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Conflits d’intéréts
— Financement Ouest Transplant 2019
— Financement Astellas
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Pour certains patients
— Manque d’efficacité (rejet)
— Et/ou effets indésirables

Quand bien méme les concentrations
résiduelles (C,) sont dans la cible

— Sang total... mais cible intra-lymphocytaire
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R2 =0.0281
P=05975

Capron et al., Transplant Int 2012
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Introduction

P-gp et MRP2 :

— Transporteurs d’efflux

CNT3:

— Transporteur d’influx
ENT1 :

— Transporteur bidirectionnel
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 Objectifs : étudier les liens entre
— Concentration intra-lymphocytaire en TAC
— Et expression des transporteurs
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Matériels & Méthodes

Etude de pharmacocinétique prospective, monocentrique,
observationnelle, comité d’éthique ok

60 patients transplantés
— 30
~308@

Détermination de la C, (LCMS/MS)

Isolation des PBMC
— Détermination de la concentration en TAC (LCMS/MS)
— Etude de I'expression des transporteurs en cytométrie en flux
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Fig. 1 : Blood VS intra-cellular TAC trough concentations
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Fig. 1 : Blood VS intra-cellular TAC trough concentations
Each point represents a unique patient. Blue points represents kidney transplant
recipients, orange points represents liver transplant recipients

Corrélation sang/PBMC
Patients poolables

Intracellular/blood TAC concentrations ratio

Résultats

Fig. 2 : Concentrations ratio
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Intra-PBMC/blood TAC

Intra-PBMC/blood TAC
concentration ratio

concentration ratio

A : Ratio VS P-gp protein expression
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C : Ratio VS CNT3 protein expression

104

J R?=0.1387
*  p=00034

64

44

24

0 500 1000 1500 2000 2500

CNT3 protein expression (MFl)

Intra-PBMCiblood TAC

Intra-PBMC/blood TAC

concentration ratio

concentration ratio

Résultats

B : Ratio VS MRP2 protein expression
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12 . .
Discussion

e Association entre le rapport des
concentrations PBMC/sang en TAC et
— ENT1 +++

— CNT3
— P-gp... dans le mauvais sens

e Hypothese : le TAC induit I'expression de la P-
gp
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