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L’éducation thérapeutique du patient transplanté d’organe solide a pour objectif d’aider les patients
transplantés a acquérir la plus grande autonomie possible dans leur parcours de soins. Un référentiel
de compétences national en transplantation d’organe solide a récemment été élaboré dans une
dynamique d’harmonisation des pratiques en ETP en transplantation (Monchaud C et al. 2023). Dans
la continuité, une documentation a destination des acteurs impliqués dans I'ETP en transplantation
d’organe solide a été rédigée, afin que les messages délivrés aux patients soient, eux aussi,
harmonisés entre les équipes.

En effet, une enquéte de pratiques aupres de douze programmes de transplantation, répartis dans
dix villes frangaises et couvrant les principaux organes solides a mis en évidence une hétérogénéité
des messages destinés aux patients dans le cadre des ateliers d’éducation thérapeutique sur le theme
des médicaments immunosuppresseurs, en particulier sur les modalités de prise par rapport aux
repas, la conduite a tenir en cas d’oubli, de vomissement ou de décalage horaire, et les interdits
alimentaires en lien avec le risque d’interactions.

Ce document a destination des équipes de transplantation repose sur I'enquéte de pratiques et une
analyse de la littérature et récapitule les principaux messages sur les modalités de prise des
immunosuppresseurs (Monchaud C et al. 2026). Il a été élaboré sous I'égide des commissions
Médicament et ETP-Parcours de soins de la Société Francophone de Transplantation, du groupe Suivi
Thérapeutique Pharmacologique et Personnalisation des Traitements de la Société Francgaise de
Pharmacologie et de Thérapeutique, ainsi que de la Société Frangaise de Pharmacie Clinique, avec
la participation de professionnels de santé impliqués en transplantation et de représentants
d'associations de patients. Il n’est pas destiné aux patients directement, mais a pour vocation de
servir de support aux professionnels impliqués dans I’animation d’ateliers individuels ou collectifs
s’intégrant dans le theme « Gestion du traitement ». Son objectif est d’harmoniser les messages
délivrés aux patients transplantés, entre les centres et entre les praticiens, étant entendu que les
messages transmis dans une démarche éducative sont toujours contextualisés dans la vie des
patients, dans un objectif d’autonomie et de maitrise maximale du rapport bénéfice/risque au
quotidien.
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Contexte pharmacologique et clinique

De nombreux travaux rapportent une augmentation du risque de rejet ou de perte du greffon en cas
de variabilité importante des concentrations sanguines d’'immunosuppresseurs (Kuypers DRJ et al.
2020, Gonzales HM et al. 2020, Schumacher L et al. 2021, Morais MC et al. 2023). Le traitement
immunosuppresseur doit donc étre pris par les patients dans des conditions qui limitent au
maximum la variabilité des concentrations. Les principales sources de cette variabilité, dépendantes
des patients et donc maitrisables, sont les modalités de prise du traitement lui-méme ainsi que les
interactions avec certains aliments (pamplemousse), produits de médecine complémentaire
(compléments alimentaires, phytothérapie) ou médicaments pris en automédication. Une bonne
organisation des modalités de prise est donc indispensable. Par ailleurs, les interactions
médicamenteuses constituant bien souvent la source de cette variabilité, les équipes médicales
doivent prévenir leur survenue et en surveiller I'impact grace au Suivi Thérapeutique et
Pharmacologique (STP) et a I'ajustement des posologies.

Les médicaments concernés par ce document sont les inhibiteurs de la calcineurine, les inhibiteurs
de la mTOR et le mycophénolate (mofétil et sodique). Notons que chez ces patients prenant des
corticoides au long cours, ils doivent étre administrés le matin pendant un repas, afin de limiter le
risque d’insuffisance surrénalienne, d’ulcere et les effets indésirables neuropsychiatriques (impact
sur le sommeil).

Modalités de prise des immunosuppresseurs

Le traitement immunosuppresseur doit étre pris sans interruption, en respectant les intervalles
entre les prises (12 ou 24 h selon les médicaments) et toujours a la méme heure et de la méme
maniére par rapport aux repas afin de limiter la variabilité pharmacocinétique. Les patients
transplantés d’organe solide doivent donc étre sensibilisés aux regles suivantes, qui permettent de
limiter la variabilité des concentrations :

1- Prendre quotidiennement ses immunosuppresseurs, de facon continue (ne pas les oublier)

2- Prendre ses immunosuppresseurs a heures régulieres

3- Prendre ses immunosuppresseurs de la méme maniere selon les repas

4- Respecter 'intégrité de la forme galénique et ne pas prendre l'initiative de 'altérer ; en cas
de forme inadaptée, des formes galéniques appropriées doivent étre envisagées en
concertation avec I'équipe de transplantation
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Les immunosuppresseurs doivent étre pris toutes les 12 ou 24 heures selon les spécialités ; il est
primordial pour le patient de respecter cet intervalle de prise. En tenant compte de cette
recommandation, le choix initial de I’heure de prise, sera défini en concertation avec le patient en
tenant compte de son quotidien. Notons néanmoins qu’un écart de 1 heure autour de |"horaire
cible peut étre toléré afin de réduire le stress pouvant étre induit par des exigences de respect strict
de I'heure de prise. Notons également que I'existence d’un rythme nycthéméral dans la
pharmacocinétique du tacrolimus, avec une absorption moins importante et ralentie le soir par
rapport au matin, est débattue (Fontova P et al. 2021, Park Sl et al. 2007). Les concentrations
résiduelles cibles recommandées correspondant a des concentrations mesurées le matin, une prise
le matin doit étre privilégiée lorsque le tacrolimus est prescrit avec une forme a libération prolongée
(Brunet M et al. 2019). L'information de I'heure de derniére prise de I'immunosuppresseur est
indispensable afin de vérifier si le prélevement a bien été effectué 12 ou 24 h apres la prise, selon les
spécialités, et d’interpréter la concentration mesurée. En effet, la concentration n’est strictement
résiduelle que si elle est mesurée 12 ou 24 h apres I'administration du médicament. La concentration
mesurée peut étre plus élevée si le prélevement a été effectué trop té6t ou plus faible si le
prélevement a été fait top tard par rapport a la derniere prise.

L’administration des immunosuppresseurs doit étre organisée dans l'objectif de minimiser la
variabilité pharmacocinétique, en particulier liée a la variabilité de leur absorption. L’absorption de
tous les immunosuppresseurs a I'exception du mycophénolate est influencée par la présence d’un
bol alimentaire dans I'estomac. lls doivent donc toujours étre pris de maniere réguliere par rapport
aux repas (RCP de tous les IS sauf mycophénolate).

En outre, I'absorption du tacrolimus est maximale lors d’une administration a distance des repas, et
la diminution de I'absorption en présence de nourriture est d’autant plus importante que le repas
est riche en graisses (Bekersky | et al. 2001, Stifft F et al. 2016). C’est la raison pour laquelle les RCP
de toutes les spécialités contenant du tacrolimus stipulent qu’idéalement, il doit étre pris a jeun ou
au moins 1 heure avant ou 2 a 3 heures aprés un repas (RCP PROGRAF, ADOPORT, MODIGRAF,
ADVAGRAF, CONFEROPORT, ENVARSUS, Brunet M et al. 2019). Un effet comparable a été rapporté
pour la ciclosporine (Bennani Rtel M et al. 2020).

Par ailleurs, I’évérolimus doit étre pris en méme temps que la ciclosporine ou que le tacrolimus (RCP
CERTICAN). Le sirolimus doit quant a lui étre pris 4 heures apres la dose de ciclosporine (RCP
RAPAMUNE).

L'organisation des patients doit limiter au maximum les risques d’oublis de prise et la ritualisation
fait partie des moyens permettant de limiter les oublis. Dans ce contexte, la prise du tacrolimus au
moment des repas a été proposée par certains auteurs (Christiaans M et al. 1998, van Duijnhoven E
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et al. 1998, Stifft F et al. 2016, Gustavsen M et al. 2020). Elle peut étre envisagée, si les contraintes
de prise en dehors des repas induisent un risque d’oubli et a la condition que celle-ci soit réguliére
au cours du temps et associée avec du suivi thérapeutique pharmacologique. Ce suivi thérapeutique
est basé sur le suivi des concentrations résiduelles (mesurées 12 ou 24 h aprés I'administration, selon
les spécialités), et idéalement sur I’aire sous la courbe (AUC) lors de la mise en place de toute nouvelle
modalité de prise ou en cas d’événement clinique ou biologique faisant suspecter un déséquilibre du
traitement immunosuppresseur (Brunet M et al. 2019).

Les adaptations temporaires des horaires de prise et des modalités de prises par rapport aux repas,
liées a des contraintes culturelles ou religieuses, par exemple pendant le Ramadan, doivent étre
anticipées et organisées avec I'équipe de transplantation. Elles doivent viser a préserver l'intervalle
de prise et la régularité des conditions d’administration. Le STP est particulierement recommandé
lors de la mise en place et a I'arrét de cette organisation temporaire.

Les mémes contraintes s’appliquent chez les patients bénéficiant d’'une alimentation par voie naso-
gastrique, si 'administration par voie orale est maintenue. Dans le cas ou I'administration par voie
orale, sans modification de la forme galénique, serait impossible, la forme galénique appropriée doit
étre envisagée en concertation avec I’équipe de transplantation.

Il convient d’explorer avec le patient les outils a sa disposition qui lui permettront de ne pas oublier
la prise de ses immunosuppresseurs, notamment alarmes et ritualisation de la prise : par exemple,
prise au lever, au moment du brossage des dents, stockage des médicaments a c6té d’un objet utilisé
qguotidiennement, utilisation d’un pilulier, utilisation du plan de prise remis par le pharmacien...

L'utilisation d’un pilulier présente I'avantage de permettre l'identification d’'un éventuel oubli de
prise. En cas d’utilisation d’un pilulier, il est recommandé de ne pas déconditionner les
immunosuppresseurs. Dans le cas ou la taille du pilulier serait insuffisante par rapport au volume des
médicaments, afin de favoriser I'adhésion thérapeutique du patient et en accord avec I'équipe de
transplantation, il pourrait étre autorisé de déconditionner les IS sous réserve de garantir de bonnes
conditions de conservation du pilulier : a I'abri de lumiere, de I’humidité et a température ambiante.

La ritualisation doit tenir compte de lI'importance de la régularité des heures de prises. Toute
modification dans le rythme de vie du patient (grasse matinée le week-end, vacances, sorties, etc.)
peut modifier les rituels et induire un oubli de prise. Ceci doit étre pris en compte lors de
I’organisation de la prise des immunosuppresseurs avec le patient. Le patient peut étre invité, par
exemple, a toujours avoir sur lui une ou deux doses d’avance, afin de faire face a une situation non
anticipée telle qu’une invitation ou une sortie non prévue, un retard dans les transports ou un
accident.
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Si le patient a oublié une prise et qu’il s’en apercoit, une action corrective doit étre mise en place afin
de limiter au maximum la diminution des concentrations sanguines d’'immunosuppresseurs, et donc
la sous-exposition et le risque de rejet.

Les RCP de tous les immunosuppresseurs stipulent qu’il ne faut jamais prendre de double dose pour
compenser la dose oubliée. Pour le tacrolimus, les notices patient de PROGRAF, ADOPORT et
MODIGRAF proposent d’attendre le moment de la prochaine prise et de continuer a prendre les
doses comme auparavant. L'impact des oublis de prise sur I'exposition au tacrolimus et au
mycophénolate a été exploré chez I’adulte par modélisation pharmacocinétique (Saint-Marcoux F et
al. 2015, Arraki-Zava S et al. 2026, Maizaud F et al. 2025). Pour le tacrolimus comme pour le MMF, il
a été montré qu’un saut de prise induisait un risque important de sous-exposition, quelle que soit la
formulation (libération immédiate ou prolongée), et que cette option devait étre écartée.

L'impact d’un saut de prise sur les concentrations sanguines d'immunosuppresseurs est illustré ci-
dessous pour le tacrolimus a libération immédiate (Saint-Marcoux F et al. 2015).

F. Smimr-Marcous #f al / Maarmacologionl Reseoroh 100 [ 2015) 281-287 283
A B
100+ B0~
— A — =24
o o i H £ i % - im0 - %0 i ; : ; L 40
1 s i i == =18 H ; £ - =
2 i i ioF Bof : i i B % i
E = { -g i i i H Hi it
g Bl
o T T T T T T T 1 0 T T T T 1
60 70 80 90 100 110 120 130 140 60 70 80 90 100 110 120 130 140
Time (hours) Time (hours)
before missed after before missed after
Clen rance Variable missed dose missed Cearance Variable missed dose missed
(184h) jaosh) | (uzon) | [ean | juosh | (u2oe)
dose AUC inter dose AUC
. inter ': 0365 0105 0138 Jow " | 0144 | 0.106 | o4
CoTAC 950 7.5 | GTAC 958 7.61 818
inter dose AUC : nter -dose AUC
. = 0220 0087 0283 - i 0186 0104 0154
CeTAC 1005 608 270 | G TAC 013 | 6% | &0
high e o 0w o Neh e A oz 00s2 016
[ 973 4955 731 GTAC | 983 | s& | 13
C 4 D
— cl=36 — ck24
— 254 wee = - -- ckF40
) i e B - cE12
2 204 b H --- cl=18 2 cl
@ : i i 2
2 154 t & : g 10
E P : HHI i E
Swft ft HE R e
| 4 i 3 4 i o
S 3 3 ‘ 8 5
=5 L NN "o
o~ a
0 T T T T T T T 1 0+ T T T T T T T 1
60 70 80 90 100 110 120 130 140 60 70 80 90 100 110 120 130 140
Time {hours) Time (hours)
. etz v o
i i | e o i Virdstha fe— e -
(L ] frIsen = by it i
o ""'f:"‘“‘: BBLY s ] i | w":':_'“‘" q..'l.u: { agm | mam
£ 1 e i [ Ge | 2w | "¥e | im
i -wf:ur ] anir [EF e . ':‘:M LS anm aoai
Iy T imi | (%} | i . C,,'ﬁ.', 2 ] 1. |
= .-..--_.:a'\ ami | pon Bary Gk = ':’:”'-' QKT o amy
G Tal in i :m £t rin L

R 1. Evolution of bload soncentrations-at pharmacokinetic siexdy-siate in the event of 3 mizsed dose. A: tacrolimus with standard exposuie in 3 CYPIAS expressar: B:
racrolimus with mandard exposure in 2 CYPIAS non-expresdon; O taornlimus with minimized exposure in 3 CYPFAS expressor; D tacrolimus with minimied exposune ina
CYPIAS non-expressor (o is g/l AUC is mg*hfL: The shaded sreas represent the trough concentration therapeudic range

Commission ETP et Parcours de Soins
Prise des IS — ETP transplantation — Mai 2026
Page |6surl6



—SeMnie. ETP en transplantation d’organe solide
#_* Francophone de

Transplantation Immunosuppresseurs

Dans ce contexte, il a été préconisé de privilégier un rattrapage de I'oubli. Le message simplifié
suivant est retenu : si 'oubli est constaté dans les 6 heures (libération immédiate) ou 12 heures
(libération prolongée) suivant I'heure théorique de prise, la dose oubliée doit étre prise
immédiatement. Au-dela, il est recommandé d’attendre I’heure de prise suivante et de prendre la
moitié de la dose oubliée en plus de la dose habituelle (cf. exemples ci-aprés). La forme galénique
ne doit néanmoins pas étre altérée. Aussi, dans le cas ol aucune formulation ne permettrait de
prendre une demi-dose (par exemple, CELLCEPT® 750 ou 1250 mg x 2/jour), la dose de rattrapage
doit étre arrondie au dosage disponible inférieur (par exemple, 250 mg pour une dose oubliée de 750
mg et 500 mg pour une dose oubliée de 1250 mg). A cet effet, il peut étre intéressant que le patient
dispose d’une boite de médicament contenant le dosage lui permettant de prendre une demi-dose
(par exemple, du PROGRAF® 0,5 mg s’il prend habituellement 1 mg x 2/jour). Afin que cette modalité
de gestion des oublis n’induise pas d’erreur médicamenteuse, il est indispensable que I’équipe de
soin s’assure de la capacité du patient a la comprendre et de sa compréhension effective. Selon les
cas, il peut étre recommandé au patient d’appeler son centre de transplantation qui le guidera dans
le rattrapage de I'oubli.

Gestion des oublis de prise : exemples
Exemple 1 : Tacrolimus a libération immédiate, 1 mg x 2/jour, a 8h et 20h ; oubli de la prise du matin

* Sil'oubli est constaté entre 8h et 14h :
- Prendre immédiatement la dose oubliée (1 mg)
- Puis, poursuivre son traitement comme habituellement (1 mg a 20h)
¢ Sil’oubli est constaté entre 14h et 20h :
- Ne pas prendre immédiatement |la dose oubliée
- Prendre la moitié de la dose oubliée en plus de la dose habituelle a 20h (1,5 mg)
- Poursuivre ensuite son traitement comme habituellement (1 mg le lendemain a 8h)

Exemple 2 : Tacrolimus a libération prolongée, 1 mg x 1/jour, a 8h ; oubli de la prise

e Sil'oubli est constaté entre 8h et 20h :
- Prendre immédiatement la dose oubliée (1 mg)
- Puis, puis poursuivre son traitement comme habituellement (1 mg le lendemain a 8h)
*  Sil’oubli est constaté entre 20h et 8h le lendemain :
- Ne pas prendre immédiatement la dose oubliée
- Prendre la moitié de la dose oubliée en plus de la dose habituelle lors de la prise suivante
(1,5 mg a 8h le lendemain de I'oubli)

Poursuivre ensuite son traitement comme habituellement (1 mg le surlendemain a 8h)
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Pour toutes les autres spécialités, a I'exception de la RAPAMUNE, la dose oubliée doit étre prise des
gue le patient s’en apercoit. Pour la RAPAMUNE, la méme consigne s’appligue mais un intervalle de
4 heures par rapport a la prise de ciclosporine doit étre respecté.

Dans tous les cas, le patient doit étre encouragé a prévenir I’équipe de transplantation de ses oublis
de prises, a fortiori lorsque ceux-ci sont répétés, afin de revoir son organisation. Par ailleurs, les
oublis de prise doivent étre pris en compte pour linterprétation des concentrations
d’immunosuppresseurs. Tout oubli récent avant un contréle des concentrations doit donc étre
signalé au pharmacologue biologiste, qui peut ainsi ajuster son interprétation.

Le changement d’heure induit une modification de I’heure de prise d’une heure, ce qui revient a
avancer ou reculer une fois I’heure de prise des immunosuppresseurs. Il est donc recommandé de
proposer au patient de se caler sur la nouvelle heure et de ne pas modifier ses habitudes de prise.

En cas de voyage, il est recommandé, afin de limiter au maximum les oublis de prise, de maintenir
les heures habituelles de prise sur le nouveau fuseau horaire (voir les exemples ci-dessous).

Gestion des décalages horaires : exemples
Exemple 1 : Voyage Paris — New York

- Heures habituelles de prise : 8h — 20h
- Décalage horaire : 6h de retard
- Aller : départ de Paris, 10h

Le jour du départ, le patient prend ses immunosuppresseurs a 8h, heure de Paris. Une fois dans I'avion, il
recule sa montre de 6h : au moment de décollage il est donc 4h du matin, heure de New York. Il reprend
ses immunosuppresseurs lorsque sa montre affiche 8h (soit en réalité 6h apres la prise précédente) puis
poursuit ses prises de médicaments a 8h et 20h pendant toute la durée du séjour.

Exemple 2 : Voyage Paris — Pékin

- Heures habituelles de prise : 8h — 20h
- Décalage horaire : 7h d’avance
- Aller : départ de Paris, 10h

Le jour du départ, le patient prend ses immunosuppresseurs a 8h, heure de Paris. Une fois dans I'avion, il
avance sa montre de 7h : au moment du décollage il est donc 17h, heure de Pékin. Il reprend ses
immunosuppresseurs lorsque sa montre affiche 20h (soit en réalité 5h apres la prise précédente) puis
poursuit ses prises de médicaments a 8h et 20h pendant toute la durée du séjour.
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Le retour aux heures de prises sur le fuseau horaire frangais est fait au retour du voyage. Nota : en
cas de voyage en avion ou en bateau type ferry, il est recommandé que le patient conserve ses
immunosuppresseurs avec lui dans son bagage a main, afin d’éviter le risque de perte ou d’altération
du médicament avec la température (élevée ou négative) dans la soute ou dans la cale. |l est
également recommandé que le patient voyage avec une liste actualisée de ses traitements.

Compte-tenu de la vitesse d’absorption des immunosuppresseurs, avec une absorption compléte
allant de 30 minutes a 3 heures (Noble S et al. 1995, Mahalati K et al. 2001, Staatz C et al. 2004,
Kirchner Gl et al. 2004, Monchaud C et al. 2009, Shipkova M et al. 2016, Bergan S et al. 2021), il est
recommandé de reprendre le médicament si le vomissement survient dans I’heure suivant sa prise.
Au-dela, le médicament ne doit étre repris que s’il est visible dans le contenu gastrique. Dans le cas
contraire, le patient devra attendre I'heure de prise suivante et prendre la dose habituelle
d’immunosuppresseur. En cas de vomissements persistants, d'impossibilité de prendre les
traitements de maniére effective ou de signes de déshydratation, le patient doit contacter
rapidement |'équipe de transplantation ou consulter.

Les formes comprimés, gélules ou capsules doivent étre avalées entiéres avec un verre d’eau. Elles
ne doivent étre ni ouvertes, ni coupées, ni machées, ni écrasées. En cas de difficultés de prise, des
formes buvables ou dispersibles doivent étre envisagées lorsqu’elles existent (disponibles pour la
ciclosporine, le tacrolimus, le sirolimus, I'évérolimus et le mycophénolate mofétil). Le choix de la
forme galénique appropriée doit toujours étre envisagée en concertation avec |'équipe de
transplantation.

Les interactions entre certains aliments ou produits de phytothérapie sont largement documentées,
justifiant leur éviction chez les patients transplantés (Nowak R et al. 2008, Mouly S et al. 2017). C’est
le cas du pamplemousse (Citrus grandis), du pomelo (Citrus paradisi) et de 'orange amére ou orange
de Séville (Citrus aurantia). Leur consommation induit un risque majeur d’augmentation des
concentrations d’anticalcineurines et d’inhibiteurs de la mTOR, du fait de I'inhibition enzymatique du
cytrochrome P450 3A4 (CYP3A4) par la bergamottine (molécule de la famille des furanocoumarines),
la naringine et la naringénine (molécules de la famille des flavonoides) qu’ils contiennent. En
conséquence, ces fruits ainsi que leurs dérivés (salades de fruits, fruits pressés, jus de fruits du
commerce et sodas, extraits) ne doivent pas étre consommés par les patients transplantés traités
par inhibiteur de calcineurine ou inhibiteur de la mTOR. L'orange, I'orange sanguine, le cédrat, le
yuzu et le citron vert ne contiennent pas ces trois molécules et leurs interactions potentielles avec
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les immunosuppresseurs ne sont pas documentées a ce jour. Le risque est donc probablement
suffisamment faible pour ne pas interdire leur consommation.

Le millepertuis (Hypericum perforatum) est, quant a lui, largement connu pour ses propriétés
d’inducteur enzymatique du CYP3A4, avec un risque de baisse des concentrations d’inhibiteurs de
calcineurine et d’inhibiteurs de la mTOR. En conséquence, |'utilisation de produits contenant du
millepertuis (sous forme de tisanes ou de compléments alimentaires notamment) est contre-
indiguée chez les patients transplantés.

Un message de prévention devra également étre délivré aux patients sur 'usage des cannabinoides,
inhibiteurs enzymatiques, et en particulier du cannabidiol, pour lequel des cas d’augmentation de
I’exposition au tacrolimus et aux inhibiteurs de la mTOR ont été rapportés (Leino AD et al. Am J
Transplant 2019, Rein JL. 2020, Graham et al. 2022).

Notons enfin que la prise d’ULTRA-LEVURE (Saccharomyces boulardii) est contre-indiquée chez les
patients transplantés en raison du risque de fongémie potentiellement fatale (Lettre aux
professionnels de santé, ANSM, février 2018 ; Rannikko J et al. 2021).

D’une maniere générale, les médecines complémentaires sans avis médical doivent étre
déconseillées. A ce jour, le niveau de preuve des interactions avec d’autres aliments ou compléments
alimentaires est faible et ne justifie pas de restriction particuliere. Néanmoins, une attention peut y
étre prétée dans le cas ol les concentrations d'immunosuppresseurs varieraient sans explication
évidente. C’'est le cas par exemple de la grenade (Punica granatum), de la canneberge (Vaccinium
macrocarpon) ou de la camomille (Matricaria recutita) (Nowak R et al. 2008, Mouly S et al. 2017).

Lorsque les immunosuppresseurs sont manipulés par un aidant, les recommandations de
manipulation sécurisée doivent étre respectées. Pour le mycophénolate, une vigilance particuliére
est nécessaire si I'aidant est une femme enceinte ou susceptible de |'étre, en raison du risque
tératogene. En cas de doute, I'équipe de transplantation ou le pharmacien doivent étre sollicités.
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En synthése

Afin d’optimiser [l'efficacité du traitement immunosuppresseur, voici la synthése des
recommandations de prise de traitement qui permettent de limiter la variabilité des concentrations
en immunosuppresseur :

- Prendre le traitement de fagon continue quotidiennement

- Prendre ses immunosuppresseurs a heures réguliéres et respecter le plus rigoureusement
possible I'intervalle entre 2 prises

- Toujours prendre ses immunosuppresseurs de la méme maniére par rapport aux repas;
idéalement a distance des repas lorsque le traitement comporte du tacrolimus

- Respecter l'intégrité de la forme galénique, et si besoin de changement, se rapprocher de
I’équipe de transplantation

- Aborder avec le patient des exemples de rattrapage de dose en cas d’oubli de prise
médicamenteuse

- Sensibiliser le patient au risque d’interactions avec certains aliments et certains produits de
phytothérapie et de médecine complémentaire afin d’en éviter la consommation ou |'usage

Si ces contraintes induisent un risque important d’oubli de prise, des concessions peuvent étre
envisagées, afin de limiter au maximum l'impact qu’auraient ces oublis de prise récurrents sur la
variabilité des concentrations d'immunosuppresseurs et ses conséquences sur le devenir du greffon
et du patient. Ces concessions peuvent concerner en premier lieu la prise a distance des repas, a la
condition que ce mode de prise, validé par I'équipe médicale, soit régulier.

Il est indispensable de toujours rattraper les oublis de prise ; pour les médicaments en 2 prises par
jour :

- Prise immédiate d’une dose pleine si I'oubli date de moins de 6 heures
- Prise d’une demi-dose en plus de la dose habituelle si I'oubli date de plus de 6 heures

Le suivi thérapeutique pharmacologique des immunosuppresseurs est indispensable et joue un réle
primordial dans la maitrise de la variabilité de I'exposition au traitement au cours du temps.

Enfin, le dialogue entre le patient et I'équipe de transplantation revét une importance
fondamentale dans la gestion du risque lié aux oublis de prise et, plus largement, a I’organisation
au long cours de la prise des immunosuppresseurs. Dans ce contexte, il est crucial d’encourager le
patient a informer I’équipe qui le suit de tous les événements de sa vie quotidienne qui pourraient
impacter la prise de ses médicaments.
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