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France. Merci pour tous ces merveilleux souvenirs avec vous. A mes acolytes de toujours Nana et Vico,
partenaires de sous-colles nocturnes mais surtout de tant de soirées avant ¢a, quel bonheur de vous retrouver a
chaque retour a la maison. Un immense merci d’avoir partagé ces années Fac avec moi, et de continuer de faire
partie de ma vie depuis. J’ai commencé ce parcours avec vous, et je le cloture a distance le méme soir que Dr
Vico. Je compte sur vous pour bien arroser ¢a, méme a 600km de distance. A toutes nos aventures déja passées,
et a toutes celles a venir !

A Alexia & Margaux, mes copines qui ont partagé toutes mes révisions de D4, avec qui on s’est perchées
a la BU vue mer et improvisées un Tea Shop pour mieux se motiver. Merci d’avoir rendu cette année presque
agréable, et pour tous ces fous rires. J'espere qu’on pourra toujours se retrouver, ol que la vie nous menera. A
Arthur, qui suit cette affaire depuis presque aussi longtemps finalement, merci de combler Alexia et de la faire
(et moi aussi) autant rire. J'ai vraiment hate de découvrir ce que vos genes donnent en miniature ! M-1 si mes
calculs sont bons !

A Romane & Robin, mes premiers voisins, mes premiers soutiens dés la P1, sans qui je pense
honnétement je n’aurais pas réussi dans cette voie. J'ai tant de souvenirs de cette période sur Valrose, et encore
plus depuis. Merci pour tout. J’adore vous retrouver, méme si c’est une occasion rare ces derniers temps.
J'espére qu’on arrivera a davantage se voir dans le futur.

A la fine équipe de Rangueil-city :

A Clémence, Chloé et Claire, la triplette de girls qui sont mon coup de coeur des copines depuis mon
déménagement a Toulouse. Merci pour tous ces fous rires, ces soirées a discuter de tout et de rien, mais aussi a
ces soirées ol on ne se souvient plus de rien, et a tous les souvenirs que j’ai déja en si peu de temps depuis vous
avoir rencontré. Je nous souhaite encore plus de complicité et de déjeuner a rallonge a refaire le monde dans le
futur. Je vous aime fort.

A Melou et Nenette, les plus jolies Clermontoises qui existent, les deux petits soleils dans ma vie. Votre
bonne humeur permanente est un réel plaisir a cétoyer au quotidien, et j'espere pouvoir créer encore plus de
souvenirs a vos cOtés dans le futur.

A Coco, DJ Corinne de son nom de scene, celle qui me fait réver par tous les projets qu’elle entreprend,
qui me passionne a chaque conversation. Je remercie l'internat de Rangueil d’avoir fait croiser nos chemins.
J'adore nos conversations sans fin. Je nous souhaite d’avoir des emplois du temps qui coincident mieux, pour se
voir plus !

A Sebio, Lubin, Vic, Océ et Giu, merci de m’avoir fait autant rire depuis notre rencontre, votre humour
et bonne humeur sont une réelle bouffée d’air frais a chaque fois que je vous vois. J’espere pouvoir passer encore
plus de temps avec vous.

A Max Machet, qu’on ne peut citer qu’avec son nom complet, c’est comme ca. Merci d’étre une
personne si chic, et d’avoir toujours quelque chose d’intéressant a raconter.



A mes co-internes,

A Justine, ma premiére co-interne, ou devrais-je dire ma jumelle ? Avec qui je suis presque fiére d’avoir
été confondue tout un semestre. Merci pour tous les potins que j’ai pu apprendre grace a toi, mais surtout merci
d’avoir été la des mes débuts, et la depuis. A Albin et lohanna, merci de m’avoir appris tant de chose alors que
je ne savais pas encore reconnaitre une glotte.

A Andréa, mon dadou, mon co-interne mais tellement plus que ¢a. Depuis Nice déja, et tous ces verres
a la Movida. J'ai adoré pouvoir passer mes années Fac puis mon internat a tes cotés. On aura bien rigolé pendant
ces stages ensemble, et pendant ce semestre a I'internat. J'ai hate de passer encore plus de temps avec toi dans
le futur.

A Francis, Frani, Franago, Francois, I'homme aux multiples surnoms mais reconnaissable parmi tous.
Merci d’étre le seul syndicaliste que je supporte, et merci de me supporter en I'absence de toute connaissance
ou attrait pour la politique (la gauche et la droite c’est quoi déja ?). Un co-interne mais pas que, on se suit depuis
Nice et je suis trés reconnaissante de partager tant de souvenirs avec toi.

A Julie, ma juju, merci a cet internat de nous avoir mis sur le méme chemin. Tellement de fous rires
ensemble, de cafés, d’apéro-terrasse et de confidences avec toi. A peine rencontrée que ¢a matchait déja. Je sais
gue ton mec pense qu’on est pareil, mais il n’a peut-étre pas tort. Tu es une perle rare parmi mes amies, et j’ai
énormément de chance de t’avoir a mes cOtés. Tu as quand méme réussi a me convaincre de faire des plannings
pour 70 internes, et surtout tu as rendu I'expérience (presque) agréable. Je n’ai qu’une requéte, c’est de pouvoir
passer encore plus de moments ensemble dans le futur.

A sophie, ma soso, que j’ai de la chance de compter parmi mes amies. Tu es une personne si rayonnante
gue ton aura touche tout ceux autour de toi. Merci a la Coord de nous avoir rapprochées. J'ai hate de pouvoir
avoir un gros débrief de cette dispo, pour que tu me fasses réver avec toutes tes aventures. J'ai surtout hate de
pouvoir passer encore plus de temps avec toi dés que tu auras fini de vadrouiller.

A Floriane, ma floflo, ma voisine a I'internat et ma copine depuis, aprées avoir été si proche initialement
puis s’étre perdues de vue, je suis ravie d’avoir pu renouer des liens avec toi. Félicitations pour ta belle réussite,
et je suis ravie de pouvoir partager cette expérience avec toi.

A Grotto, Paul de son prénom, Professeur émérite de la Confrérie des Beaux-Parleurs, médaillé d’or du
CHIC en toutes circonstances, un co-interne mais surtout un véritable ami. Merci d’avoir partagé autant de
moments de mon internat avé moi, je ne pourrais jamais repenser a ce parcours sans penser a toi. Je ne pouvais
espérer meilleure fin a ce travail que de pouvoir le féter avec toi. Qui aurait cru qu’on finirait Docteur exactement
le méme jour ? C’'est un signe qu’on doit rester amis pour la vie, c’est s(r. Félicitations Professeur !

A Ulysse et Bertrand, félicitations les boys !! Je suis tellement contente de pouvoir partager ce moment
avec vous.

A Charlotte, ma néphro préférée. Merci a la Réa Purpan de nous avoir réunies en ce bel été 2021. Tes
conseils et ta rigueur ont été de vrais modéles pour moi, et ton rire contagieux résonne encore dans ma téte.
Merci de m’avoir aidé dans le recueil pour cette these, sans toi nous aurions encore plus de données
mangquantes... A tous nos rdvs autour d’un verre dans le futur !

A la team de Réa Rangueil, Yoann, Lucien, Camille, Jade, Anthony, Souheila, Agathe ; merci pour ce
semestre de cohésion instantanée, de fous rires a s’en faire mal aux abdos, et de bétise mais toujours avec du
sérieux. Je n’aurais pas pu réver d’une meilleure équipe. A Jade & Yoann, rdv dans deux mois pour mes premiers
pas en tant que DJ, hate de pouvoir partager ¢ca avec vous. A Camille, merci de m’avoir écoutée et épaulée tout
au long de ce stage, mais aussi aprés. J’ai de la chance de te compter parmi mes amies.



A mes babies de la Coord, Amélie, Cléa et Charlotte, merci a ce vilain planning de garde de nous avoir
rapprochées, s’il n’y a qu’un seul bénéfice a tirer de cette mission c’est bien celle de vous avoir rencontré. Amélie
et Cléa, j'ai adoré pouvoir faire votre doudou lors de vos premiers pas d’anesthésiste adulte, méme si vous
n’aviez pas du tout besoin de moi tellement vous étes des queens.

A Valentin, dit valou depuis sa rencontre avec Pétra, mon dernier co-interne pendant ce semestre a
Castres. J'ai énormément apprécié apprendre a te connaitre, et travailler avec toi. On a tellement rigolé, je n’ai
gue des bons souvenirs en mémoire. Merci de m’avoir appris (un tout petit peu) la patience et le calme a toute
épreuve. J'ai hate de pouvoir te recroiser au fil de ton internat.

A Mathilde, MBB, une présence réconfortante dans ce week-end de garde de I’enfer que nous avons
vécu sur Albi, un grand merci pour ton soutien a ce moment-Ia, et pour ta présence rayonnante tout le temps.

A tous mes co-internes, qui j'ai croisés de pres ou de loin, et qui ont rendu cet internat mémorable :
Alizée, Abdu, Paul C, Quentin dit QLC, Tess, Ryad, Léonie, Valentin R, Antoine, Thomas E?, Sabrine, Maider,
Malu, Louise M.

A tous les internes seniorisés que j’ai croisé au fil de mon cursus,

A Romain, le first DJ que j’ai croisé, j’ai eu la chance de pouvoir faire mes premiers pas en anesthésie a
tes cOtés, puis de te recroiser tout au long de mon internat. J'ai beaucoup appris en travaillant avec toi, et surtout
beaucoup rigolé. Ta bonne humeur permanente est un réel plus pour tous ceux qui t'entourent. Je te souhaite
tout le meilleur dans les aventures qui t'attendent, et au plaisir de peut-étre te recroiser un jour sur une fle
qguelque part dans le Pacifique.

A Axelle, interne seniorisée mais surtout copine avant tout. Un vrai plaisir de travailler avec toi, mais
surtout d’aller boire des coups et discuter pendant des heures ensemble. Promis, on arrivera a organiser notre
week-end bivouac dans les Pyrénées un jour ! J'ai déja hate. Le peu de fois ou nos plannings coincident révele a
quel point nos moments ensemble sont précieux, et j'espere pouvoir en prévoir de plus en plus dans le futur.

A Elena, merci pour le fou rire permanent lorsqu’on est ensemble. Merci pour ta bienveillance sans
faille. J’ai hate de travailler davantage avec toi au cours de mon docteur junior, en espérant pouvoir revivre des
moments aussi droles que cette cascade aquatique au Déchoc.

A Manu, merci de ton éternelle bienveillance et de tout ce que tu m’as appris, ta patience est sans
limite, et tu m’as énormément aidé au cours de mon internat. Ta disponibilité et ta rigueur sont un véritable
modele, et je te remercie pour tout le soutien que tu m’as fourni jusque-la.

A Lise, Baptiste, Lucien G et Guigui, merci pour ce semestre de Réa Rangueil en or. J'ai adoré bosser
avec vous. Au plaisir de vous recroiser bientot j'espére !

A tous les chefs qui m’ont encadré et accompagné,

A Bob & Maribel, merci pour votre bienveillance et patience au cours de mon 2¢ semestre chez vous.
J'ai énormément appris, mais j’ai surtout eu la chance de pouvoir vous rencontrer et travailler a vos cotés. Qui
sait ce que I'avenir nous réserve, mais je serais heureuse de pouvoir vous recroiser dans mon parcours. Et non
Bob, je n’habiterai JAMAIS a Vénes.

A toute I’équipe de la Chirurgie Digestive, particulierement Caro, Gégé, Steph, Myléne, Lucile, Dalinda,
merci pour ce 3° semestre parmi vous, j'ai beaucoup appris a vos cotés, j'ai énormément aimé travailler dans le
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service grace a cette cohésion d’équipe et la bienveillance que vous véhiculez. J’ai beaucoup de chance de
pouvoir réaliser mon 1¢" semestre de DJ dans le service, avec une équipe qui a un peu changé mais que j’'ai hate
de (re)découvrir. Un grand merci a Guillaume, pour ton aide avec les statistiques et ton ceil d’expert qui a
beaucoup apporté a cette these. J'espére tous vous recroiser bientot, que ce soit au CHU ou ailleurs.

A la tcheam de Réa Purpan, particulierement Benjamine, Hélene, Edjith, Sihem, Amazigh, Béa, Véro,
et Guillaume. Merci pour un semestre marqué par les fous rires, les reléves en Marseillais, les topos du Mercredji
ou Jeudji ou tout autre jour qui pouvais s’écrire en « dji ». Vous étes une tcheam mémorable, je n’oublierai jamais
mon semestre avec vous tant j'ai appris, j'ai rigolé, j'ai progressé a vos cotés. La preuve étant qu’on garde
contacte méme quelques années aprés. A Edith, un jour je viendrais au Flying Yoga c’est promis. A Sihem, avec
qui on partage une certaine passion culinaire, chague moment passé avec toi est un vrai bonheur. RDV pour un
cours de galette des rois un de ces jours | A BenjaM, en seche permanente, mais toujours partante pour un bon
petit verre de vin bio avec de la charcut artisanale, merci pour toutes ces semaines d’astreintes avec toi. Ta
rigueur, ta bienveillance et ton sens de I’humour sont gravés dans ma mémoire a jamais. A Héléne, j’ai eu une
vraie chance de pouvoir travailler avec toi pendant que tu étais encore en Réa, tu m’as tellement appris au cours
de ces multiples semaines d’astreintes. A tous, je vous serais toujours reconnaissante pour votre bienveillance
mais aussi votre rigueur. J’espére pouvoir retravailler avec vous bientot !

A I'équipe de Pédiatrie, particulierement Claudia et Carole qui ont su me transmettre leurs
connaissances au cours d’un encadrement tout en douceur. Merci pour votre gentillesse. A I’'équipe de la
Maternité, particulierement Adeline, Elsa, et Kaissar, merci pour ce semestre marqué par la bonne humeur,
mais aussi la rigueur. J'ai progressé tout en passant un bon moment et j’ai adoré.

A I’équipe d’Orthopédie, particulierement Caro, Bernard, et Jean Phi, merci pour votre encadrement.

A I'équipe de la Réa Rangueil, Thierry, Laure, Stéphanie, Bernard, votre encadrement m’a été tres
précieux et j'ai un profond respect pour I'expertise que vous avez su nous enseigner. Un grand merci pour le
temps que vous consacrez a la pédagogie. Travailler a vos cOtés le temps d’un semestre a été une vraie chance,
et j'espére pouvoir vous recroiser bientét. A Fanny, merci pour ton accompagnement personnalisé et infaillible
malgré les mille autres missions que tu entreprends, merci pour tous tes conseils et ta disponibilité. Merci pour
les multiples tasses de thé, assis sur le fauteuil massant, a discuter ensemble. J'espére avoir la chance de re-
travailler avec toi bient6t. A Vincent, avec qui j’ai passé probablement la pire garde de mon internat mais qui est
passée comme une lettre a la poste tellement on a ri. Merci pour cet humour infaillible. A Caro Biendel, avec qui
j’'ai aussi passé des gardes tres tranquilles au Déchocage (vous me croyez hein), merci pour ton encadrement et
ta bienveillance, travailler avec toi m’a beaucoup appris. A Christelle, que j’ai eu I'occasion de rencontrer avant,
mais avec qui j’ai grandement apprécié travailler plus au cours de ce semestre en réa. Merci pour ta bienveillance
a toute épreuve, et pour ton humour si contagieux. Retravailler avec vous tous dans le futur serait un vrai plaisir.

A Flo, ma belle-cousine ? (on va dire que ¢a existe ¢a), avec qui j’ai enfin eu I'occasion de travailler en
Réa, celle qui m’a convaincue de faire anesthésie et surtout de venir a Toulouse. Merci pour tous tes conseils au
fil de cet internat, et merci pour tous ces moments a I’'hopital et en famille qu’on a passé ensemble. A Jean, merci
de m’avoir accueillie a mon arrivée a Toulouse, et d’avoir des gouts d’épicurien qui rendent nos apéros toujours
plus sympas ! Je ne peux que nous souhaiter d’arriver a plus se voir dans le futur.

Pour finir, a ’équipe de Castres, particulierement Mathilde et Valentin, Maud, Romain, avec qui je
cléture mon dernier semestre d’interne junior. Un grand merci pour votre accueil, votre encadrement, votre
bienveillance, votre bonne humeur et votre motivation dans la formation des internes. J’écris ces mots alors que
le semestre n’est pas encore fini, mais ce fut un réel bonheur de passer six mois avec vous. Et un grand merci a
Benoit André, gynécologue/graphicologue qui est venu a mon secours aprés des heures a échouer dans la
création des boites a moustaches de cette thése. Ton aide m’a été précieuse.
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Et enfin, @ mon amour,

A Sébastien, qui m’accompagne depuis le début du long chemin qui méne a cette thése, qui m’a
soutenue en D4 comme personne n’aurait pu le faire, et qui m’a permis de vivre tant d’aventures incroyables
depuis. Merci, mille fois merci, pour ton soutien, ta bienveillance, ton calme et ta capacité a dépister mon bullshit
qui me garde les pieds sur terre. Merci d’avoir accepté de te déraciner de la région nigoise pour me suivre dans
cette page toulousaine de notre vie. J’adore partager tous mes moments avec toi, tu es mon meilleur ami et j’ai
pour toi un amour sans égal. J'ai hate de découvrir ce que le futur nous réserve. J'ai hate de grandir (on ne dit
plus vieillir a partir de 25 ans je crois) a tes cOtés et prévoir encore des millions d’aventures ensemble.

Merci a tous ceux que j'ai pu croiser, de prés comme de loin, au cours de mon cursus. Vous avez tous

participé a ma formation et avez rendu mes années d’études mémorables, et pour cela je vous suis tres
reconnaissante.
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QNIVERSITE PAUL SABATIER
FACULTE DE MEDECINE TOULOUSE-PURPAN

Serment d'Hippocrate

Surma conscience, en présence de mes maitres et de mes condisciples,
je jure d'exercerlamédecine suivant les loisdela morale,
de l'honneur et de la probité.
Jepratiquerai scrupuleusement tous mes devoirs envers les maladies,
mes confreres et la sociéte.
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ABREVIATIONS

TH : transplantation hépatique

NASH : stéatose hépatique non-alcoolique

CBP : cirrhose biliaire primitive

CSP : cholangite sclérosante primitive

HAI : hépatite auto-immune

HF : hépatite fulminante

HAA : hépatite aigué alcoolique

CHC : carcinome hépato-cellulaire

CGR : concentré de globules rouges

PFC : plasma frais congelé

CPA : concentré plaquettaire d’aphérese

UTP : unité de transfusion plaquettaire

PPSB : complexe prothrombinique humain

PVC : pression veineuse centrale

TRALI : transfusion related acute lung injury

IMC : indice de masse corporelle

MELD : model for end-stage liver disease

TIPS : transjugular intrahepatic porto-systemic shunt
VO : varice cesophagienne

SU : super-urgence

SHR : syndrome hépatorénal

SHP : syndrome hépato-pulmonaire

HTP : hypertension portale

INR : international normalized ratio

TP : taux de prothrombine

BPCO : bronchopneumopathie obstructive chronique
IRC : insuffisance rénale chronique

VHB, VHC, VHE : virus de I'hépatite B, de I'hépatite C, de I’hépatite E

RAAC : Récupération Améliorée Apres Chirurgie
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1. Introduction

La transplantation hépatique constitue le traitement ultime des insuffisances
hépatiques terminales, aigués ou chroniques, ainsi que de certains cancers inaccessibles a la
résection chirurgicale. Cette chirurgie est historiguement grevée d’un haut risque
hémorragique, avec des temps de clampage vasculaire, chez des patients fragiles
fréquemment atteints d’insuffisance d’organes et de troubles de ’lhémostase. Il en découle
une importante morbi-mortalité périopératoire, conséquence des défaillances d’organe
pouvant étre décompensées par la chirurgie, d’un possible syndrome de reperfusion du

greffon, mais également des conséquences de transfusions sanguines parfois massives 13,

Le saignement per-opératoire est multifactoriel. D’une part I’hypertension portale
induit une circulation collatérale de navigation parfois délicate pour le chirurgien, d’autre part
les anomalies de coagulation préexistantes, ainsi que celles induites par la phase d’anhépatie,

perturbent I’lhémostase 4°.

L’'hémostase chez les patients cirrhotiques est complexe. Elle associe un déficit en
facteurs pro-coagulants et anti-coagulants, mal dépistés par le bilan d’hémostase classique &
13, La correction stricto sensu des anomalies biologiques en per-opératoire pourrait ainsi étre
délétére, en augmentant la volémie et donc I’hypertension portale, aggravant le saignement

peropératoire 41>,

Les transfusions sanguines sont un des meilleurs recours thérapeutiques face a une
hémorragie aigué. Elles comportent néanmoins des risques, communs a toute utilisation,
notamment allergique, hémolytique, infectieux, immunitaire ou spécifique par TRALI 16719, Le
recours aux produits sanguins labiles, méme limité (< 2CGR), augmente la mortalité et le
risque de complication grave post-opératoire; notamment le sepsis, ainsi que les
complications cardiovasculaires, respiratoires et thromboemboliques 2°22, Au-dela des
risques pour le patient, le colt économique ainsi que la pénurie grandissante de produits
sanguins labiles sont également a prendre en considération dans nos pratiques
transfusionnelles 224, Au cours des transplantations hépatiques, la transfusion sanguine est
associée a une augmentation des infections post-opératoires, une diminution de la survie du
patient et du greffon, ainsi qu’a des durées d’hospitalisation plus longues 1732325731 |imiter le

recours aux produits sanguins semble donc étre un objectif de prise en charge global &2432,
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Plusieurs études se sont intéressées spécifiguement aux facteurs de risque de
saignement et de transfusion au cours des transplantations hépatiques 33736, La transfusion
massive est souvent définie par le recours a plus de 6 culots globulaires 2343’ |dentifier les
patients les plus a risque de transfusion massive a une implication clinique certaine, afin
d’optimiser la gestion transfusionnelle peropératoire, améliorer nos pratiques et espérer
réduire la morbi-mortalité post-opératoire des patients °. Certains facteurs de risque identifiés
concernent des variables non modifiables, comme le score de MELD et de CHILD, I'étiologie
de la maladie hépatique, un antécédent de rupture de VO ou de chirurgie abdominale, et I'dge
élevé du receveur. Cependant, d’autres sont optimisables, comme I'anémie ou la
thrombopénie préopératoire, mais aussi la PVC per-transplantation. Enfin, plusieurs

concernent la période peropératoire, comme la présence d’'une hypertension portale ou

d’ascite 1,2,30,33,35,38-41

Il existe malgré tout une grande hétérogénéité des pratiques transfusionnelles en
fonction des centres et du temps, avec une tendance a la réduction du nombre de produits
sanguins labiles transfusés depuis les années 2000 34243, Une équipe canadienne a par
exemple publié en 2015, sur une cohorte rétrospective de 700 patients, une absence de
recours a la transfusion dans pres de 80 % des cas, avec une moyenne de 0,5 CGR transfusés

par patient. Seulement 11 patients avaient recu plus de 5 CGR 44,

Le CHU de Toulouse dénombre plus de 40 greffes hépatiques par an. A ce titre, il
semble nécessaire d’étudier I’évolution des pratiques transfusionnelles au cours des
transplantations hépatiques au sein de notre unité, de déterminer d’éventuels facteurs
associés au recours transfusionnel, et de caractériser son influence sur le devenir

postopératoire des patients transplantés.
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2. Patients et méthodes

a. Population d’étude

L'étude a été réalisée de maniere rétrospective, sur I'ensemble des patients majeurs,
admis au CHU de Toulouse pour transplantation hépatique, sur dix ans, du 1" mai 2012 au 31
mai 2022. Les patients ont été ciblés a I'aide du cahier opératoire sur le logiciel OPERA. Les
données ont été recueillies a partir des dossiers papiers et informatisés, sur les logiciels ORBIS

et SINED.
b.Protocole anesthésique

Un bilan biologique récent (< 24h) avec numération sanguine et hémostase était
disponible avant admission au bloc opératoire. 10 CGR et 10 PFC étaient mis en réserve a

I'accueil du patient le jour de la greffe.

Le jour de I'intervention, les patients bénéficiaient d’une anesthésie générale, avec un
monitorage hémodynamique par cathéter de Swan-Ganz et cathéter artériel, posés avant
I'incision chirurgicale. L’hémodynamique était stabilisée par amines vasopressives
(Noradrénaline), associée a une stratégie de remplissage vasculaire restrictif, par cristalloides
(Ringer Lactate, NaCl 0,9% ou Isofundine), colloides (Voluven), ou Albumine 4%, a la discrétion
de l'anesthésiste référent. L'accélérateur-réchauffeur ainsi que le récupérateur de sang
peropératoire (CellSaver®) étaient a disposition, en I'absence de contre-indication.
L'antibioprophylaxie et I'immunosuppression peropératoire étaient réalisés selon le protocole

en vigueur.

Les transfusions sanguines étaient guidées par les résultats de biologie, ainsi que
I’'hémodynamique et 'anticipation de I'anesthésiste au vu du saignement peropératoire.

L'administration d’acide tranexamique et de sels de Calcium n’était pas systématique.

A la fin de I'intervention chirurgicale, les patients étaient soit extubés soit transférés
ventilés en Réanimation de I'Unité de Transplantation d’Organe, selon la stabilité

hémodynamique et les désordres métaboliques en cours.
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c. Variables

Les variables préopératoires examinées comprenaient les données démographiques
du receveur (age, poids, sexe), son statut ABO, ses antécédents médicaux, notamment
cardiovasculaires (cardiopathie ischémique, valvulaire ou rythmique), respiratoires (BPCO,
asthme, emphyséme) ou néphrologiques (insuffisance rénale chronique); et chirurgicaux
(antécédent de chirurgie abdominale), le score ASA, I'existence d’une cirrhose et son statut
(score de CHILD et de MELD), les pathologies associées a la cirrhose (antécédent de rupture
de varices cesophagiennes, présence d’un TIPS ou d’une thrombose porte), les données
carcinologiques hépatiques (résection atypique, radiofréquence, chimioembolisation,
radioembolisation, hépatectomie, radiothérapie), ainsi que le statut de la greffe en super-

urgence ou non, et la réalisation d’une greffe combinée foie-rein.

Les variables peropératoires examinées comprenaient les données chirurgicales, a
savoir I'existence d’une hypertension portale, d’ascite, la réalisation de I'anastomose biliaire
ou non, le nombre d’anastomoses artérielles, la présence d’'un syndrome de reperfusion au
déclampage, la réalisation d’un packing hépatique, la durée d’ischémie froide ; ainsi que les
données anesthésiques, notamment le volume retransfusé par le CellSaver®, 'administration
de solutés de remplissage vasculaire et leur volume, I'administration d’albumine, de PPSB, de
fibrinogéne, d’acide tranexamique et de calcium, et la quantité de produits sanguins labiles

transfusés (CGR, PFC, CPA) ; et les durées opératoires et anesthésiques.

Les variables post-opératoires examinées comprenaient les données a I'entrée en
Réanimation (ventilation mécanique, amines vasopressives), ainsi que les données jusqu’a 30
jours post-transplantation, notamment le nombre de jours de ventilation mécanique, le
recours a I’épuration extra-rénale, la présence d’un rejet cellulaire ou d’une dysfonction du
greffon, la survenue d’une infection, les complications chirurgicales (sur I'anastomose
artérielle, veineuse ou biliaire), le nombre de reprises chirurgicales et leur cause (packing,
dépacking, anastomose biliaire secondaire, décaillotage, drainage d’une collection intra-
abdominale, radiologie interventionnelle, procédure endoscopique), ainsi que leur grade
selon la classification de Clavien-Dindo #°, la date de sortie de Réanimation et de sortie

d’hospitalisation, ainsi que le statut vivant ou décédé a J30 et la cause du déces le cas échéant.
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d.Criteres de jugement

L'objectif principal de cette étude était d’observer I'évolution des pratiques

transfusionnelles au cours des transplantations hépatiques, sur dix ans.

Les objectifs secondaires étaient de décrire la population de patients transplantés

hépatiques au CHU de Toulouse, de déterminer les facteurs de risque de transfusion > 6 CGR

en per-opératoire (définit comme transfusion massive %223446) et d’étudier I'évolution post-

opératoire (mortalité J30 et complications).

e. Analyse statistique

La saisie des données a été réalisée sur le logiciel Excel. L’analyse des données a été

réalisée via les logiciels R et JASP. L’analyse statistique a été effectuée apres vérification de la

distribution des données (test de Shapiro-Wilk). Elle a comporté plusieurs étapes

consécutives :

Etape descriptive : expression des variables continues (médianes, espaces

interquartiles) et nominales (pourcentages) sur I’'ensemble de la population étudiée.

Analyse de I’évolution temporelle des pratiques transfusionnelles : constitution de 5

groupes correspondant aux années de prise en charge (2012-2013, 2014-2015, 2016-
2017, 2018-2019, 2020-2022). Comparaisons intergroupes par test de Kruskall-Wallis.
En cas de significativité, comparaison de la transfusion de sang, de plasma et de
plaquettes par paires par le test de Dunn, avec correction du p par la méthode de
Bonferroni.

Analyse des facteurs associés a une transfusion massive : constitution de deux groupes

(transfusion faible < 6 CGR, et massive > 6 CGR), puis comparaison entre les groupes
des variables qualitatives (test du chi-deux, test exact de Fisher) et des variables
quantitatives (test de Mann-Whitney).

Etape d’analyse multivariée : les paramétres statistiquement associés en bivarié (p <

0,2) et cliniguement pertinents ont été testés dans plusieurs modéles de régression
logistique. Le modéle le plus parcimonieux a été sélectionné a partir d’une procédure
pas a pas descendante, et validé par la minimisation de I’Akaike Information Criterion
(AIC).
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3.Résultats

a. Caractéristiques de la population

Sur les dix années concernées par I'étude, le CHU de Toulouse a admis 412 patients

pour transplantation hépatique. Parmi eux, 409 patients étaient majeurs et ont pu étre inclus.

Les patients étaient atteints d’une cirrhose CHILD C dans 45,8% des cas, et le score de
MELD médian était de 19 [11-28]. 25,4% des patients avaient un antécédent de rupture de
VO, et 11,5% présentaient une thrombose porte. 45 patients (11%) avaient bénéficié d’une

pose de TIPS avant la greffe.

Nous avons réalisé 36 (8,8%) greffes en Super-Urgence durant la période de I'étude.

33 patients (8%) ont bénéficié d’'une double greffe foie-rein.

Les caractéristiques de la population sont résumées dans le Tableau 1.
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Caractéristiques (N = 409)

Nombre (%) ; Médiane [quartiles]

Démographie

Age 57 [50-63]
Hommes 295 (72,1%)
Femmes 114 (27,9%)
Antécédents

IMC 25,6 [22,2-28,7]
Cardiopathie 65 (15,9%)
BPCO 72 (17,7%)

Insuffisance rénale chronique
Transplantation hépatique
Chirurgie abdominale

98 (24%)
25 (6,1%)
243 (59,4%)

Score ASA
1 0
2 39 (9,5%)
3 224 (54,8%)
4 144 (35,2%)
5 2 (0,5%)
Maladie hépatique
CHILD
- A 94 (30,2%)
- B 118 (30,2%)
- C 179 (45,8%)
MELD 19 [11-28]
Rupture de VO 104 (25,4%)
TIPS 45 (11%)

Thrombose porte
Syndrome hépato-rénal

47 (11,5%)
95 (23,2%)

Syndrome hépato-pulmonaire 15 (3,7%)
Transplantation

Foie 374 (91%)
Foie + rein 33 (8%)
Super-Urgence 36 (8,8%)
Prise en charge carcinologique

Résection atypique 19 (4,6%)
Radiofréquence 67 (16,4%)
Radioembolisation 2 (0,5%)
Chimioembolisation 109 (26,7%)
Radiothérapie 17 (4,2%)
Hépatectomie 22 (5,4%)

Tableau 1. Caractéristiques de la population.

IMC : indice de masse corporelle. BPCO : bronchopneumopathie chronique obstructive. MELD : model for end-
stage liver disease. VO : varices oesophagiennes. TIPS : transjugular intrahepatic porto-systemic shunt.
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b.Maladies hépatiques

La maladie hépatique la plus représentée était la cirrhose (370 patients, 90%) et
notamment alcoolique (170 patients, 46% des cirrhoses). Les différentes hépatopathies sont
présentées dans la Figure 1. Les fréquences des différentes causes de cirrhose sont présentées

dans le Tableau 2.

Répartition des maladies hépatiques

0 50 100 150 200 250 300 350 400
Cirrhose 370 (90%)
CHC 135 (33%)
HF 16 (4%)
PKHR 14 (3%)
Autre 10 (2%)
CholangioK 9 (2%)
HAA 7 (2%)

Figure 1. Répartition des différentes maladies hépatiques, en pourcentage de la population totale.

CHC : carcinome hépatocellulaire. HF : hépatite fulminante. PKHR : polykystose hépato-rénale. CholangioK :
cholangiocarcinome. HAA : hépatite alcoolique aigue. Autre : Syndrome de Budd Chiari aigu, Maladie de Caroli,
déficit en alpha-1 antitrypsine, Syndrome des IgG4, Acidémie méthylmalonique ou propionique,
Hémangioendothéliome épithélioide, thrombose portale post-opératoire, insuffisance hépatique aigué post-
hépatectomie.

Cause de la cirrhose (N = 370) Nombre (%)
Alcool 170 (46%)
Virus (VHB, VHC) 80 (22%)
Maladie auto-immune 44 (12%)
NASH 15 (4%)
Hémochromatose 5(1%)
Maladie de Wilson 3(1%)
Autre 53 (14%)

Tableau 2. Répartition des causes de cirrhose, en pourcentage du nombre total de patients cirrhotiques.
VHB, VHC : virus de I’hépatite B et C. NASH : non-alcoholic stéato-hepatitis. Autre : Syndrome de Caroli,
Hyperplasie nodulaire régenérative, Fibrose hépatique génétique, Maladie de Rendu-Osler, Atrésie des voies
biliaires, Syndrome de Budd-Chiari.
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c. Prise en charge chirurgicale

La durée opératoire moyenne était de 5h + 1h18. Une hypertension portale et une

ascite étaient présentes dans la majorité des cas (respectivement 84,8% et 55,1%).

Une seule patiente a bénéficié d’une transplantation de foie partiel dite « split », le

reste des patients ont recu un greffon entier.

Ces résultats sont présentés dans le Tableau 3.

Variables

Nombre (%) ; médiane [quartiles]

Age du donneur
Durée d’ischémie froide (min)
Durée opératoire (min)
Hypertension portale
Ascite
Anastomose porto-cave temporaire
Anastomose artérielle

-1

- 2
Anastomose biliaire en 1 temps
Syndrome de reperfusion
Packing hépatique

59 [44 ; 71]
380 [300 ; 510]
291 [252 ; 338]
339 (84,8%)
223 (55,1%)
61 (15%)

373 (91,6%)
34 (8,4%)
373 (91,4%)
215 (53,2%)
57 (14%)

Tableau 3. Caractéristiques chirurgicales. NB : 380 minutes = 6h20, 291 minutes = 5h51.

d. Transfusions sanguines

La moitié des patients ont recu au moins 6 CGR [4; 10] et 10 PFC [5; 12]. 57% des

patients ont recu au moins 1 CPA, et la médiane est de 5 UTP transfusées en per-opératoire.

Seulement 25 patients (6%) n’ont regu aucun produit sanguin labile. Les données

transfusionnelles sont présentées dans le Tableau 4. La moitié des patients ont regu au moins

1,470L [717 ; 2777] de sang autologue via le CellSaver®, les médianes d’autotransfusion en

fonction des années sont illustrées dans la Figure 2.
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L’évolution des médianes transfusionnelles en fonction des années est illustrée dans
la Figure 3. Le nombre de CGR médian était plus élevé au cours des années 2012-2013, que
pendant les années 2016-2017 ou 2020-2022 (p = 0,02). De méme, le nombre de PFC médian
était plus élevé au cours de la période 2012-2013 que pendant les autres périodes (p = 0,01
pour 2014-2015, p < 0,001 pour 2016-2017, p = 0,008 pour 2018-2020 et p < 0,001 pour 2020-
2022). Il n’y avait pas de différence significative entre les années concernant la transfusion

plaguettaire.

Variables Nombre (%), Médiane [quartiles]
CGR 6[4;10]

PFC 10[5; 12]

CPA 234 (57%)

uTP 51[0; 10]
Fibrinogéne (g) 3[1;4]

PPSB (1000 UI) 1[0; 2]

Gluconate de Calcium (g) 21[1;4]

Acide tranexamique (Exacyl®, g) 108 (46%)
CellSaver® (L) 1,470 [717,8 ; 2777]
Cristalloides (L) 21[2;3]

Colloides (L) 1[0;1]

Albumine (4% ; flacon de 500mL) 21[1;3]

Tableau 4. Produits sanguins labiles, médicaments dérivés du sang, Exacyl® et calcium en peropératoire.
CGR : concentré de culot globulaire. PFC : plasma frais congelé. CPA : concentré plaquettaire d’aphérese. UTP :
unité de transfusion plaquettaire. PPSB : complexe prothrombinique humain.

Médianes CellSaver®

3000

2500

2000

1500

: THHI

2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022

Figure 2. Evolution des médianes de transfusion autologue par le CellSaver® en fonction des années (mL).
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Figure 3 : Diagrammes de Tukey des CGR, PFC et UTP transfusés en fonction des années.
La limite inférieure représente la valeur minimale, I'extrémité inférieure du rectangle représente le 1" quartile,
puis la médiane (inscrite en chiffre a droite), puis le 3¢ quartile. La limite supérieure représente la valeur maximale.
* : différence significative (p < 0,05) par rapport au groupe 2012-2013 (test de Dunn, corrigé par Bonferroni).
CGR : concentré de culots globulaires. PFC : plasma frais congelé. UTP : unité de transfusion plaquettaire.
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e. Biologie péri-opératoire

La moitié des patients avaient une anémie pré-opératoire, a moins de 10,7g/dL.
L’hémoglobine en post-opératoire immédiat était supérieure a 11g/dL dans 50% des cas. La
moitié des patients avaient une thrombopénie pré-opératoire inférieure a 90x10°/L, et 50%
sont sortis du bloc opératoire avec une thrombopénie < 69x10%/L. Ces résultats sont présentés

dans le Tableau 5.

Variables Médiane [quartiles]

Pré-opératoire Per-opératoire Post-opératoire
Hémoglobine (g/dL) 10,7 [9; 12,8] 10,1[8,9 ; 11,3] 11[9,7 ; 11,2]
Plaquettes (x10%/L) 90 [61 ; 143] 80 [59; 113] 69 [48 ; 92]
TP (%) 55 [38 ; 80] 46 [40 ; 54] 51[44 ; 61]

Tableau 5. Résultat de la biologie péri-opératoire. TP : temps de prothrombine.

f. Complications post-opératoires

Les patients sont principalement sortis du bloc opératoire intubé (59%) et sous
Noradrénaline (43,3%). 87 patients (21%) ont nécessité une ventilation mécanique de plus de
5 jours, et 146 patients (36%) ont présenté une complication infectieuse post-opératoire. La

moitié des patients ont passé au moins une semaine en Réanimation apres la greffe.

Une reprise chirurgicale a été nécessaire dans plus d’'un tiers des cas (34,2%),
principalement pour décaillotage d’'un hémopéritoine (70 patients, 17,1%). 43% des patients
ont eu une complication de grade Ill ou IV selon la classification de Clavien-Dindo. Les

indications de reprise sont résumées dans la Figure 4.

g. Mortalité

La mortalité a J30 était de 8,1%, dont 6 patients décédés en per-procédure. La
principale cause de déces était un syndrome de défaillance multiviscérale (15 patients, 4%). 8

patients (2%) sont décédés d’un choc hémorragique réfractaire.

L’évolution post-opératoire est résumée dans le Tableau 6.
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Variables

Nombre (%) ; Médiane [quartiles]

A I’entrée en Réanimation

Intubé
Sous Noradrénaline

243 (59,4%)
177 (43,3%)

Complication post-opératoire

Déces a J30

33 (8,1%)

Durée de ventilation mécanique > 5 jours 87 (21%)
Epuration extra-rénale 99 (24,2%)
Infection 146 (36%)
Rejet 27 (6,6%)
Reprise chirurgicale 140 (34,2%)

- Packing 20 (4,9%)

- Dépacking 49 (12%)

- Anastomose biliaire secondaire 25 (6,1%)

- Décaillotage 70 (17,1%)

- Collection intra-abdominale 28 (6,8%)
Re-transplantation précoce < J30 1(0,2%)
Classification de Clavien-Dindo
Grade Il 37 (9%)
Grade llI 50 (12,2%)
Grade IV 126 (30,9%)
Grade V 33 (8,1%)

Durées d’hospitalisation

Jours hospitalisés (Réa, USC, HT)
Jours en Réanimation

Tableau 6. Complications post-opératoires.

19 [13 ; 30]
7104;11]

Réa : réanimation. USC : unité de soins continus. HT : hospitalisation traditionnelle.

Décaillotage
35%

Collection

Figure 4. Indications des reprises chirurgicales.

Packing

Autre : radiologie interventionnelle ou procédure endoscopique. % sur I'effectif de patients réopérés (N = 140).
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h.Facteurs de risque de transfusion

L’analyse univariée a permis de mettre en évidence plusieurs variables associées a une
transfusion de > 6 CGR. La thrombopénie pré-opératoire < 100x10%/L était significativement
associée a la transfusion de > 6 CGR (p = 0,001). Les patients transfusés > 6 CGR en per-
opératoires avaient plus souvent une hémoglobine < 12g/dL que ceux ayant recus moins de 6
CGR, mais le résultat est non significatif. La gravité de la maladie hépatique causale, traduite
par le score de MELD et de CHILD, était significativement associée a la transfusion > 6 CGR (p
< 0,001). De la méme facgon, I'hypertension portale et ses conséquences (rupture de VO,
ascite) étaient significativement associées au risque transfusionnel > 6 CGR (respectivement,
p =0,003, p =0,002 et p<0,001). Il y avait significativement plus de transplantations pour CHC

dans le groupe transfusé < 6 CGR (p < 0,001). Ces résultats sont présentés dans le Tableau 7.

Les patients ayant recu une transfusion massive étaient plus fréquemment admis en
Réanimation intubé et sous Noradrénaline (p < 0,001). llIs sont restés ventilés plus longtemps,
ont nécessité d’avantage d’épuration extra-rénale et ont fait plus d’infections que ceux ayant
recu < 6 CGR (p < 0,001). L'analyse n’a pas permis de mettre en évidence une différence
significative sur la mortalité entre les deux groupes (p = 0,08). Ces résultats sont présentés

dans ’Annexe 1.

L'analyse multivariée a permis de mettre en évidence des facteurs associés a une
transfusion = 6 CGR. Un score de MELD > 30 ainsi que la présence d’ascite en per-opératoire
étaient significativement associés a une transfusion > 6 CGR (respectivement p = 0,003 et p <
0,001). L'analyse n’a pas permis de mettre en évidence une association entre thrombopénie

et transfusion > 6 CGR. Ces résultats sont présentés dans le Tableau 8.
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Variables <6 CGR (N =190) 26 CGR (N =219) p-value
Age (classes) 0.6

- [0,50] 48 (25%) 49 (22%)

- [50,60[ 65 (34%) 84 (38%)

- [60,75] 77 (41%) 86 (39%)
Chirurgie abdo 116 (61%) 127 (58%) 0.5
Hépatectomie 12 (6.3%) 10 (4.6%) 0.4
Cirrhose 172 (91%) 198 (90%) >0.9
CHC 84 (44%) 50 (23%) < 0,001
CHILD <0.001

- A 71 (40%) 23 (11%)

- B 57 (32%) 61 (29%)

- C 51 (28%) 128 (60%)
MELD <0.001

- [6,15] 95 (51%) 51 (24%)

- [15,30[ 71 (38%) 97 (46%)

- [30,40] 19 (10%) 64 (30%)
Rupture de VO 35 (18%) 69 (32%) 0.002
TIPS 12 (6.3%) 33 (15%) 0.005
HTP 146 (79%) 193 (90%) 0.003
Ascite 64 (34%) 159 (73%) <0.001
Anémie préop 0.2

- Hb<12 63 (33%) 85 (39%)

- Hb>12 127 (67%) 134 (61%)
PLQ préop 0.001

- [0,100] 82 (47%) 115 (65%)

- [100,438] 91 (53%) 63 (35%)
APC 27 (14%) 34 (16%) 0.7

Tableau 7. Analyse univariée concernant les variables pré et per-opératoires.
VO : varices cesophagiennes. TIPS : transjugular intrahepatic porto-systemic shunt. HTP : hypertension portale.
PLQ : plaquettes. Préop : pré-opératoire. Chirurgie abdo : chirurgie abdominale. Duée op : durée opératoire. APC
: anastomose portocave temporaire. S. reperfusion : syndrome de reperfusion.
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Variables OR 95% CI p-value
MELD

- [6,15] — —

- [15,30[ 1.71 0.97;3.00 0.062

- [30,40] 3.22 1.52;6.99 0.003
PLQ préop

- [0,100[ — —

- [100,438] 0.80 0.48;1.33 0.4
Ascite 4.18 2.53;6.97 <0.001

Tableau 8. Analyse multivariée. MELD : model for end-stage liver disease. PLQ : plaquettes.
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4. Discussion

Les objectifs de cette étude étaient d’apprécier I'évolution des pratiques
transfusionnelles au cours des transplantations hépatiques et de déterminer si certains

facteurs étaient associés au risque de transfusion massive en peropératoire.

Sur les dix années d’étude, la quantité de produits sanguins labiles transfusés en
peropératoire a connu peu de variations. La moitié de nos patients ont recu plus de 6 CGR et
10 PFC. La période 2012-2013 était associée a un taux de transfusion supérieur a la suite de
I’étude, de facon plus nette pour les PFC que pour les CGR. Le protocole anesthésique a peu
évolué pendant I'étude. Le recours a I'acide tranexamique, I'utilisation du CellSaver® et une
stratégie de remplissage vasculaire restrictive était en place depuis le début. L'équipe
anesthésique a connu un remaniement en 2019, aprés regroupement des équipes du CHU de
Purpan avec celles du CHU de Rangueil, mais la formation des nouveaux anesthésistes par les
plus expérimentés a participé a I’harmonisation des pratiques. Cela a pu participer a I'absence
d’'impact sur les pratiques transfusionnelles. L’équipe chirurgicale est restée quasiment
identique, composée de 3 chirurgiens expérimentés. Un seul chirurgien a quitté I’équipe et a

été remplacé en 2019.

Le CellSaver® a permis de retransfuser pres d’1,5L de sang autologue dans plus de 50%
des cas. Notre centre emploi cet outil d’épargne transfusionnelle depuis le début de la période
d’étude. Son utilisation est débattue en présence d’un cancer, par crainte de dissémination
hématogene des cellules cancéreuses. Cependant, plusieurs études ont trouvé un taux de
récidive comparable entre les patients ayant recu du sang autologue et ceux n’en n'ayant pas

recu 470,

Les données de la littérature suggerent que nos pratiques transfusionnelles sur le CHU
de Toulouse sont semblables, et parfois méme plus restrictives que d’autres centres a
I'international. Aux Etats-Unis, une étude de pratique récente sur 40 centres, retrouve une
médiane de 7,5 CGR et 7 PFC transfusés en per-procédure *?, ce qui concorde avec nos
données. L'étude d’Uzuni et al en 2021 relate une moyenne de 10,7 CGR et 15 PFC par patient,
sur une cohorte de 970 transplantations °!. En Turquie, une étude rétrospective de 2019
retrouve une médiane de 9 CGR transfusés sur un effectif de 754 transplantations 3. A

I'inverse, au Canada, I'équipe de Massicotte et al relate des 2006, la réalisation de 79% des
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transplantations sans aucun recours aux produits sanguins labiles, grace au maintien d’une
PVC basse. lIs réalisent des phlébotomies, associées a une stratégie de remplissage vasculaire
restrictive, avant la phase d’anhépatie, avec une retransfusion du sang prélevé en fin
d’intervention °2. Les patients étaient éligibles a cette technique si I’hémoglobine pré-
opératoire était > 8,5g/dL et la fonction rénale normale. lls confirment en 2022 le bénéfice de
leurs pratiques sur un plus grand effectif (1000 transplantations), avec une amélioration de la
survie a un an, sans majoration des cas d’insuffisance rénale aigué postopératoire °3. Les régles
d’attribution des greffons sont différentes entre nos deux continents, avec une allocation
selon le score de MELD sur le continent Nord-Américain, et selon le score Foie en France, ce

qui peut en partie expliquer les différences de pratiques >4-°.

Dans la littérature, les variables associées aux transfusions sont multiples et toutes
issues d’études rétrospectives. La sévérité de la maladie hépatique semble étre un facteur
prédominant, et notamment un score de MELD > 25 36578 Magssicotte et al ne retrouvent
pourtant pas de lien dans leur cohorte de 350 transplantations, mais avec une moyenne de
seulement 0,5 CGR par patient >°. L’hyperbilirubinémie, composante du score de MELD,

semble étre a elle seule, directement liée au besoin transfusionnel 3146,

Dans notre étude, la thrombopénie, la sévérité de la maladie hépatique (scores de
CHILD et de MELD), ainsi que la présence d’une hypertension portale et de ses conséquences
(ascite, rupture de VO), étaient davantage présents chez les patients transfusés massivement.
Notre modéle multivarié associe un score de MELD élevé, reflet de la gravité de la maladie
hépatique ; et la présence d’ascite, reflet de I’hypertension portale, a un risque de transfusion
massive. Ceci est cohérent avec la littérature. Nous n’avons pas mis en évidence de lien entre
un antécédent de chirurgie abdominale et la transfusion. Cela peut s’expliquer par la méthode
de recueil de cette variable, qui inclut tout type d’intervention chirurgicale, de
I'appendicectomie sous coelioscopie a la résection digestive par laparotomie ou encore

I’'hépatectomie majeure.

Dépister les facteurs de risque de transfusion massive a plusieurs avantages : optimiser
les patients a risque en périopératoire, limiter I'impact des greffes hépatique sur les réserves
de I'EFS, limiter les conséquences transfusionnelles, comme I'alloimmunisation ou le TRALI,
ou diminuer la morbi-mortalité post-opératoire 2*. Plusieurs études ont cherché a établir des

scores prédictifs de transfusion massive 4%, Le McRI (McCluskey Risk Index), publié en
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2006, est un des seuls facilement utilisable en pratique clinique, et retient I’'hémoglobine <
10g/dL, la thrombopénie < 70G/L ou la re-transplantation comme facteurs de risque 3*. Plus
récemment, le ModRi (Modified Risk Index) identifie ces mémes facteurs, associés a la
transplantation foie-rein et l'allongement de lintervalle R sur les tests viscoélastiques
(TEG®)®O, L’anémie et la thrombopénie préopératoire semblent étre des facteurs de risque
clés du saignement et des besoins transfusionnels dans la littérature. Dans l'ére de
I'intelligence artificielle, plusieurs études ont également mis au point des modeles de Machine
Learning capables de prédire le risque transfusionnel per-opératoire 61753, Cette perspective
nouvelle pourrait permettre aux équipes d’identifier précisément et d’optimiser en amont les

patients les plus a risque.

Les forces de cette étude sont le grand effectif de patients concernés par notre recueil
(409 patients), sur une durée d’étude longue (dix ans). Cela nous permet d’avoir une meilleure

connaissance des patients transplantés et de nos pratiques au sein du CHU de Toulouse.

Les limites de cette étude sont principalement représentées par sa construction
rétrospective, et monocentrique. Nous avons été confrontés a beaucoup de données
mangquantes concernant certaines variables influant sur le saignement, comme le volume de
remplissage vasculaire, I'apport de sels de calcium, de fibrinogéne ou d’acide tranexamique.
Moins de 50% des relevés d’anesthésie étaient présents dans les dossiers. Nous n’avons donc
pas pu étudier I'association de ces variables a la transfusion sanguine #!364-66  Avec
I'informatisation des dossiers d’anesthésie en cours au CHU de Toulouse, une meilleure
tracabilité est attendue. Il parait donc intéressant de compléter nos données avec ces
variables manquantes dans le futur. Il faut cependant noter que nous n’avons aucune donnée
manquante dans le recueil des produits sanguins labiles (CGR, PFC et CPA), ce qui était notre
objectif principal. L'effectif de notre population ne nous a pas permis d’étudier la survie en
fonction des quantités de produits sanguins transfusés, avec une mortalité de 8% dans notre
population. Une étude a plus grande échelle sera nécessaire pour caractériser I'impact des
transfusions sur la survie des patients. Cependant, la transfusion sanguine per-opératoire ne
semble pas étre un facteur de risque indépendant de mortalité des patients greffés

hépatiques.
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L'utilisation de tests viscoélastiques pour analyser 'hémostase en cours de greffe est
une perspective intéressante, au vu de la balance pro et anticoagulante existante chez le

7. La littérature récente évoque l'intérét de leur utilisation en

patient cirrhotique
transplantation hépatique, mais leur réel bénéfice pour guider la transfusion sanguine
peropératoire reste a démontrer %872, Une étude toulousaine est en cours de lancement pour
évaluer leur intérét dans la transplantation hépatique. D’'un point de vue chirurgical, une
machine de perfusion du greffon ex-vivo est disponible depuis fin 2022, et pourrait permettre

de réduire les lésions d’ischémie reperfusion et certaines complications post-opératoires 3.

Optimiser la prise en charge transfusionnelle permet d’envisager, a plus large échelle,
la mise en place de protocole de RAAC pour nos patients greffés hépatiques. Ces programmes
ont déja été mis en place dans le parcours post-opératoire de multiples chirurgies lourdes,
notamment orthopédiques ou digestives ’#7>. Limiter le recours a la transfusion sanguine

pourrait étre un premier pas vers la réhabilitation précoce aprés greffe hépatique 7678,
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5. Conclusion

Les pratiques transfusionnelles au cours des transplantations hépatiques au CHU de

Toulouse ont peu évolué sur les dix derniéres années. La majorité de nos patients ont

nécessité une transfusion. La gestion du capital sanguin dans cette population doit devenir un

objectif central de la prise en charge, afin de réduire la morbi-mortalité des patients

transplantés hépatiques, et préserver les ressources sanguines. Plusieurs facteurs influencent

les besoins en produits sanguins labiles. Les identifier en préopératoire permettrait de cibler

les patients les plus a risque.

Les stratégies d’épargne sanguine sont a perfectionner, afin de réduire le recours

transfusionnel dans les prochaines années. L'emploi de tests viscoélastiques délocalisés

permet une évaluation de I'hémostase en temps réel au bloc opératoire, et de facon

probablement plus fiable chez la population cirrhotique. Ce dispositif doit faire I'objet d’une

évaluation dans notre centre. Son impact sur les pratiques transfusionnelles reste a étudier.
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Annexes

Variables < 6 CGR (N =190) 26 CGR (N=219) p-value
Entrée en Réanimation
Intubé 83 (44%) 160 (73%) <0.001
Sous NAD 49 (26%) 128 (58%) <0.001
Hospitalisation
Jours en Réa 514 ;9] 8[5; 14] <0.001
Jours en salle 10 [7; 16] 12 [8; 25] 0.011
Jours d’hospit 16 [12; 23] 22 [15; 37] <0.001
Complications post-opératoires
Jrs ventilation 0[0;2] 21[0;7] <0.001
EER 23 (12%) 76 (35%) <0.001
Rejet 14 (7.4%) 13 (5.9%) 0.6
Dysfonction 3(1.6%) 14 (6.4%) 0.015
Infection 50 (26%) 96 (44%) <0.001
StatutaJ30: 0.008
- Décédé 8 (4.2%) 25 (11%)
- Vivant 182 (96%) 194 (89%)

Annexe 1. Analyse univariée concernant les variables post-opératoires.
NAD : noradrénaline. EER : épuration extra-rénale. Jrs : jours. Réa : réanimation. Hospit : hospitalisation.

SCORE DE CHILD PUGH

1 point 2 points 3 points
Encéphalopathie Absente Grade ll ou lll Grade IVouV
Ascite Absente Minime Modérée
Bilirubine (umol/L) <35 35-50 > 50
Albumine (g/L) >35 28-35 <28
TP (%) > 50 40-50 <40

Annexe 2 : Score de Child-Pugh. TP : taux de prothrombine.

5-6 points : Grade A
7-9 points : Grade B
10-15 points : Grade C

+0,6431

Score MELD = 0,957 x Logs(Créatinine mg/dL)
+ 0,378 x Loge(Bilirubine mg/dL)
+ 1,120 x Loge(/NR)

Annexe 3. Calcul du score de MELD. Maximum = 40. INR : international normalized ratio.
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Grade Définition Exemples
Gradel Tout événement post-opératoire indésirable ne I1éus, abces de paroi
nécessitant pas de traitement médical, chirurgical, mis a plat au chevet du
endoscopique ou radiologique. patient
Les seuls traitements autorisés sont les antiémétiques,
antipyrétiques, antalgiques, diurétiques, électrolytes
et la physiothérapie.
Grade 11 Complication nécessitant un traitement médical Thrombose veineuse
n’étant pas autorisé dans le grade 1. périphérique, nutrition
parentérale totale,
transfusion
Grade III | Complication nécessitant un traitement chirurgical,
endoscopique ou radiologique.
IIla | Sans anesthésie générale Ponction guidée
radiologiquement
IIIb | Sous anesthésie générale Reprise chirurgicale
pour saignement ou
autre cause
Grade IV | Complication engageant le pronostic vital et
nécessitant des soins intensifs
IVa | Défaillance d’un organe Dialyse
IVb | Défaillance multi-viscérale
Grade V Déces
Suffixe d Complication en cours au moment de la sortie du
patient nécessitant un suivi ultérieur (d = discharge)

Annexe 4. Classification de Clavien-Dindo des complications chirurgicales.
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BACKGROUND : orthotopic liver transplantation has been associated with major blood loss,
and often results in high morbidity and mortality rates. Blood transfusion is known to increase
post-operative complications. Evolution of surgical techniques and anesthetic management
over the years could lessen the need for blood products. The aim of this study was to assess
the evolution of our transfusion practices over the course of ten years, and to determine the
risk factors for massive transfusion.

STUDY DESIGN : retrospective observational study. All liver transplantations at the University

Hospital of Toulouse from May 2012 to May 2022 were included in the study. The amount of
blood products transfused during surgery were analyzed. Variables associated with a
transfusion of at least 6 packed red blood cells (RBCs) were determined using univariate and
multivariate analysis.

RESULTS : 409 patients were included. Median number of RBCs was of 6. Transfusion practices
did not evolve much during the study period. Variables significantly associated with
transfusion of at least 6 RBCs after multivariate analysis were MELD score and ascites.
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transplantation hépatique, sur dix ans : cohorte rétrospective
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OBJECTIFS : la transplantation hépatique est une chirurgie lourde, hémorragique et source
d’'une morbi-mortalité importante. La transfusion sanguine est un facteur de risque de
complications post-opératoires. L'évolution des pratiques permettrait de tendre vers une
chirurgie sans produits sanguins labiles. Nous avons étudié I'évolution de nos pratiques
transfusionnelles sur dix ans, ainsi que les facteurs de risque associés a une transfusion
massive.

TYPE D’ETUDE : observationnelle, rétrospective.

PATIENTS ET METHODES : tous les patients adultes greffés hépatiques au CHU de Toulouse,
de mai 2012 a mai 2022, ont été inclus. La quantité de produits sanguins labiles transfusés en

salle d’intervention a été analysée. Les variables associées a une transfusion de plus de 6
culots globulaires (CGR) ont été recherchés par analyse univariée puis multivariée.

RESULTATS : 409 patients ont été inclus. Le nombre médian de culots globulaires (CGR)
transfusés était de 6. Les pratiques transfusionnelles ont peu évolué au cours de I'étude. Les
facteurs significativement associés a une transfusion d’au moins 6 culots globulaires en
analyse multivariée étaient le score de MELD supérieur a 30 et la présence d’ascite.
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