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Risque néoplasique en transplantation

Incidence cumulée : 10% à 10 ans

Augmentation de la mortalité par cancer

Risque relative : 2 à 4 fois vs population générale

Immunosuppression chronique et les infections virales (EBV, VHB, VHC, 

HPV, HHV8) constituent les principaux facteurs de risque.

Engels EA et al., JAMA. 2011 • Krynitz B et al., J Int Cancer, 2013 • Sargen MR et al., JAMA Dermatol. 2022
Pilmore H et al., Transplantation 2010 • Huo Z et al. Oncoimmunol 2020 • Engels EA, AJT, 2019

Mortalité spécifique par cancer plus importante

x 1,5 à 2,5
Ajusté sur le stade et les 
traitements déjà reçus
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Le risque n’est pas uniforme

Euvrard et al., NEJM 2003 • Bouwes Bavinck et al., Arch Dermatol 1995 •  Rizvi S et al., JAMA Dermatol. 2017
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Le risque n’est pas uniforme

Carcinogénèse cutanée

L'immunosuppression chronique multiplie le risque de kératoses actiniques (KA) et de carcinomes épidermoïdes (CEC)

CEC souvent multiples, agressifs et responsables d'une morbi-mortalité significative

×50-200
Risque de CEC

×10-20
Fréquence des KA

Euvrard et al., NEJM 2003 • Bouwes Bavinck et al., Arch Dermatol 1995 •  Rizvi S et al., JAMA Dermatol. 2017

Risque de transformation : 10 % par lésion et par an

50 % des cancers des patients greffés

https://gamma.app/?utm_source=made-with-gamma


Oncogenèse et immunité anti-tumorale

Waldman A et al., Nature Reviews 2020 • Plasmeijer EI et al., . J Eur Acad Dermatol Venereol. 2019
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Oncogenèse et immunité anti-tumorale

Waldman A et al., Nature Reviews 2020 •  Khan MA et al., J. Clin. Med. 2025
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Inhibiteurs de Checkpoint (ICI) : mécanisme d'action

Ciblent des récepteurs de co-inhibition de la réponse lymphocytaire T (PD-1, PD-L1, CTLA-4), permettant de rétablir l'activité anti-tumorale des 
lymphocytes T préalablement inhibée par les cellules cancéreuses.

Depuis 2011, 
- En première ligne pour de nombreux cancers en stade avancé ou métastatique: 
- En traitement adjuvant 

Mélanome, carcinome spinocellulaire, cancers urothéliaux et rénaux, cancers bronchopulmonaires, lymphome de Hodgkin, 
cancers digestifs 

Waldman A et al., Nature Reviews 2020 •  Khan MA et al., J. Clin. Med. 2025
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Utilisation des ICI en transplantation d'organe

Exclusion des essais

Les patients transplantés sont 

systématiquement exclus des principaux essais 

cliniques évaluant les inhibiteurs de checkpoint.

Deux préoccupations majeures

Efficacité compromise ?

Le traitement immunosuppresseur 

pourrait limiter l'efficacité des 

inhibiteurs de checkpoint.

Risque de rejet

Les ICI pourraient stimuler la réponse 

alloimmune en inhibant les voies de 

régulation lymphocytaire PD-1/PD-L1 et 

CTLA-4/CD80-86
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Données actuelles : case report et études rétrospectives

Efficacité préservée

Etude rétrospective récente portant sur 10 patients 

transplantés rénaux traités par anti-PD-1 pour des CEC, les 

taux de réponse étaient comparables à ceux observés chez 

95 patients immunocompétents.

Yosefof E et al., . Oncologist. 2025

Risque de rejet important

→ 40 à 50%, médiane de survenue 4-6 semaines
→ Facteurs confandants : difference majeure dans 

l’IS avec baisse importante des IS et absence de 
biopsie systématique

→ FdR de rejet : inconnus

65% des patients ont eu une modification de leur IS : conversion vers imTOR et arret des antiprolifératifs

35% de baisse de l’IS

Facteur protecteur identifié : traitement par inhibiteur de mTOR à l'initiation des ICI

Remon J et al., ESMO Open 2024 • Carroll RP et al., Lancet Oncol 2022
Murakami N et al,. Kidney Int. 2021 •  Portuguese AJ et al., J Natl Compr Canc Netw 2022

→ Taux de réponse superposable à la population 

générale

Perte de greffon
→ Entre 50 à 80  % des patients ayant fait un rejet
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Données actuelles : essais randomisés

Carroll RP et al., Lancet Oncol. 2022 •  Hanna et al., 2024 • Schenk et al., 2024
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Expérience française

FRANCE 2015-2024

Etude rétrospective multicentrique française impliquant 6 centres de transplantation rénale :  

34 patients transplantés rénaux ayant reçu des inhibiteurs de checkpoint pour une pathologie oncologique.

56%

Cancers cutanés

32%

Cancers broncho-pulmonaires

53%

Pembrolizumab

Legris T et al., Transplantation Direct 2025
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Adaptation du traitement immunosuppresseur

Augmentation

Inhibiteurs mTOR : 12% → 27%

Corticostéroïdes : 79% → 91%

Diminution

Antimétabolites : 82% → 24%

Stratégie

61 %  des patients recevaient une

trithérapie. Réduction à la double 

immunosuppression chez 70%

Legris T et al., Transplantation Direct 2025

https://gamma.app/?utm_source=made-with-gamma


Résultats : efficacité et complications

Efficacité oncologique

38%
Taux de réponse

Réponse objective au traitement

5,5
Survie médiane

Sans progression (mois)

10,7
Survie globale

Médiane (mois)

Legris T et al., Transplantation Direct 2025
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Résultats : efficacité et complications

26,5%
Prouvé par biopsie

100% 
Rejet cellulaire

30% rejet mixte

44%
Perte de greffon

12% du total de la cohort  

Rejets et perte de greffon

Legris T et al., Transplantation Direct 2025

24j 
Médiane de survenue
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Résultats : efficacité et complications

Legris T et al., Transplantation Direct 2025
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Résultats : efficacité et complications

Legris T et al., Transplantation Direct 2025

→ La majorité des pertes de greffon = décès avec greffon fonctionnel (62%)

→ Données concordantes aves les études publiées : parmi les patients présentant un 
rejet, le décès est la cause la plus fréquente de perte de greffon

Portuguese AJ et al., J Natl Compr Canc Netw 2022
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Perspectives : vers une décision partagée

Legris T et al., Transplantation Direct 2025
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Inhibiteurs de checkpoint et régime immunosuppresseur : 
CONTRACT Study

BOSTON

Etude monocentrique phase I testant le Cemiplimab (anti-PD1) chez des patients transplantés rénaux avec CEC avancé

Novembre 2020 à Mars 2023

12 patients transplantés rénaux

Age médian 62 ans

Modification du régime 

immunosuppresseur chez tous les patients 

(7 à 10 jours avant la première perfusion 

d’ICI)

→ Inhibiteurs de mTOR (EVE / SIROLIMUS) 

→ Corticothérapie 10mg avec encadrement 

de chaque cycle d’ICI

Cemiplimab 350mg/21 jours

Majoration transitoire de la corticothérapie 
: 40mg J-1 jusqu’à J3 de l’ICI puis 20mg J4 à 
J6 puis 10mg
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Efficacité oncologique

46 %
Taux de réponse

Réponse objective au traitement

22,5
Survie médiane

Sans progression (mois)

22,5
Survie globale

Médiane (mois)

Inhibiteurs de checkpoint et régime immunosuppresseur : 
CONTRACT Study

AUCUN REJET
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• Efficacité anti-tumorale comparable à la population générale : 30 à 50% ORR

• Risque de rejet important : 20 à 50 %, majorité de TCMR de mauvais pronostic mais principale cause de perte de 
greffon reste le décès : quid du traitement chez patient fragile ?

• Importance d’adapter le traitement IS : utilisation des inhibiteurs de mTor associé à une corticothérapie

• Facteurs de risques de rejet : double immunothérapie anti-CTLA4 + anti-PD1 et anti-PD1 ou CTLA4 vs anti-PDL1 
Gerard AO, Frontiers Immunol. 2025.

→ Discussion pluridisciplinaire et coordination entre le centre de transplantation, le néphrologue, l’oncologue et le 
patient

→ Suivi rapproché les 2 premiers mois suivant l’initiation de l’ICI

ICI et transplantation : faut il en avoir peur ?
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ICI et transplantation : faut-il en avoir peur ?

Réponse oncologique

Greffon fonctionnelPerte du greffon

Progression
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