif au 3°me jour aprés le don. La receveuse de
ce foie partiel a bénéficié de plasmaphéréses et
d’un traitement anti-viral prophylactique. Sa PCR
est restée négative et la patiente n’a développé
aucun symptéme en rapport avec la COVID-19
(6). Au CHU de Liége, un premier prélevement
multi-organes chez une donneuse ayant pré-
senté une infection a SARS-CoV-2 deux mois
auparavant, a été réalisé en ce début 2021.
Jusqu’a présent, les receveurs des greffons
rénaux et hépatique n’ont développé aucune
symptomatologie en lien avec le SARS-CoV-2.

SUR LE RISQUE D’INFECTION A
SARS-CoV-2 CHEZ LE PATIENT
TRANSPLANTE D’ORGANES

Malgré le traitement immunosuppresseur
nécessaire chez les patients transplantés, il n’a
pas été démontré qu’ils soient plus a risque de
forme grave de COVID-19 que dans la popula-
tion générale souffrant des mémes facteurs de
risque généraux (7, 8). En théorie, 'immuno-
suppression pourrait favoriser la dissémination
du virus et affecterait le systéme immunitaire,
’empéchant de contrbéler la maladie. Pourtant
'incidence de la COVID-19 ne semble pas
majorée dans la population des patients trans-
plantés (9). Cette immunosuppression pour-
rait, au contraire, étre bénéfique en diminuant
I’hyper-inflammation et le risque de syndrome
d’orage cytokinique responsable d’une partie
des cas séveres de la COVID-19 (10). Enfin, le
portage du virus serait également prolongé chez
les patients immunodéprimeés (11).

Néanmoins, outre 'immunosuppression, les
patients transplantés présentent couramment
d’autres comorbidités comme du diabéte, de
I’hypertension ou une obésité. Ce sont ces
comorbidités qui rendent les patients plus fra-
giles face au SARS-CoV-2 et, comme pour la
population générale, le risque de développer
une forme fatale de la COVID-19 est majoré
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aprés 60 ans, et surtout chez les hommes (9,
12).

Au 30 juin 2021, en région liégeoise, 85
patients greffés cardiaques, 444 patients greffés
hépatiques et 725 patients greffés rénaux sont
suivis de maniere réguliere. Ce suivi a permis
de confirmer qu’au minimum 20 patients gref-
fés cardiaques, 49 patients greffés hépatiques
et 143 patients greffés rénaux ont contracté le
SARS-CoV-2. L’issue a été fatale pour 4 greffés
cardiaques, 12 patients greffés hépatiques et 13
patients greffés rénaux. Deux patients greffés
cardiaques sont décédés en période post-opé-
ratoire immédiate (13).

RECOMMANDATIONS EN CAS DE
COVID-19 CHEZ LE PATIENT
TRANSPLANTE D’ORGANES

Le patient transplanté présentant des symp-
tdmes séveres de la COVID-19 doit étre hospi-
talisé précocement, sans attendre une évolution
défavorable de la maladie. Il n’existe pas de
recommandations fortes sur l'intérét de diminuer
les doses d’immunosuppresseurs, sauf lors de
circonstances particuliéres comme une lympho-
pénie ou une infection secondaire bactérienne
ou fongique sévere. On évoque aussi le fait
que le tacrolimus pourrait avoir un réle protec-
teur (14). En cas d’administration concomitante
a I'immunosuppression d’hydroxychloroquine,
d’inhibiteur de protéase, voire d’autres théra-
pies a I'essai contre la COVID-19, susceptibles
d’entrainer des interactions médicamenteuses,
les concentrations d’anticalcineurine et des anti-
mTOR doivent étre contrdlées par des dosages
réguliers. |l est aussi utile de rappeler que tous
les patients transplantés et leur famille proche
devraient bénéficier d’'une vaccination réguliére
contre la grippe, le pneumocoque (Streptococ-
cus pneumoniae), le méningocoque (Neisseria
meningitidis) et 'Haemophilus influenzae (15).

LA VACCINATION CONTRE LE
SARS-CoV-2 CHEZ LE PATIENT
TRANSPLANTE

Il est vivement recommandé de vacciner acti-
vement les patients transplantés d’organes en
utilisant les vaccins inactivés, les vaccins vivants
atténués étant a priori contre-indiqués. Les
personnes vivant sous le méme toit devraient
aussi étre vaccinées. Plusieurs vaccins anti-
SARS-CoV-2 ont été développés en 2020 et ont
été progressivement disponibles dans le cou-

rant de 'année 2021. Les patients en attente
de transplantation, et les patients transplantés
d’organes ont été reconnus comme prioritaires
(niveau 1B) en Belgique pour la vaccination
anti-SARS-CoV-2. Les vaccins utilisant la tech-
nique de 'ARN messager (BioNtech-Pfizer et
Moderna) et le vaccin utilisant un adénovirus
comme vecteur (Astra Zeneca) ont donc été
administrés aux patients transplantés. Il est
cependant maintenant démontré que le taux
de réponse au vaccin par séroconversion est
moindre chez le patient sous immunosuppres-
seur, et une troisiéme dose est donc recomman-
dée lorsque c’est possible (16). La réponse au
vaccin des patients transplantés rénaux dépend
aussi d’'une éventuelle infection préalable (17).

LES CHANGEMENTS CLINIQUES
INDUITS PAR LA COVID-19
EN TRANSPLANTATION D’ORGANES

La pandémie de SARS-CoV-2 a modifié la
prise en charge clinique de nombreux patients.
Un exemple évident est celui de la transplan-
tation pulmonaire pour insuffisance respiratoire
liée aux séquelles de la COVID-19, nouvelle indi-
cation décrite dans plusieurs publications, mais
dont les résultats doivent encore étre confirmés
(18). En outre, le confinement a forcé le suivi
a distance de malades chroniques et donc des
transplantés d’organes, le plus souvent par
téléphone ou par télémédecine (19). En 2021,
les innovations technologiques permettent de
suivre a distance les paramétres vitaux (tempé-
rature, fréquence cardiaque, pression artérielle,
saturation en oxygeéne), paracliniques (rythme
cardiaque, électrocardiogramme) et biologiques
(glycémie) (20). Les patients transplantés d’or-
ganes ont pu étre suivis a distance, ce qui leur
a permis d’éviter, dans de nombreux cas, des
visites hospitalieres, vecteur potentiel d’infection
a SARS-CoV-2. Il est probable que ce pas en
avant a ouvert une voie difficilement réversible.
En effet, la télémédecine offre, par ailleurs, de
nombreux avantages indirects sur la limitation
de nombreux problémes sociétaux actuels,
comme la production de gaz carbonique et la
mobilité.

NDLR: Le lecteur intéressé par les répercussions médicales
de la pandémie COVID-19 est invité a consulter le numéro spécial
COVID-19 publié en novembre 2020 dans la revue médicale de
Lieége et accessible sur le site :

https://www.rmlg.ulg.ac.be
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