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RESUME

Contexte : Les résections hépatiques sont des interventions a haut risque
hémorragique. La transfusion sanguine est souvent nécessaire et est responsable
d’'une morbi-mortalité périopératoire importante. Identifier les patients a risque
permettrait de proposer une meilleure prise en charge et une stratégie d’épargne
transfusionnelle adaptée. L'objectif de cette étude était d’évaluer les facteurs
périopératoires de la prise en charge chirurgicale et anesthésique associés a la
transfusion périopératoire.

Méthode : Il s’agit d’'une étude rétrospective monocentrique. Les patients opérés
d’'une hépatectomie entre Mai 2012 et Décembre 2016 au CHRU de Lille étaient
inclus. lls ont été réparti en 2 groupes en fonction de la transfusion périopératoire
jusqu’a la 48éme heure postopératoire. Les 2 groupes étaient comparés en analyse
bivariée puis une analyse multivariée par régression logistique était réalisée pour
identifier des prédicteurs indépendants de transfusion périopératoire.

Résultats : 535 patients ont été inclus dans cette étude. 19,8% des patients étaient
transfusés en période périopératoire. En analyse multivariée, 4 facteurs
indépendants étaient retrouvés associés a la transfusion : hémoglobine préopératoire
inférieure a 12,5g/dL, geste associé a I'hépatectomie, hépatectomie majeure et
durée de tachycardie pendant la transsection hépatique. La transfusion
périopératoire et les pertes sanguines peropeératoires augmentaient significativement

la morbidité sévere, les durées de séjour, les durées de séjour aux soins-intensifs
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post-opératoires, ’hospitalisation en réanimation et le criteére du 50-50 au 5e jour.
Conclusion : Ces résultats permettront d’identifier les patients a risque et de leur
proposer une stratégie périopératoire adaptée pour éviter la transfusion

périopératoire et ses effets délétéres.
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INTRODUCTION

La chirurgie de résection hépatique est une chirurgie fréquente. Plus de 28 000
interventions ont été réalisées en France entre 2007 et 2010 selon une étude
nationale (1). Elle reste le traitement de référence des tumeurs hépatiques malignes
et bénignes, qu’elles soient primaires ou secondaires. Parmi celles-ci, les principales
indications sont : le carcinome hépatocellulaire (CHC), le cholangiocarcinome et les

lésions secondaires de cancer digestif principalement.

Cette chirurgie était initialement associée a une morbi-mortalité trés importante (2).
Plusieurs facteurs ont contribué a une réduction de cette derniére : 'amélioration de
I'équipement chirurgical et de la technique opératoire, ainsi qu’une meilleure prise en
charge anesthésique. De récentes séries retrouvent un taux de mortalité inférieur a
5% (3) (4) (5) et une morbidité sévere estimée a 20% (4). Compte tenu de ces
avancées, les indications chirurgicales sont moins restreintes et I'hépatectomie peut
étre proposée a des patients plus ageés, ayant plus de comorbidités. Cette évolution
permet dorénavant de proposer un traitement curatif a des patients qui auparavant

étaient seulement éligibles a une prise charge palliative (6).

Méme si les progres périopératoires multidisciplinaires sont significatifs, la chirurgie
hépatique n’en reste pas moins une chirurgie majeure dont le risque principal est

hémorragique.
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Le foie est en effet un organe richement vascularisé qui recoit environ 25% du débit
cardiaque. Les pertes sanguines peropératoire constituent un facteur de morbi-
mortalité (3) et la transfusion sanguine reste nécessaire chez 9 a 29% des patients
opérés (4) (3). Les risques transfusionnels sont bien documentés : transmission
d’infections virales (7), augmentation du nombre d’infection post-opératoire (8) (9)
(10) (11), augmentation du risque de récurrence tumorale (12) (13), élévation du taux

de morbi-mortalité (4) et allongement des durées de séjour (4).

Réduire le taux de transfusion sanguine reste donc un des enjeux majeurs pour
améliorer le pronostic périopératoire de cette chirurgie. Il semble nécessaire
d’identifier les patients a risque de transfusion sanguine dés la période préopératoire,

afin de pouvoir leur proposer une stratégie d’épargne transfusionnelle adaptée.

Plusieurs mesures, chirurgicales et anesthésiques, sont utilisées en période
peropératoire afin de réduire le saignement. La Manceuvre de Pringle est 'une des
plus efficaces. Décrite par le Docteur Pringle en 1908 (14), elle consiste en un
clampage du pédicule hépatique (artere hépatique, veine porte et voie biliaire
principale) au cours de la transsection parenchymateuse. Cette manceuvre permet

de supprimer le flux sanguin entrant (“inflow”) dans le foie.

10
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Figure 1. Clampage du pédicule hépatique : Manceuvre de Pringle (Encyclopédie

Médico-Chirurgicale).

Le clampage intermittent est désormais la référence en chirurgie hépatique
(15) et est préféeré au clampage continu afin de protéger le parenchyme des
consequences de l'ischémie et d’une stase splanchnique prolongée.
Classiqguement, on alterne 15 minutes de clampage et 5 minutes de déclampage. La
transsection hépatique est réalisée lors des temps de clampage, et la tranche
d’hépatectomie est comprimé pendant le déclampage, afin d’'optimiser 'hémostase.
L’utilisation par les chirurgiens d’un dissecteur ultrasonique et d’agents
hémostatiques locaux permet également de limiter les pertes sanguines

peropératoires.

Toutefois, I'utilisation du clampage du pédicule comporte certaines limites,
notamment la persistance d’'un saignement non contrélé di au “backflow” par les
veines sus-hépatiques, sur lesquelles la prise en charge anesthésique va

directement impacter par le biais du remplissage vasculaire qui influence la pression

11
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veineuse centrale (PVC). La prise en charge anesthésique est donc cruciale dans la
réduction des pertes sanguines peropératoires afin de réduire le risque
transfusionnel.

Plusieurs études ont mis en évidence une relation entre la PVC maximale
mesurée pendant la transsection hépatique et les pertes sanguines peropératoires
(16). Certains travaux suggerent que la transfusion peropératoire est influencée par
le protocole anesthésique utilisé lors de l'intervention (16). Peu de facteurs
anesthésiques ont été étudiés a notre connaissance, et il semblerait intéressant de
pouvoir affiner le protocole d’anesthésie en vue de diminuer la transfusion sanguine
périopératoire. Cet objectif est d’autant plus intéressant qu’il s’agit de facteurs
modifiables, contrairement aux facteurs inhérents a la pathologie sur lesquels on ne

peut influer.

L’objectif de cette étude était d’évaluer les facteurs périopératoires de la prise

en charge chirurgicale et anesthésique associés a la transfusion périopératoire.

12
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MATERIELS ET METHODES

Il s’agit d’'une étude rétrospective, observationnelle et monocentrique menée au
sein de la clinique d’Anesthésie-Réanimation du Professeur Lebuffe et du service de
Chirurgie Digestive et Transplantation du Professeur Pruvot au Centre Hospitalier

Régional et Universitaire de Lille.

l. Population

L’étude portait sur tous les patients opérés d’'une chirurgie de résection hépatique

entre Mai 2012 et Décembre 2016 au CHRU de Lille.

Les critéres d’exclusion étaient :

- Age inférieur a 18 ans;

- Suivi dans la base de données e-HpbChir V3s non complet;
- Absence de données transfusionnelles;

- Chirurgie en urgence;

- Circulation extracorporelle (CEC) veino-veineuse.
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II. Mode de Recueil des données

Les données chirurgicales étaient colligées de maniéere rétrospective via une base
de donnée nationale sur les hépatectomies (LOGINSERM® e-HpbChir V3s© 2011
INSERM Unité UMR_S 1136, IPLESP, Equipe EPAR, e-SQF et ACHBT), tenue a
jour par les assistants de recherche clinique, I'équipe chirurgicale et I'équipe
d’anesthésie-réanimation du service de Chirurgie Digestive et Transplantation (CAO-

B) de I'hépital Claude Huriez au CHRU de Lille.

Les données anesthésiologiques étaient également récupérées de maniéere
prospective a partir d’'un entrep6t numérique de données du CHRU de Lille, au sein
duquel sont enregistrés de maniere routiniere : la surveillance peropératoire, les
données pré et peropératoires, ainsi que le suivi postopératoire immédiat a partir du

logiciel de gestion de I'anesthésie (Diane, Bow medical®) (17).

Ce jeu de données était ensuite complété par un recueil rétrospectif. Il concernait les
données qui n’étaient disponibles ni dans la base de données des hépatectomies, ni
dans I'entrepdt de données d’anesthésie. |l était réalisé manuellement a l'aide des
programmes utilisés au CHRU de Lille : Etraceline® (données transfusionnelles),

Cirus® (résultats de biologie) et Sillage® (dossier médical patient).

14
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Données recueillies

1. Caractéristiques des patients

Les caractéristiques suivantes ont été recueillies :

age (en années);

sexe;

score de I'’American Society of Anesthesiologists (ASA);

indice de masse corporelle (IMC) (kg/m?);

comorbidités : diabete, cardiopathie ischémique, broncho-pneumopathie
chronique obstructive (BPCO) et insuffisance rénale;

prise d’un traitement anticoagulant : héparine et antivitamine K (AVK);

prise d’'un traitement antiagrégant plaquettaire (AAP) : aspirine, clopidogrel,
autres;

la présence de troubles de coagulation définis par thrombopénie < 100 G/L ou

International Normalized Ratio (INR) > 1.5.

2. Bilan biologique préopératoire

Les patients avaient bénéficié d’un bilan biologique parmi lequel on relevait :

hémoglobine (g/dL), on analysera également le seuil de 12,5g/dL,;
plaguettes (/mm3);

aspartate aminotransférase (ASAT) (UI/L);

alanine aminotransférase (ALAT) (UI/L);

taux de prothrombine (TP) (%);

bilirubine totale (mg/L);

15
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3. Données préopératoires liées a la pathologie

Les données suivantes ont été recueillies :

- indication opératoire : carcinome hépatocellulaire, cholangiocarcinome,
métastases secondaires, autres tumeurs malignes, tumeurs bénignes, autres;

- existence d’'une préparation préopératoire : drainage biliaire ou embolisation
portale;

- antécédent de chirurgie hépatique (ou “rehépatectomie”);

- nombre de tumeurs;

- existence d’une cirrhose;

- existence d’'une stéatohépatite.

4. Données peropératoires chirurgicales

Les données suivantes ont été recueillies :

- voie d’abord : laparotomie ou ccelioscopie;

- durée d’intervention (minutes);

- type de résection réalisée selon la classification de Brisbane (Annexe 3) (18):
tumorectomies, hépatectomie droite, hépatectomie gauche, unisegmentectomie, bi-
segmentectomie, hépatectomie centrale, lobectomie droite, left-extended, autres;

- nombre de segments réséqués;

- type d'hépatectomie : majeure ou mineure, a partir de 3 segments on parle
d’hépatectomie majeure;

- réalisation d’'une dissection de la veine cave inférieure (VCI) ou des veines
sus-hépatiques (VSH);

- clampage du pédicule hépatique;

16
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- geste associé a la 'hnépatectomie;
- pertes sanguines (mL) : estimées a partir du volume dans les bocaux
d’aspiration, en ajoutant les pertes estimées dans les compresses et les champs

opératoires.

5. Données peropératoires anesthésiques

Les données suivantes ont été recueillies :

- remplissage vasculaire : volume (en mL) sur 2 périodes : pendant la
transsection hépatique puis sur la durée totale du bloc, on relevait également les
volumes de cristalloides et de colloides utilisés;

- type d’analgésie périmédullaire : rachianesthésie, péridurale ou aucune;

- produits sanguins labiles utilisés : transfusion de culots globulaires (CGUA)
(nombre de CGUA), plasma frais congelé (PFC) et concentrés plaquettaires (CPA et

MCP confondus) et fibrinogéne.

Les paramétres hémodynamiques et respiratoires étaient recueillis pendant la
transsection hépatique (19) (20) :

- étude de la pression artérielle moyenne (PAM) : valeur moyenne, valeur
minimale et maximale;

- acces hypotensifs avec utilisation de 2 seuils : PAM < 65 mmHg et < 60
mmHg pour lesquels la durée (en minutes) sous le seuil était relevée;

- acces hypertensifs : définis par une pression artérielle systolique (PAS) > 140
mmHg ainsi que la durée (en minutes) passée au-dessus du seulil;

- épisodes de tachycardie définis par une fréquence cardiaque > 100/min et la

durée (en minutes) cumulée au-dessus de ce seuil;

17
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delta de pression pulsée (PP) : valeur moyenne, minimale et maximale;
- parametres ventilatoires : pression expiratoire positive (PEP) moyenne, ainsi

gue le volume courant (VT);

6. Données postopératoires

Les données suivantes ont été recueillies :

- transfusion de culots globulaires d’'une part jusqu’a 48h et d’autre part durant
la totalité du séjour hospitalier ;

- transfusion de plaquettes : on relevait les concentrés plaquettaires d'aphérése
(CPA) et les mélange de concentrés plaquettaires (MCP) durant la totalité du séjour
hospitalier ;

- plasma frais congelé (PFC) durant la totalité du séjour hospitalier;

- morbidité sévere: définie par un score de Clavien-Dindo supérieur ou égal a
llla, le score de Clavien-Dindo retenu sera le grade maximum relevé pour une
complication (Figure 2) (Annexe 4);

- durée de séjour a I'hdpital, aux soins intensifs postopératoires (SIPO);

- recours a une hospitalisation en réanimation;

- mortalité au 90éme jour postopératoire;

- Le critere du « 50 — 50 » au 5eéme jour postopératoire : défini par un TP < 50%

et une bilirubine > 50 pmol/L (21).

18
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Grade Définition Exemples
Grade I Tout évenement post-opératoire indésirable ne Iléus, abces de paroi
nécessitant pas de traitement meédical, chirurgical, mis a plat au chevet du
endoscopique ou radiologique. patient

Les seuls traifements autorisés sont les antiémeétiques,
antipyretiques, antalgiques, diurétiques, €lectrolytes
et la physiothérapie.

Grade IT Complication nécessitant un traitement medical Thrombose veineuse
n’étant pas autorisé dans le grade 1. périphérique, nufrition
parentérale totale,
transfusion

Grade III | Complication nécessitant un traitement chirurgical,
endoscopique ou radiologique.

ITIa | Sans anesthésie générale Ponction guidée
radiologiquement
IITb | Sous anesthésie générale Reprise chirurgicale

pour saignement ou
autre cause

Grade IV | Complication engageant le pronostic vital et
necessitant des soins intensifs
IVa | Défaillance d’un organe Dialyse
IVb | Défaillance multi-viscérale
Grade V Déces
Suffixe d Complication en cours au moment de Ia sortie du
patient nécessitant un suivi ultérieur (d = discharge)

Figure 2. Classification des complications chirurgicales selon Clavien-Dindo.

IV. Technique chirurgicale

Les interventions étaient pratiquées par plusieurs chirurgiens séniors appartenant

a une méme équipe, spécialisée en chirurgie hépatobiliaire.

Les patients étaient installés en décubitus dorsal strict avec le bras droit a I'arceau et
le bras gauche en croix sur un appui-bras. La voie d’abord privilégiée en cas de

laparotomie était la sous-costale droite.

Le clampage privilégié était un clampage intermittent alternant 15 minutes de

clampage du pédicule au maximum avec 5 minutes d’intervalle entre chaque

19
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clampage. La tranche d’hépatectomie était ensuite comprimée pendant le
déclampage afin de favoriser ’'hémostase. La transsection hépatique était réalisée a

I'aide d’'un dissecteur ultrasonique.

V. Prise en charge anesthésique

La séquence dinduction et l'entretien étaient laissés au libre choix de
'anesthésiste. L’intervention était réalisée sous anesthésie générale avec intubation

orotrachéale et ventilation mécanique.

Un sondage vésical était également réalisé de maniere systématique. Les patients
étaient équipés pour la plupart d’'une voie veineuse centrale en territoire cave
supérieur et/ou d’'un cathéter artériel, si cela était jugé nécessaire (pour les
hépatectomies majeures notamment). Néanmoins, la PVC n’était pas monitorée

systématiquement (22).

Une analgésie périmédullaire était réalisée par I'anesthésiste au préalable avant
linduction en l'absence de contre-indication, si elle était jugée nécessaire. La
rachianalgésie était généralement préférée a la péridurale. Le remplissage vasculaire

était limité au minimum jusqu’a la chute de piéce.

La décision de transfusion de culot globulaire était laissée a la libre appréciation du

médecin anesthésiste-réanimateur selon les recommandations en vigueur.

Il n’y avait pas de protocole de transfusion autologue programmée, ni d’utilisation de

20
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systéeme d’autotransfusion peropératoire par récupération du sang (Cellsaver®).

VI. Objectifs

L’objectif de notre étude était de déterminer des facteurs prédictifs de la
transfusion de culots globulaires réalisée sur une période s’étendant de I'intervention

au terme des 48 premieres heures postopératoires.

Les objectifs secondaires étaient d’évaluer :
- L’'impact de la transfusion sur :
o la morbidité séveére;
o la mortalité;
o les durées de séjour;
o [I'’hospitalisation en réanimation;
o le critére du « 50 - 50 » a J5;
- L’impact du saignement sur la morbi-mortalité en fonction de différents seuils :

inférieur a 500 mL, entre 500 et 1000 mL et supérieur a 1000 mL.

VIl. Analyse statistique

Les données démographiques, post-opératoires et anesthésiques, ainsi que les
caractéristiques cliniques sont présentées comme moyenne (écart-type) pour les
variables continues et nombre (proportion) pour les variables catégorielles. Les
comparaisons entre les groupes transfusé / non transfusé et entre les différents

groupes de pertes sanguines ont été effectuées a l'aide de tests de Student et du
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Khi2 pour les variables continues et catégorielles, respectivement.

Les effets des facteurs anesthésiques et chirurgicaux sur le critere de jugement
principal (risque de transfusion périopératoire) ont été évalués par un modéle de
régression logistique multivarié. Compte tenu du grand nombre de variables
candidates, nous avons utilisé une régression progressive ascendante pour les
sélectionner. Le modéle ayant I'Akaike Information Criterion (AIC) le plus bas était
considéré comme le meilleur et était donc retenu. Seules les variables ayant une
association bivariée statistiquement significative avec le critere de jugement principal
(p < 0,20) étaient inclues dans la régression progressive. Pour éviter le
surajustement nous avons utilisé la méthode du Bagging (23). La premiere étape
impliquait le bootstrapping du jeu de données initial, 10000 échantillons de méme
taille ont été générés par tirage au sort aléatoire avec remise. Puis la régression
progressive était réalisée sur chaque échantillon issu de la procédure de bootstrap.
Les variables (ou combinaisons de variables) qui étaient retenues dans plus de 70 %

des 10000 modéles étaient inclues dans la régression logistique multivariée finale.

Le seuil de significativité pour cette étude était fixe pour p < 0,05.

Les analyses ont été réalisées avec le logiciel R version 3.3.2 (2016-10-31).

VIIl. Conflits d’intérét

[l n’y avait aucun conflit d’intérét dans ce travail.
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RESULTATS

l.  Analyse descriptive

Cing cent quarante-neuf patients ont été inclus entre Janvier 2012 et Décembre

2016. 14 ont été exclus. Au total, 535 ont été analysés (Figure 3).

Hépatectomies
n=549

14 exclusions:
—— -12 pour CEC

- 2 pourdonnées manquantes

\4

Inclus
n=535

Pas de
transfusion
n=429

Transfusion
n=106

Figure 3. Diagramme de flux.
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Résultats

Ces patients ont été répartis en 2 groupes selon la transfusion périopératoire. Il y

avait 106 patients (19,8%) dans le groupe transfusé et 429 patients (80.2%) dans le

groupe non transfuseé.

1. Bilan biologique préopératoire

L’hémoglobine moyenne était de 13,3 g/dL +/-1,7.

24% des patients avaient une hémoglobine inférieure a 12.5 g/dL.

Density

0.10 0.20

0.00

Hémoglobine préopératoire

L7

8 10 12 14 16 18

Heémoglobine préopératoire

Figure 4. Répartition de 'hémoglobine.
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2. Données préopératoires liées a la pathologie

Les différentes indications d’hépatectomies sont représentées dans la Figure 5.

B Métastases 47,6% (n=255)

B CHC 23,3% (n=125)

M Cholangiocarcinome 13,4% (n=72)

M Autres tumeurs malignes 9,5% (n=51)
B Tumeurs bénignes 2,9% (n=16)

u Autres 2,9% (n=16)

Figure 5. Indications chirurgicales.

Cent-deux patients (19%) avaient un antécédent de chirurgie hépatique

(rehépatectomie).

Il'y avait 5.7% patients qui bénéficiaient d’'un drainage biliaire préopératoire et 9.6%

d’'une embolisation portale préopératoire.

Le taux de cirrhose était de 12,8% et 5,5% de stéatohépatite.

Le nombre médian de tumeurs était de 1 (0 - 2).
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3. Données peropératoires chirurgicales

Concernant la voie d’abord, il y avait 86% de laparotomies.

La durée d’intervention moyenne et médiane était de 291 minutes +/-120 et 273

minutes (intervalle 57 — 836).

Les interventions réalisées sont détaillées dans le Tableau 1.

Tableau 1. Détail des Interventions.

Interventions Effectif
(n=535)
Tumorectomies 186 (34.7%)
Bi-segmentectomie 89 (16.6%)
Hépatectomie droite 69 (12.9%)
Hépatectomie gauche 42 (7.8%)
Unisegmentectomie 42 (7.8%)
Lobectomie droite 29 (5.4%)
Hépatectomie centrale 7 (1.3%)
Left-extended 7 (1.3%)
Autres 64 (11.9%)

Les résultats sont exprimés en n (%).

Le nombre moyen de segments réséqués était de 2 +/- 2.

Le taux d’hépatectomie majeure était de 39,4%.

Le taux de rehépatectomie était de 19%.

La dissection de la veine cave inférieure ou des veines sus-hépatiques était
effectuée dans 30% des cas.

Un clampage était effectué dans 64% des interventions.

Un geste associé était réalisé pour 16.4% des interventions.
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Les pertes sanguines estimées moyennes et médianes étaient de : 539 mL +/-478 et

400 mL (intervalle 0 — 4000).

4. Transfusion

L'utilisation des différents produits sanguins labiles est résumée dans le Tableau 2.

Le taux de transfusion périopératoire était de 19,8%.

Tableau 2. Tableau descriptif de la transfusion.

n=535
Période périopératoire

Transfusion CGUA 106 (19.8%)
Nombre de CGUA médian 2(0-12)
Période peropératoire
Transfusion CGUA 70 (13%)
Nombre de CGUA médian 2(0-9)
PFC (%) 8 (1.5%)
Fibrinogéne (%) 7 (1.31%)
Plaquettes (%) 3 (0.56%)
Période postopératoire
Transfusion CGUA 115 (21.2%)
Nombre de CGUA médian 2 (0-26)
PFC (%) 14 (2.62%)
Plaquettes (%) 14 (2.62%)

Les variables qualitatives sont exprimées en n (%). Les variables quantitatives sont
exprimées en médiane (intervalle).

5. Données postopératoires

A 90 jours, 29 patients étaient décédés (5,4%).
La morbidité sévere était de 23,3%. Le détail des Scores de Clavien-Dindo maximum

est donné dans le Tableau 3.
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Tableau 3. Score de Clavien-Dindo maximum.

| 94 (17,5%)
I 217 (40,5%)
Il a 41 (7,6%)
Il b 43 (8%)
IV a 9 (1,6%)
IV b 4 (0,7%)
Vv 28 (5,2%)

Les résultats sont exprimés en n(%).
Seize patients présentaient le critere 50-50 a 5 jours soit 3,22% de la population

étudiée.

Les durées moyennes et médianes de séjour étaient :
- 11,2 +/- 9 et 8 (intervalle 2 — 81) jours d’hospitalisation;

- 4,9 +/-5,8 et 4 (intervalle 0 — 64) jours d’hospitalisation aux SIPO;

Les patients nécessitaient une hospitalisation en réanimation dans 4,8% des

interventions.
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. Analyse comparative bivariée

1. Caractéristiques de base

Les caractéristiques des 2 groupes sont résumées dans le Tableau 4.

Tableau 4. Caractéristigues démographiques.

Variables Transfusion Pas de
n=106 transfusion
n=429
Age
62.8 (12) 60.8 (13) 0.164

Sexe
Homme 46 (43%) 263 (61%) 0.001*
IMC

26.49 (4.7) 26.36 (4.6) 0.803
Score ASA
1-2 75 (70,8%) 338 (79%) 0.10
3-4 31 (29.2%) 91 (21%) 0.10
Comorbidités
Diabete 27 (25.5%) 79 (18.4%) 0.135
Cardiopathie ischémique 11 (10.4%) 31 (7.2%) 0.380
BPCO 6 (5.7%) 29 (6.8%) 0.849
Insuffisance rénale chronique 6 (5.7%) 7 (1.6%) 0.039*
Troubles de la coagulation 12 (11.3%) 29 (6.8%) 0.1686
Traitements antiagrégants plaquettaires
Aspirine 24 (22.6%) 72 (16.8%) 0.205
Clopidogrel 4 (3.8%) 20 (4.7%) 0.894
Autres AAP 3 (2.8%) 9 (2.1%) 0.929
Traitements anticoagulants
AVK 6 (5.7%) 19 (4.4%) 0.779
Héparine 4 (3.8%) 20 (4.7%) 0.890

Les variables qualitatives sont exprimées en n (%). Les variables quantitatives sont
exprimées en moyenne (écart type).
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2. Bilan biologique préopératoire

Les résultats du bilan biologique sont décrits dans le Tableau 5.

Tableau 5. Bilan biologique préopératoire.

Variables Transfusion Pas de
n=106 transfusion
n=429
Hémoglobine (g/dL) 11.7 (2.0) 13.7 (1.3) <0.001*
Hémoglobine < 12,5 g/dL 57 (58.8%) 62 (15.7%) <0.001*
Plaquettes (G/L) 275 (138) 224 (87) 0.001*
ASAT (UI/L) 47.8 (37) 34.3 (39) 0.002*
ALAT (UI/L) 56.5 (59) 43.7 (105) 0.113
TP (%) 87.2 (13) 92.8 (12) <0.001*
Bilirubine totale (mg/L) 33 (80) 12.8 (22) <0.001*

Les variables qualitatives sont exprimées en n (%). Les variables quantitatives sont

exprimées en moyenne (écart type).

Il existait une différence significative entre les 2 groupes concernant les parametres

biologiques sauf pour les ALAT (p=0.113).
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3. Caractéristiques chirurgicales

Les caractéristiques chirurgicales sont détaillées dans le Tableau 6.

Tableau 6. Variables chirurgicales.

Variables

Préparation préopératoire
Embolisation portale
Drainage biliaire
Indication

Métastases

CHC

Cholangiocarcinome
Autres tumeurs malignes
Tumeurs bénignes

Autres

Nombre de nodules
Cirrhose

Stéatose

Ceelioscopie
Rehépatectomie

Nombre de segments
Hépatectomie majeure
Dissection de la veine cave-VSH
Geste associé

Clampage

Durée d’intervention (min)

Pertes sanguines estimées (mL)

Transfusion

n=106
25 (24.3%)
18 (17.5%)
40 (38%)
22 (20.7%)
27 (25.5%)
6 (5.6%)
9 (8.4%)
2 (1.8%)
1.68 (3.1)
11 (10.7%)
3(2.9%)
1(0.9%)
25 (23.6%)
3.48 (2.1)
73 (68.9%)
57 (53.8%)
38 (35.8%)
73 (68.9%)

385 (141)

1000 (685)

Pas de
transfusion
n=429

25 (6.2%)
11 (2.7%)

215 (50%)
103 (24%)
45 (10.5%)
10 (2.3%)
42 (9.7%)
14 (3.2%)
1.38 (2.1)
55 (13,4%)
26 (6.2%)
74 (17.2%)
77 (17.9%)
1.81 (1.8)
136(31.7%)
102 (23.8%)
51 (11.9%)
272 (63.4%)

267 (101)

406 (317)

<0.001*
<0.001*

0.029*
0.56
<0.001*
0.13
0.82
0.66
0.352
0.570
0.284
<0.001*
0.236
<0.001*
<0.001*
<0.001*
<0.001*
0.348

<0.001*

<0.001*

exprimées en moyenne (écart type).

Les variables qualitatives sont exprimées en n (%). Les variables quantitatives sont
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4. Caractéristiques anesthésiques
Les caractéristiques anesthésiques sont détaillées dans le Tableau 7.
Tableau 7. Variables anesthésiques.
Variables Transfusion Pas de transfusion p
n=106 n=429
ALR périmédullaire
Aucune (%) 33 (31%) 136 (31.7%) 1
Rachianalgésie (%) 71 (67%) 285 (66.4%) 1
Péridurale (%) 2 (1.8%) 8 (1.8%) 1
AIVOC Propofol
22 (20.8%) 92 (21.4%) 0.98
PAM (mmHg)
Moyenne 86.2 (8.5) 88.9(10.6) 0.055
Minimale 48.8 (18) 56 (17) <0.001*
Maximale 118.8 (15.7) 114 (15.7) 0.791
Acces d’hypotension artérielle
PAM < 60 mmHg 73 (71.6%) 203 (50.4%) <0.001*
Durée (min) 7.3 (10.8) 3.2 (8.3) <0.001*
PAM < 65 mmHg 88 (86.3%) 280 (69.5%) 0.001*
Durée (min) 16.6 (21.8) 8.3 (16.6) <0.001*
Accés d’hypertension artérielle
PAS > 140 mmHg 88 (86.6%) 338 (83.9%) 0.6568
Durée (min) 39 (40.3) 37.7 (44.2) 0.780
Accés de tachycardie
Fc > 100/min (%) 52 (61%) 143 (40.3%) 0.001*
Durée (min) 43.9 (70.2) 8.9 (27.1) <0.001*
Volume courant (mL/kg)
6.6 (1.2) 6.4 (1.1) 0.436
PEP Moyenne (cm H20)
3.81(1.2) 4.02 (1.3) 0.114
FetCO2 (mm Hg)
Moyenne 43.3 (2.3) 44.2 (2.4) <0.001*
Minimale 34.1(9.1) 36 (8.3) 0.011*
Maximale 50.5 (4.2) 51 (4.4) 0.101
FiO2 moyenne (%)
54.8 (7.3) 54.2 (8.1) 0.503

Les variables qualitatives sont exprimées en n (%). Les variables quantitatives sont
exprimées en moyenne (écart type).
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Il existait une différence significative concernant les variables suivantes : PAM

minimale, PAM < 60 et < 65 mmHg, FC > 100/min et durée passée sous ces seuils,

FetCO2 moyenne et FetCO2 minimale.

Tableau 8. Remplissage vasculaire peropératoire.

Variables Transfusion Pas de
n=106 transfusion
n=429
Remplissage sur la durée totale du bloc
Colloides (mL) 1232 (799) 593 (514)
Cristalloides (mL) 2128 (838) 1744 (685)
Total (mL) 3295 (1592) 2305 (1058)
Remplissage pendant transsection hépatique
Colloides (mL) 652 (612) 257 (364)
Cristalloides (mL) 1514 (1094) 1355 (865)
Total (mL) 2105 (1162) 1580 (822)

<0.001*
0.001*
<0.001*

<0.001*
0.07
<0.001*

Les résultats sont exprimés en moyenne (écart type).

Les patients étaient significativement plus remplis dans le groupe transfusion quelle

que soit la période étudiée. On observait approximativement une différence entre les

2 groupes de 1000mL sur la durée totale de l'intervention et de 500mL sur la période

de transsection (Tableau 8).
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lll.  Analyse comparative multivariée

Les facteurs prédictifs de transfusion en analyse univariée étaient testés en

analyse multivariée.
Le nombre de segments a été supprimé du modele de régression logistique pour
cause de redondance avec la variable hépatectomie majeure définie en fonction du

nombre de segments.

Au total, on retrouvait 4 variables prédictives de transfusion périopératoire

indépendantes et statistiquement significatives. (Tableau 9)

Tableau 9. Analyse multivariée avec régression logistique

Variables \ (0] IC P
Hémoglobine préopératoire < 12,5 g/dL 6.98 3.52-14.38 | <0.001*
Geste associé 3.16 1.46-6.83 0.003*
Hépatectomie majeure 3.00 1.53-6.04 0.001*
Durée avec FC > 100/min 1.015 1.007 - 1.024 | <0.001*
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Figure 6. Représentation graphique des OddsRatio.

Logistic regression

Durée de Tachycardie pendant transsection ®
Hépatectomie majeure ®
Hémoglobine préopératoire < 12,5 ®
Geste associé a I'hépatectomie ®
| | |
5 10
Odds ratios

V. Criteres de jugement secondaires

Les criteres de jugements secondaires sont résumés dans le Tableau 10.

Tableau 10. Criteres de jugement secondaires.

Variables Transfusion Pas de
(n=106) transfusion
(n=429)
Morbidité sévére 48.1% 17.2% <0.001*
Durée de séjour (jours) 17.3 (12.2) 9.7 (7.3) <0.001*
Durée de séjour en USC (jours) 7.8(9.8) 4.2 (4.0) <0.001*
Hospitalisation en réanimation 13.2% 2.7% <0.001*
Mortalité a J90 9.4% 4.4% 0.072
Critere du 50-50 a J5 12.6% 0.8% <0.001*

Les variables qualitatives sont exprimées en %. Les variables quantitatives sont
exprimées en moyenne (écart type).

Il existait une différence significative sur tous les critéres (p<0.001) sauf la mortalité

(p=0.072).
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L’impact du saignement sur ces mémes variables est résumé dans le Tableau 11.

Tableau 11. Analyse des pertes sanguines selon plusieurs seuils.

Pertes sanguines

< 500mL 500-1000mL >1000mL

(n=298) (n=172) (n=65)
Morbidité sévere (%) 10.1% 34.9% 53.8% <0.001*
Durée de séjour (jours) 8.7 (6.2) 13.5(10) 16.5 (11.3) <0.001*
Durée de séjour en USC (jours) 3.9(4.4) 5.6 (5.7) 7.9(9.7) <0.001*
Hospitalisation en réanimation 1.3% 8.1% 12.3% <0.001*
Mortalité a J90 (%) 1.7% 8.7% 13.8% <0.001*

Les variables qualitatives sont exprimées en %. Les variables quantitatives sont
exprimées en moyenne (écart type).

Il existait une différence significative entre les 3 groupes pour toutes les variables

(p<0.001) avec un effet dose dépendant sur les pertes sanguines peropératoires.
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DISCUSSION

Quatre facteurs prédictifs de transfusion périopératoire indépendants en chirurgie
hépatique ont été mis en évidence : 'hémoglobine préopératoire inférieure a 12,5
g/dL, la réalisation d’'une hépatectomie majeure, I'existence d’un geste associé a la

résection hépatique et la durée de tachycardie pendant la transsection hépatique.

|.  Facteurs prédictifs de transfusion périopératoire

1. Hémoglobine préopératoire inférieure a 12,5g/dL

Dans cette étude, il a été mis en évidence que cette variable est un facteur
prédictif indépendant de transfusion périopératoire en chirurgie hépatique. En
analyse multivariée, il s’agit du prédicteur le plus puissant.

L’hémoglobine préopératoire est une variable prédictive de transfusion périopératoire
robuste quel que soit le type de chirurgie (24) (44) (45). En chirurgie hépatique, le
seuil reste cependant discuté (5), et plusieurs études similaires retrouvent des
résultats controversés. Itamoto et Al (25) (h= 206) ont montré que seule
’hémoglobine peropératoire inférieure a 11 g/dL était prédictive de transfusion
périopératoire mais chez des patients opérés d'un carcinome hépatocellulaire
exclusivement. Pulitano et Al (26) (n=320 et taux transfusion 32-37%) et Cockbain et
Al (27) (n=589 et taux de transfusion a 17%) ont pour leur part utilisé un seuil a 12,5
g/dL et 'association était significative en analyse multivariée. En revanche, Janny et

Al (5) ne retrouvaient pas d’association statistiquement significative pour ce méme
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seuil (n=205). Cette étude francaise est celle qui se rapproche la plus de la nétre en
terme de population, de pratique et de taux de transfusionnel (23,4% dans leur travail
et 19,8% dans le nétre). Il est donc étonnant d’observer une différence entre nos 2
travaux sur ce parameétre. Toutefois, cette étude présentait une puissance plus
importante avec 539 patients contre 205 dans leur étude, pouvant justifier cette
différence. Notre étude confirme donc ce seuil de 12,5 g/dL pour 'hémoglobine
préopératoire, d’autant plus qu’il correspond a la définition de I'anémie légére selon

I'Organisation Mondiale de la Santé (OMS) (46).

2. Hépatectomie majeure

Dans ce travalil, les résections majeures étaient significativement associées a
la transfusion périopératoire. Il semble cohérent que les résections plus importantes
constituent des interventions techniquement plus difficiles, probablement plus
longues et plus hémorragiques que les résections mineures entrainant ainsi plus de
transfusions sanguines. Aucune étude ne rapporte l'association indépendante avec

les résections majeures.

L’étude de Cockbain et Al (27) montrait que les résections étendues (s’intéressant a
au moins 5 segments) étaient associées de facon indépendante a la transfusion.
Contrairement au travail de Pulitano et Al (26) qui ne retrouvait ni les résections
étendues ni les majeures comme étant prédictives de transfusion. L’explication que
nous avancons est que nous avons choisi de ne pas dissocier les résections

étendues, des majeures dans notre analyse.
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En effet, dans ce travail, les résections étendues étaient comprises dans le groupe
des résections majeures, contrairement a ces 2 travaux qui ont analysés 3 groupes
différents a savoir les résections mineures, majeures et étendues. Il parait donc
difficile de comparer nos résultats, compte tenu de ces différences dans la
constitution des groupes. D’ailleurs, un travail récent de Reddy et Al (28),
recommande l'utilisation d’'une nouvelle définition des hépatectomies majeures : une

résection d’au moins 4 segments.

3. Geste associé a I’hépatectomie

L’association d’'un geste a I'hépatectomie était un facteur associé de maniére
indépendante a la transfusion périopératoire. C’est un facteur également retrouvé
dans le travail de Pulitano (26) mais pas dans celui de Cockbain et Al (27), nous
expliquons cette différence par un taux de geste associé relativement faible dans leur
étude (4,5%) comparé a la nétre (16,4%).

Une raison évoquée pour expliquer cette association est que les durées des
interventions sont allongées (les patients transfusés avaient une durée d’intervention
plus élevée en analyse univariée) par rapport au geste de chirurgie hépatique seul,
les incisions sont multiples ou élargies et ces différents parametres provoquent des
pertes sanguines plus importantes. De plus, ces patients sont pour la plupart atteint
d’'un cancer, qui favorise I'existence d’une anémie préopératoire et expose donc ces
patients a la transfusion sanguine. Il aurait été intéressant de connaitre le détail des
gestes associés pour mieux expliquer ce résultat mais cette variable était manquante

dans notre recueil de données.
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4. Durée de tachycardie au cours de la transsection hépatique

Il a également été retrouvé une association significative et indépendante entre
la durée de tachycardie pendant la transsection parenchymateuse et la transfusion
périopératoire en analyse multivariée.

Toutefois, ce résultat est a nuancer, car 'oddsratio est a 1,015 soit tres proche de 1.
Néanmoins, en analysant plus précisément, on remarque que 10 minutes passées
au-dessus du seuil de FC > 100/min, augmentent le risque de transfusion
périopératoire de 1,015"10 soit environ 1,16, ce qui ne semble pas négligeable. De
plus, en se référant a I'analyse univariée, on note une trés grande différence en
termes de durée et celle-ci est cliniquement pertinente : 43,9 contre 8,9 minutes.
Notre premiére hypothése suggére que les patients du groupe transfusé sont
hypovolémiques en raison de pertes sanguines plus importantes occasionnant une
tachycardie. La stratégie de remplissage pendant la transsection étant limitée la
période de tachycardie porte sur une durée conséquente. De plus, les délais
d’obtention de concentrés globulaires en peropératoires n’étaient pas immeédiats,
pouvant allonger ces périodes de tachycardie.

Physiologiquement, il existe une activation sympathique au cours du clampage du
peédicule hépatique a l'origine d’'une augmentation de la pression artérielle et d’'une
tachycardie en réponse a la baisse du débit cardiaque occasionné par le clampage.
La tachycardie au cours de cette période est donc normale. On peut émettre
'hypothése que les patients transfusés étaient des patients bénéficiant d’'une
résection qui nécessitait une durée de clampage plus importante. Nous ne
disposions pas non plus des données concernant la durée de la transsection pour

approfondir ce critere.
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. Transfusion périopératoire

Le taux de transfusion périopératoire dans notre étude était de 19,8%, ce qui est
comparable aux données récentes de la littérature (5) (27) (29). Nous avons choisi
un critere composite associant la période peropératoire et les 48 premiéres heures
postopératoires comme cela a été fait dans plusieurs études (27). D’autres travaux
avaient fixé une limite a 72 heures (3), voire 5 jours (5). Enfin, certains prenaient en
compte toute la période postopératoire jusqu’a la sortie d’hospitalisation (26).

Le temps peropératoire ainsi que les 48 premieres heures postopératoires
constituent une période d’intérét concernant le risque transfusionnel. A notre
connaissance, aucune étude n’a évalué la transfusion en chirurgie hépatique sur la
période peropératoire seule.

A titre indicatif, nous avons tout de méme calculé le taux de transfusion
périopératoire prenant en compte toute la durée du séjour. Celle-ci s’éleve a 28,2%,
soit une différence de quasiment 10% avec notre critere des 48 heures. Cette
différence suggére une tendance a la transfusion tardive en cours d’hospitalisation,
mais souléve également des difficultés de comparaison entre les études utilisant des

périodes d’analyse différentes.

[1l. Facteurs non retrouvés dans cette étude

1. Cirrhose

Cette étude comportait un taux de cirrhose de 12% dans la population étudiée.
Il N’y avait pas de différence significative observée entre ces 2 groupes en analyse

univariée (p=0.57). La cirrhose était pourtant retrouvée comme un facteur prédictif
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indépendant de transfusion périopératoire dans I'étude de Pulitano et Al (26).

D’une part, ceci peut s’expliquer par le fait que la gravité de la cirrhose n’est précisée
dans aucune étude (dont la notre) avec un score de Child ou de Meld par exemple.
En accord avec les pratiques actuelles en France, les patients cirrhotiques
sélectionnés pour une chirurgie hépatique sont tres ciblés et ont un score de Child A
voir B pour quelques rares cas, afin de limiter au maximum le risque hémorragique
lié a I'hypertension portale et a la coagulopathie des cirrhoses avancées. Cette
différence suggére que leurs patients étaient potentiellement plus graves que les
ndtres ou avec des scores de gravité possiblement plus élevés.

D’autre part, par la différence de taux de cirrhose entre les 2 travaux. En effet, ils
avaient 25,6% de cirrhose dans leur population et ils retrouvaient une différence
statistiquement significative en analyse univariée (p=0.08) entre transfusés (31,6%)

et non transfusés (22,6%) mais avaient choisi un seuil de significativité a 10%.

2. Cardiopathie ischémique

Dans notre travail, cette pathologie n’était pas associée a la transfusion
périopératoire ni en analyse univariée ni en multivariée. Il n’existait pas de différence
statistiguement significative entre le groupe transfusé (10,4%) et le groupe non
transfusé (7,2%) (p=0,380). En effet, ces patients ont normalement une moins bonne
tolérance a I'anémie, et de ce fait leur seuil transfusionnel est plus élevé. Nous
aurions pu penser qu’il existerait une différence significative sur ce paramétre,
comme le retrouvait Cockbain (27). En France, les seuils transfusionnels
recommandés par I'HAS ont été modifiés en 2014 (30) passant de 10g/dL pour un

patient avec cardiopathie ischémique a 8-9g/dL, diminuant les indications
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transfusionnelles chez ces patients. L'effet de ces recommandations sur les
pratiques transfusionnelles aprés 2014 est difficilement évaluable mais il est possible
qu’il y ait une différence en rapport avec ce critere, en effet le recueil qui a eu lieu sur
la période 2014 a 2016 porte sur environ 30% de la population de I'étude. Une autre
différence notable entre nos 2 travaux porte sur le taux de cardiopathies ischémiques

dans les populations étudiées : 12,5% pour Cockbain contre 7,4% dans cette étude.

3. Rehépatectomie

Nous ne retrouvions pas de différence significative en analyse univariée :
23,6% dans le groupe transfusé contre 17,9% dans le groupe non transfusé
(p=0,236). Ce résultat n’était pas non plus retrouvé par Mariette et Al (31) ni Pulitano
et Al (26). En revanche, Cockbain et Al (27) avaient retrouvé ce facteur comme
prédicteur de transfusion indépendant. |l s’agissait d’ailleurs de leur prédicteur le plus
puissant. Les auteurs attribuent ce résultat a la difficulté technique d'une
rehépatectomie en comparaison avec une 1% chirurgie de résection hépatique. Leur
travail portait sur des patients opérés de 2004 a 2008 et on peut supposer que les
améliorations techniques chirurgicales qui ont eu lieu depuis cette période peuvent
expliquer la différence de résultats avec notre étude. On peut également penser, qu’il
existe une disparité supplémentaire en termes d’indication ou de sélection des
patients éligibles a une rehépatectomie, comme le suggere la différence entre nos
taux respectifs : 15,4% dans leur étude contre 20% dans la nbtre, qui témoigne

probablement d’'un élargissement des indications.
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IV. Variables hémodynamiques et anesthésiques

1. Remplissage vasculaire peropératoire

Retrouver le remplissage vasculaire peropératoire comme facteur prédictif de
transfusion aurait été cohérent étant donné qu’il peut avoir une influence directe sur
le saignement peropératoire. Il existait bien une différence significative entre les 2
groupes en analyse univari€ée mais non retrouvée dans l'analyse multivariée. Les
patients transfusés recevaient plus de remplissage que les non transfusés : en
moyenne respectivement 3295 mL contre 2305 mL sur la durée totale du bloc et
2105 mL contre 1580 mL pendant la transsection hépatique (p<0.001). Ce résultat
peut étre expliqué de 2 facons principales : le remplissage en tant que cause de
transfusion, par augmentation du retour veineux par les veines sus-hépatiques, ou
en tant que conséquence d’'une compensation des pertes sanguines peropératoires.
La distinction de ces 2 causes intriquées semble difficle méme s’il s’agit
probablement d’'une compensation des pertes sanguines puisque le remplissage

n’était pas retrouvé en tant que facteur indépendant.

2. Seuils d’hypotension artérielle

Les seuils d’hypotension (fixés a 60 et 65 mmHg) que nous avons testés ont
été évalués dans d’autres études toutes chirurgies confondues (hors chirurgie
cardiaque) (32) (33) (34) mais en termes de morbi-mortalité et non de transfusion. I
serait intéressant de réaliser une étude similaire avec la morbi-mortalité en tant que
crittres de jugement pour ces patients bénéficiant d’'une chirurgie de résection
hépatique.
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3. Volume courant

Dans ce travall, il n’existait pas de différence intéressant le volume courant
peropératoire au méme titre que pour le remplissage vasculaire. Ces résultats sont
en accord avec une étude récente (35) analysant le sous-groupe chirurgie hépatique
de l'étude IMPROVE (36) qui évaluait 2 stratégies de ventilation en chirurgie
abdominale : protectrice contre non protectrice avec des volumes courants plus
élevés dans ce second groupe. Leurs résultats ne retrouvaient pas d’augmentation

des pertes sanguines peropératoires.

V. Criteres de jugement secondaire

1. Mortalité au 90éme jour

Il est retrouvé dans cette étude, un taux de mortalité¢ de 5,4%, ce qui est

légerement supérieur aux données récentes de la littérature. Il est également mis en
évidence une différence en terme de mortalité entre les 2 groupes mais elle n’était
pas statistiquement significative (p=0.07). Le résultat est cependant a la limite de la
significativité et on ne peut évoquer qu’une tendance.
En comparaison aux autres études similaires, nous avons utilisé un critére pour la
mortalité a 90 jours contre 30 jours dans les autres études, ce qui a pu avoir une
influence sur le résultat. En effet, plusieurs études récentes (37) (38) recommandent
d’utiliser un critére de mortalité & J90 contre J30 utilisé habituellement. Cette derniere
n’est pas un bon reflet de la mortalité chirurgicale car la proportion des déceés tardifs
de cause chirurgicale est sous-estimée d’au moins 50% (37). Il serait intéressant de
comparer ces données avec les mémes données a J30.
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2. Morbidité sévere

Le score de Clavien-Dindo a été choisi pour exprimer la morbidité. Cette
classification permet d’avoir un systéme reproductible de cotation des complications
post-opératoires et ainsi de pouvoir comparer les différentes études de maniére
fiable (39). La morbidité sévere était a 23,3% dans la population étudiée : 48% dans
le groupe transfusé contre 17% dans le groupe non transfusé. Il existait une
différence statistiquement significative (p<0.001).

Bien que l'analyse ne soit uniguement réalisée en univariée, la différence est tres
significative allant du simple a plus du double entre les 2 groupes.

Hallet et Al (4) ont réecemment retrouvé un taux de morbidité sévére a 16,8% ce qui
est légérement inférieur au ndtre, mais comparable. D’ailleurs, leur étude montrait
que la transfusion périopératoire était un facteur prédictif indépendant de morbidité

sévere allant ainsi dans le sens des résultats retrouvés dans cette étude.

3. Durées de séjour

Il existait également une différence significative entre les 2 groupes
concernant les durées de séjour et durées de séjour au SIPO (p <0.001). Ce résultat
est en accord avec des travaux récents (4) qui retrouvaient comme seul prédicteur
indépendant d’un allongement des durées de séjour la transfusion périopératoire en

analyse multivariée.
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4. Hospitalisation en réanimation

Il'y a une différence significative sur le taux d’hospitalisation en réanimation,
avec 13,2% dans le groupe transfusé contre 2,7% dans le groupe non transfusé
(p<0.001). Ce parametre n’est pas analysé dans les études récentes similaires a la
noétre. Cependant, ce résultat était attendu, puisque les hépatectomies qui sont
hospitalisés en réanimation sont forcément des gestes plus invasifs avec des

patients plus fragiles occasionnant des transfusions plus fréquentes.

5. Critére « 50 — 50 »

Ce critere (21) est reconnu comme facteur prédictif d’insuffisance
hépatocellulaire et de mortalité en réanimation en postopératoire d'une
hépatectomie. Nous retrouvions une différence significative par rapport a ce critére. Il
y avait 12,8% des patients qui présentaient ce critere dans le groupe transfusé
contre 0,8% dans le groupe non transfusé (p<0.001). Ce parameétre n’a pas été
analysé dans les études traitant du sujet de la transfusion périopératoire.

Toutefois, il est cohérent que ce facteur soit impacté par la transfusion sachant qu'il
est un prédicteur robuste de la mortalité post-hépatectomie. Cependant, comme pour
les autres paramétres, il s’agit uniquement d’analyse univariée. |l serait probablement
pertinent d’analyser la variable transfusion périopératoire en analyse multivariée

dans une étude portant sur I'insuffisance hépatocellulaire postopératoire.
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6. Impact du saignement

Cette étude retrouvait un impact important des pertes sanguines sur les
criteres de jugement secondaires, tous statistiquement significatifs. Nous avons
choisi de répartir les pertes sanguines en plusieurs groupes de gravité comme cela a
été fait dans plusieurs études (16). Plus les pertes sanguines peropératoires
augmentent, plus la morbi-mortalité survient. Nos résultats sont comparables a ceux
de la littérature (40). En effet, le travail de Jarnagin et Al retrouvait comme seuls
facteurs prédictifs indépendants de morbi-mortalité le nombre de segments réséqués

et les pertes sanguines peropératoires.

VI. Limites de I’étude

Ce travail est une étude rétrospective et monocentrique et comporte les biais

inhérents a ce type d’étude.

Malgré la particularité rétrospective de I'étude, I'utilisation d’un systéme informatisé
de recueil d’informations a certainement permis de réduire significativement le

nombre de données manquantes.

Le caractére monocentrique, comme I'a montrée I'étude de Janny et al (5) limite
souvent la validité externe des études et mets en exergue des différences entre les

populations étudiées et les pratiques inter-centres.

L'interprétation de la transfusion est également un biais puisqu’il n’existe pas de
protocole ni de prise en charge standardisée. La décision de la transfusion sanguine
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est recommandée selon certains seuils, qui ne sont pas forcément identiques selon
les pays et les patients. D’ailleurs, les recommandations de 'HAS de 2014 (30)
modifient les seuils transfusionnels recommandés en périopératoire pour les patients
atteints d’une coronaropathie. Enfin, la transfusion reste une décision subjective
fonction de plusieurs criteres (instabilité hémodynamique, seuil transfusionnel,
contexte etc...) et il existe des différences de pratique entre les différents médecins
anesthésistes-réanimateurs. Par exemple, certains médecins utilisent la ScvO2 pour
la décision pour une transfusion (41). Tous ces éléments rendent l'interprétation et la

comparaison entre les différentes études difficile et potentiellement biaisée.

Par ailleurs, I'nétérogénéité de chirurgies regroupées au sein d’'une méme entité
dans cette étude, est discutable. L’hépatectomie peut signifier une intervention
mineure d’une durée courte avec peu de risques (exemple : tumorectomie simple) ou
au contraire étre une intervention a trés haut risque (exemple : hépatectomie majeure
avec résection étendue et une technique chirurgicale difficile). 1l y aurait
probablement un intérét a effectuer des analyses en sous-groupes permettant de
mieux individualiser le risque transfusionnel propre a chaque type d’intervention ou

pathologie.

L’hypothermie n’était pas relevée dans cette étude, alors qu’elle joue un réle clé dans
la coagulopathie. Nous étions bien conscients de I'importance de cette variable mais
notre recueil de données ne nous permettait pas I'obtention de cette derniere. Au
méme titre, on regrettera l'absence de données sur [I'utilisation de [I'Exacyl
peropératoire qui a déja démontré son efficacité dans la réduction des pertes

sanguines(42).
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CONCLUSION

L’hémoglobine préopératoire < 12,5 g/dL, la réalisation d’'une hépatectomie majeure,
'existence d’un geste associé a la résection hépatique et la durée de tachycardie
pendant la transsection hépatique étaient des prédicteurs indépendant de transfusion

périopératoire en chirurgie de résection hépatique.

Il apparait nécessaire de porter davantage attention a la mise en évidence d'une
anémie afin de proposer une stratégie adaptée préopératoire. Il pourra notamment
étre proposé comme mesure simple : une cure de fer préopératoire afin de corriger

cette anémie et d’obtenir une hémoglobine supérieure a 12,5 g/dL.

Par ailleurs, la combinaison d’'une anémie a un geste associé souleve une
problématique. 1l s'impose de concilier les délais opératoires liés notamment au
contexte carcinologique avec la correction d'une anémie préopératoire des lors que

cela est possible en considérant la balance bénéfice risque.

Enfin, les données positives liées a la technique de la ccelioscopie sont trés
encourageants (1 seul patient transfusé sur 75 dans cette étude), il parait licite de

poursuivre son développement.
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ANNEXES

Annexe 1 : segmentation hépatique selon FEMC
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Annexe 2 : anatomie éclatée du foie ex-vivo selon ’EMC
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Annexe 3 : Classification de Brisbane (18) (43)

1 First-order division

Anatomical Couinaud segments Term for Diagram
Term referred to surgical resection (pertinent area is shaded)
Right Hemiliver Sg 5-8(+/-Sg1) Right Hepatectomy
OR OR
Right Liver Right Hemihepatectormy

(stipulate +/-segment 1)

Left Hemiliver Sg 2-4 (+/-Sg1) Left Hepatectomy
OR OR
Left Liver Left Hemihepatectomy

(stipulate +/-segment 1)

Border or watershed: The border or watershed of the first order division which separates the two

hemilivers is a plane which intersects the gallbladder fossa and the fossa for the IVC and is called
the midplane of the liver.

Second-order division
(second-order division based on bile ducts and hepatic artery)

Anatomical Couinaud segments Term for Diagram
Term referred to surgical resection (pertinent area is shaded)
Right Sg 5.8 Add (-ectomy)to any of
Anterior Section

the anatomical terms as in
Right anterior sectionectomy

Right Sg 6,7 Right
Posterior Section posterior sectionectomy
Left Sg4 Left medial sectionectomy
Medial Section OR
Resection segment 4
(also see Third order)
OR
Segmentectomy 4
(also see Third order)
Left Sg2.3 Left lateral sectionectomy
Lateral Section OR

Bisegmentectomy 2.3
(also see Third order)

Other “sectional” liver resect

Sg4-8 Right Trisectionectomny
(+/-5g¢1) (preferred term)
or

Extended Right Hepatectomy

or
Extended Right Hemihepatectomy
(stipulate +/-segment 1)

S¢2,3,4,5,8 Left Trisectionectomy
(+/-Sg1) (preferred term)
or
Extended Left Hepatectormy

or
Extended Left Hemihepatectomy
(stipulate +/-segment 1)

Border or watershed: The borders or watersheds of the sections are planes referred to as the
right and left intersectional planes. The left intersectional plane passes through the umbilical

fissure and the attachment of the falciform ligament. There is no surface marking of the right
intersectional plane.
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Annexe 3 (suite) : Classification de Brisbane (18) (43)

3 Third-order division

Anatomical Couinaud segments Term for Diagram
Term referred to surgical resection (pertinent area is shaded)

Segments 1-9 Any one of Segmentectomy
Sglto9 (e.g. segmentectomy 6)
2 contiguous  Any two of Sg 1 to Sg 9 Bisegmentectomy
segments in continuity (e.g. bisegmentectomy 5,6)

For clarity Sg. 1 and 9 are not shown. It is also acceptable to refer to ANY resection by its third-order
segments, eg. right hemihepatectomy can also be called resection sg 5-8.

Border or watersheds: The borders or watersheds of the segments are planes referred to as
intersegmental planes.

4 Addendum. Alternative second-order division
(second-order division based on portal vein)
Anatomical Couinaud segments Term for Diagram
Term referred to surgical resection (pertinent area is shaded)
Right Add (-ectomy)to any of ,/#’ i 2 ............. )
Anterior Sector the anatomical terms as in i .
Sg 5.8 Right anterior sectorectomy 7
Right OR |
paramedian Sector Right paramedian sectorectomy 6
Right Right
Posterior Sector posterior sectorectomy
OR Sg 6,7 OR
Right Lateral Sector Right lateral sectorectomy
Left Sg 34 Left medial sectorectomy
Medial Sector OR
OR Left paramedian sectorectomy
Left OR
Paramedian Sector Bisegmentectomy 3,4
Left Sg2 Left lateral sectorectomy
Lateral Sector OR
OR Left posterior sectorectomy
Left R
Posterior Sector Segmentectomy 2

Right anterior sector and Right anterior section are synonyms. Right posterior sector and Right
posterior section are synonyms. Left medial sector and Left medial section are NOT synonyms and
are NOT exchangeable terms. They do not describe the same anatomic areas. Left lateral sector and
Left lateral section are also NOT synonyms and are NOT exchangeable terms.

Border or watersheds: The border or watersheds of second-order division based on PV are called
right and left intesectoral planes. These have no surface markings.
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Annexe 4 : Classification des complications chirurgicales selon
Clavien-Dindo (39)

TABLE 1. Classification of Surgical Complications

Grade Definition

Grade | Any deviation from the normal postoperative course without the need for pharmacological treatment or
surgical, endoscopic, and radiological interventions
Allowed therapeutic regimens are: drugs as antiemetics, antipyretics, analgetics, diuretics, electrolytes, and
physiotherapy. This grade also includes wound infections opened at the bedside

Grade 11 Requiring pharmacological treatment with drugs other than such allowed for grade I complications
Blood transfusions and total parenteral nutrition are also included
Grade [11 Requiring surgical, endoscopic or radiological intervention
Grade Illa Intervention not under general anesthesia
Grade IIIb Intervention under general anesthesia
Grade 1V Life-threatening complication (including CNS complications)* requiring IC/ICU management
Grade [Va Single organ dysfunction (including dialysis)
Grade IVb Multiorgan dysfunction
Grade V Death of a patient
Suffix “d” If the patient suffers from a complication at the time of discharge (see examples in Table 2), the suffix “d”

(for “disability™) is added to the respective grade of complication. This label indicates the need for a
follow-up to fully evaluate the complication.

*Brain hemorrhage, ischemic stroke, subarrachnoidal bleeding, but excluding transient ischemic attacks.
CNS, central nervous system; IC, intermediate care; ICU, intensive care unit.

Pour utiliser ce score, il convient d’attribuer a chaque complication
relevée un grade selon le tableau. Le Score de Clavien-Dindo retenu

sera le score maximal relevé parmi les complications au cours du séjour.
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Annexes

Annexe 4 (suite) : Classification des complications chirurgicales
selon Clavien-Dindo (39)

TABLE 2. Clinical Examples of Complication Grades

Grades Organ System Examples
Grade 1 Cardiac Atrial fibrillation converting after correction of K "-level
Respiratory Atelectasis requiring physiotherapy
Neurological Transient confusion not requiring therapy
Gastrointestinal Noninfectious diarrhea
Renal Transient elevation of serum creatinine
Other Wound infection treated by opening of the wound at the bedside
Grade 11 Cardiac Tachyarrhythmia requiring B-receptor antagonists for heart rate control
Respiratory Pneumonia treated with antibiotics on the ward
Neurological TIA requiring treatment with anticoagulants
Gastrointestinal Infectious diarrhea requiring antibiotics
Renal Urinary tract infection requiring antibiotics
Other Same as for I but followed by treatment with antibiotics because of additional phlegmonous
infection
Grade Illa Cardiac Bradyarrhythmia requiring pacemaker implantation in local anesthesia
Neurological See grade 1V
Gastrointestinal Biloma after liver resection requiring percutancous drainage
Renal Stenosis of the ureter after kidney transplantation treated by stenting
Other Closure of dehiscent noninfected wound in the OR under local anesthesia
Grade I1Ib Cardiac Cardiac temponade after thoracic surgery requiring fenestration
Respiratory Bronchopleural fistulas after thoracic surgery requiring surgical closure
Neurological See grade IV
Gastrointestinal Anastomotic leakage after descendorectostomy requiring relaparotomy
Renal Stenosis of the ureter after kidney transplantation treated by surgery
Other Wound infection leading to eventration of small bowel
Grade 1Va Cardiac Heart failure leading to low-output syndrome
Respiratory Lung failure requiring intubation
Neurological Ischemic stroke/brain hemorrhage
Gastrointestinal Necrotizing pancreatitis
Renal Renal insufficiency requiring dialysis
Grade IVb Cardiac Same as for IVa but in combination with renal failure
Respiratory Same as for [Va but in combination with renal failure
Gastrointestinal Same as for [Va but in combination with hemodynamic instability
Neurological Ischemic stroke/brain hemorrhage with respiratory failure
Renal Same as for IVa but in combination with hemodynamic instability
Suffix “d” Cardiac Cardiac insufficiency after myocardial infarction (IVa-d)
Respiratory Dyspnea after pneumonectomy for severe bleeding after chest tube placement (111b—d)
Gastrointestinal Residual fecal incontinence after abscess following descendorectostomy with surgical evacuation.
(1Tb-d)
Neurological Stroke with sensorimotor hemisyndrome (IVa-d)
Renal Residual renal insufficiency after sepsis with multiorgan dysfunction (IVb-d)
Other Hoarseness after thyroid surgery (1-d)

TIA, transient ischemic attack: OR, operating room.
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Contexte : Les résections hépatiques sont des interventions a haut risque
hémorragique. La transfusion sanguine est souvent nécessaire et est responsable
d’'une morbi-mortalité périopératoire importante. Identifier les patients a risque
permettrait de proposer une meilleure prise en charge et une stratégie d’épargne
transfusionnelle adaptée. L'objectif de cette étude était d’évaluer les facteurs
périopératoires de la prise en charge chirurgicale et anesthésique associés a la
transfusion périopératoire.

Méthode : |l s’agit d’'une étude rétrospective monocentrique. Les patients opérés
d’'une hépatectomie entre Mai 2012 et Décembre 2016 au CHRU de Lille étaient
inclus. lls ont été reparti en 2 groupes en fonction de la transfusion périopératoire
jusqu’a la 48°™ heure postopératoire. Les 2 groupes étaient comparés en analyse
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12,5g/dL, geste associé a I'hépatectomie, hépatectomie majeure et durée de
tachycardie pendant la transsection hépatique. La transfusion périopératoire et les
pertes sanguines peropératoires augmentaient significativement la morbidité sévéere,
les durées de séjour, les durées de séjour aux soins-intensifs post-opératoires,
I'hospitalisation en réanimation et le critére du 50-50 au 5° jour.

Conclusion : Ces résultats permettront d’identifier les patients a risque et de leur
proposer une stratégie périopératoire adaptée pour éviter la transfusion
périopératoire et ses effets déléteres.
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