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Prérequis

La mesure du taux d’hémoglobine en préopératoire d’'une chirurgie est une pratique
courante. Cette mesure peut révéler la présence d’'une anémie.

L’anémie est définie selon 'OMS par un taux d’hémoglobine (Hb) < 13 g /dL chez 'homme et
< 12 g/dL chez la femme. L’anémie préopératoire est une anomalie biologique tres
frequemment retrouvée allant de 10 a 44% quelque soit le type de chirurgie. Cette derniére
est plus fréquente chez les femmes (57,61%), et peut atteindre 80% selon le terrain du
patient (sujets agés, insuffisants rénaux ou cardiaques chroniques ou cancéreux) (1-8).

Les étiologies d’'une anémie sont multiples, allant des situations aigues comme dans le
syndrome hémorragique (traumatologie, hémorragie digestive, saignement peropératoire),
aux situations chroniques comme les pathologies inflammatoires (sepsis), linsuffisance
rénale chronique, en passant par les prélévements sanguins répétés (9). La cause la plus
fréquente en préopératoire est l'origine carentielle (33% martiale, 12% vitamine B12, 3%
folate). Le métabolisme du fer est régulé par I'’hepcidine. Quand cette hormone augmente,
elle diminue la réabsorption du fer oral et le favorise lorsqu’elle baisse (10). Selon une étude
nord américaine chez une population agée de 65 ans et plus, cette étiologie représente 17 %
des anémies (1). Les facteurs favorisants sont I'dge, les pathologies inflammatoires, les
pertes sanguines et les troubles d’absorption. Ceci se traduit sur le plan biologique par une
anémie microcytaire (VGM < 80 fl). Pour mettre en évidence cette anomalie biologique, des
examens complémentaires sont nécessaires afin de distinguer une étiologie carentielle des
autres étiologies (insuffisance rénale chronique, inflammatoire, hémoglobinopathies,
thalassémies, hémolytiques)(10). Récemment des recommandations ont été éditées afin de
guider la démarche diagnostique sur la prise en charge d’une anémie préopératoire en vue
d’'une chirurgie orthopédique réglée (4,11) (annexe 1).

L’'oxygéne (O;) est transporté principalement par '’hémoglobine jusqu’aux tissus. Dans des
conditions physiologiques, un gramme d’hémoglobine permet de transporter 1,34 mL d’O,,
c’est le pouvoir oxyphorique de I’hémoglobine. Ce moyen de transport est le plus important
pour I'oxygéne (98,4%), le reste est transporté sous forme dissoute dans le sang. Le contenu
artériel en O, (Ca0,) se défini donc par la somme de ces deux formes (CaO, = Hb x 1,34 x
Sa02 + 0,003 x Pa0O,). Le produit du contenu artériel en O, et du débit cardiaque (DC)
détermine le transport artériel en oxygéne (TaO, enmL.min™). Ce dernier dépend du DC, de
la Sa0, et de la concentration d’Hb (TaO,= DC (L .min™") .CaO, (mL.L™")). Une anémie n’est
pas nécessairement associée a un TaO, insuffisant car le débit cardiaque et le coefficient
d’extraction de 'O, (ERO,) augmentent, ce qui permet de maintenir la consommation en O,
(VOy,). Le seuil critique (TaO,) chez 'homme anesthésié est d’environ de 5 mlO,/Kg/min.

En cas de perte sanguine, il est important ce corriger I’hypovolémie par 'administration de
cristalloides ou de colloides, ceci provoque une anémie normovolémique. C’est une
recommandation forte avant la transfusion dans le choc hémorragique (12). Dans cette
situation, les mécanismes mis en place par I'organisme sont I'adaptation du débit cardiaque
et la dissociation de I’hémoglobine. La réduction de la viscosité sanguine provoque une
augmentation du débit cardiaque et une majoration du tonus sympathique. L’accroissement
du débit cardiaque résulte essentiellement d’'une augmentation du volume d’éjection
systolique mais aussi de 'augmentation de la fréquence cardiaque et de la contractilité (13—
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17). Au niveau cellulaire 'anémie stimule la production de 2,3 diphosphoglycérate (2,3 DPG)
intra-érythrocytaire, ce qui se traduit par un déplacement de la courbe de dissociation de
'hémoglobine vers la droite. Cette enzyme provoque une diminution de [laffinité de
’'hémoglobine pour I'oxygéne ce qui favorise la délivrance de l'oxygéne aux tissus (18)
(Annexe 2). Les globules rouges ont également une fonction hémostatique. lls libérent de
'ADP pour les plaquettes et ont un réle mécanique en se mettant en périphérie des
plaquettes afin de favoriser le clou plaquettaire.

La coagulopathie est régulierement définie par une altération globale des tests de la
coagulation avec un allongement du TCA > 1,5 et ou un TP < 60% et ou des plaquettes <
100 000/mm3et ou un fibrinogéne < 1g/L. Une coagulopathie est observée dans 20 a 30%
des traumatisés sévéres et est associée a une mortalité évaluée a environ 40% (19-21).
Cette coagulopathie quand elle s’associe a I'hypothermie et a l'acidose est responsable
d’'une augmentation de la mortalité, cette association est nommée la triade létale. Les
étiologies des coagulopathies sont multifactorielles (19,22-24).

La coagulopathie intravasculaire disséminée (CIVD) pourrait étre liée a la libération de
facteur tissulaire et a une hypoperfusion tissulaire observée en cas d’état de choc. Cette
coagulopathie endogéne se caractérise par une anticoagulation systémique et a une
hyperfibrinolyse secondaire a l'activation de la voie de la protéine C (25-27). Chez un
patient traumatisé, l'apport massif de soluté (cristalloides ou colloides) favorise la
coagulopathie de dilution. Récemment des recommandations (28) ont été éditées sur la prise
en charge du choc hémorragique. Ces derniéres tolerent une hypotension dite permissive
(pression artérielle systolique voisine de 80-85 mmHg) en I'absence de traumatisme cranien
grave et préconisent I'apport précoce de produits sanguins labiles et de vasoconstricteur afin
de limiter la coagulopathie de dilution. L’acidose est en relation avec I'hypoxie tissulaire et a
la production d’acide lactique. Elle diminue I'activité des protéases de la coagulation (19).
L’hypothermie réduit également l'activité enzymatique de la coagulation. Il en résulte une
formation plus lente du caillot.

En France, le recours a la transfusion est fréquent. Selon 'Agence Nationale de Sécurité du
Médicament (ANSM), en 2014, 3 107 106 produits sanguins labiles (PSL) ont été cédés
dont 79% de concentrés de globules rouges (CGR) (29). Récemment, la Haute Autorité de
Santé (HAS) a édité des recommandations sur la transfusion de produit sanguin labile (30).
Selon ces recommandations, la notion de seuil transfusionnel correspond a la valeur de la
concentration d’hémoglobine en dessous de laquelle il est recommandé de ne pas
descendre. Ce seuil transfusionnel a des limites car d’autres facteurs doivent étre pris en
compte comme la cinétique du saignement, le degré de correction de la volémie ainsi que la
tolérance clinique de [Il'anémie (insuffisance cardiaque, insuffisance coronarienne,
tachycardie, hypotension, dyspnée, confusion ...). Pour rappel, I'objectif de la transfusion de
CGR repose sur le besoin d’augmenter le transport artériel en oxygéne (TaO;) aux tissus.
Les seuils transfusionnels au cours de la période péri-opératoire recommandés sont un taux
d’hémoglobine de 7 g/dL chez les personnes sans antécédents particuliers et de 10 g/dL
chez les personnes ne tolérant pas cliniquement les concentrations d’hémoglobine
inférieures ou atteintes d’insuffisance coronarienne aiglie ou d’insuffisance cardiaque avérée
ou béta-bloquées. Pour les personnes ayant des antécédents cardiovasculaires, il est
recommandé de tolérer un taux d’hémoglobine au alentour de 8-9 g/dL en période péri-
opératoire.
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Le seuil transfusionnel en hémoglobine a fait I'objet de nombreux débats ces dernieres
années. Plusieurs études montrent qu'une attitude transfusionnelle restrictive (7 g/dL)
diminue le risque de transfusion de 39 % ainsi que la mortalité de maniére significative (OR a
0,77, IC 95% a 0,62 - 0,95) par rapport a une attitude libérale (10 g/dL). Concernant les
sujets atteints d’'une cardiopathie instable, d’infarctus de myocarde ou ayant un traitement
par béta bloquant, la stratégie libérale semble la moins délétére (31—41). Pour la période
préopératoire, il est communément admis que les patients devant bénéficier d’'une chirurgie
a risque intermédiaire ou élevé ne doivent pas arriver au bloc opératoire avec un taux
d’hémoglobine inférieur 10 g/dL.

Concernant la transfusion de plasma frais congelés (PFC), les principales indications
retenues par TANSM (42) sont 'hémorragie d’intensité modérée, peu évolutive ou contrdlée,
le choc hémorragique, la coagulopathie survenant chez le traumatisé cranien grave, en
chirurgie cardiaque en cas de persistance de saignement et de déficit en facteurs de
coagulation, la CIVD et la micro-angiopathie thrombotique. La posologie recommandée pour
la transfusion de plasma est de 10 a 15 mL/Kg (43). Leur utilisation a été remise en question
notamment lors du choc hémorragique ces derniéres années (quel ratio PFC : CGR utiliser
?) (44-52).

Dans la littérature, la transfusion massive est souvent définie comme I'apport de plus de dix
CGR ou d’'une masse sanguine (70 mL/Kg) en moins de 24 heures. Une autre définition qui
est plus clinique est le remplacement de plus de la moitié de la masse sanguine en moins de
trois heures (53,54).

Depuis une dizaine d’année, la transfusion massive a évolué. Lors d’'une hémorragie
massive I'administration de CGR est souvent associée a un apport précoce de PFC et de
plaquettes. Cette évolution a conduit a I'utilisation de ratio PFC : CGR élevé. Le ratio PFC :
CGR est défini par le nombre de PFC divisé par le nombre de CGR transfusé pendant un
temps donné de la prise en charge. Un ratio 1 : 1 correspond a I'association systématique
d’'un PFC pour chaque CGR transfusé. Cette pratique fait suite a I'analyse des registres
médicaux militaires américains qui mettaient en évidence une augmentation de la survie des
victimes lors de traumatismes graves pénétrants (55,56). D’autres études américaines et
européennes ont suivi et ont abouti & un constat similaire (57-59). Malgré une méthodologie
discutable, ce modéle est entré dans les recommandations professionnelles (42,60), et est
largement utilisé en traumatologie civile mais aussi lors d’hémorragie non traumatique (61—
65). Les pratiques actuelles sur la transfusion plasmatique reposent sur peu d’études de
faible niveau de preuve. Les données sur le ratio doivent donc étre prises en considération.
Ces études montrent surtout que c’est l'utilisation de protocoles transfusionnels qui améliore
la prise en charge des patients (54,66—69).

Les études portant sur la mortalité péri-opératoire avaient identifi€ comme principales causes
de déces la survenue d’une insuffisance coronarienne secondaire a une anémie,
'hypovolémie due a I'hémorragie et les détresses respiratoires (70,71). L’anémie
préopératoire apparait comme un facteur indépendant prédictif de mortalité et de morbidité
(5,6). Ces derniéres années, le recours a la transfusion est en ascension. Ceci est lié a une
régression des risques de transmission virale et aux études sur le seuil transfusionnel
(31,32,38,72,73). Mais les effets indésirables de la transfusion ne se limitent pas a ces
effets. Plusieurs études se sont intéressées a la transfusion de produit sanguin et a la
mortalité. Il est constaté une meilleure survie des patients anémiques (Hb 7-8 g/dL) lorsqu’ils

Mathieu CHARPENTIER | Thése d’exercice | Université de Limoges | 2016

(@) Bv-Nc-ND | L1 1IN

22



sont transfusés en présence de saignement important (> 500 ml) (74,75), d’'un syndrome
coronarien aigu (34) ou d'un sepsis grave (76,77). D’autres études constatent une
augmentation de la mortalité a 30 jours lorsque les patients sont transfusés (78,79).
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Introduction

Dans notre centre, une étude prospective portant sur 18 167 patients avait permis d’étudier
les facteurs prédictifs de mortalité postopératoire (tableau 1) (80). La transfusion sanguine
était associée a une augmentation de la mortalité : plus du triple par rapport a 'absence de
transfusion.

Tableau 1 : Facteurs prédictifs de mortalité postopératoire a J30 et JI90.

Modele de Cox pour mortalité a J30
(Wald : p <0,0001)

Modéle de Cox pour mortalité a J90

(Wald : p < 0,0001)

o HR | IC95% de HR D HR IC95% de HR
31-40 | 05866 | 0,51 0,05- 5,67 0,6087 | 16 0,27 - 9,56
41- 50 | 01943 | 2,85 | 059-13.80 | 00157 | 63 1,41 - 28,04
-~ 51-60 | 00468 | 456 | 1,02-20,36 0,006 | 7,82 1,81-33,9
C'?:::éi:fe 61-70 0,0319 | 4,92 115-2113 | 0,0001 | 15,99 3,87 - 66,1
71-80 | 00004 | 134 | 3,19-5622 |<0,0001| 24,58 | 5,95-101,57
81-90 | 0,001 | 16,14 | 3,84-67,76 |<0,0001 | 36,19 | 8,79 - 149,03
> 90 <0,0001 | 31,92 | 7.15-142,54 |<0,0001 | 66,71 | 15,53 - 286,47
Chirurgie non programmée | < 0,0001 2,76 1,93 - 3,95 <0,0001 | 2,21 1,66 - 2,94
Th-2h | 0,252 | 2,91 1,14 - 7,44 05635 | 115 0,71-1,.87
Durée de 2h-4h | 00068 | 3,62 1,43-9,19 02129 | 1,36 0,84-2,19
chirurgie 4h-6h | 00029 | 458 | 168-1246 | 0,1994 | 145 0,82-2,55
> 6h <0,0001 | 10,35 | 3.81-2920 | 0,0005 | 2,89 1,59 - 5,26
Transfusion <0,0001 | 3,71 253-544 |<00001| 348 257 -4,72

Le but de cette étude épidémiologique rétrospective

était d’évaluer nos pratiques

transfusionnelles, en chirurgie non cardiaque, a partir d’'une base de données existante.

Mathieu CHARPENTIER | Thése d’exercice | Université de Limoges | 2016

(@) ev-ne-nD

24
ImE




1. Matériels et Méthodes

1.1.Critéres d’inclusions

- Tous les patients ayant bénéficié d’une chirurgie et ayant été transfusé au
bloc opératoire ou dans les 48 heures suivantes ont été inclus.

1.2.Criteres d’exclusions

- Les patients 4gés de moins de 18 ans.

- Les chirurgies pour PMO (Prélevement Multi-Organes).

- Les chirurgies du secteur « téte et cou », regroupant la neurochirurgie, la
chirurgie ORL, I'ophtalmologie, I'odontologie, la chirurgie maxillo-faciale et la
neuroradiologie interventionnelle.

1.3.Etablissement de la base de données initiale

La gestion de la base de données a été effectuée sur Excel® (Microsoft Corporation, USA).
La base de données a été établie a partir du logiciel de programmation de bloc opératoire
AméliBloc®. Les patients ont été triés a partir de leurs numéros de séjour. Lorsqu’un patient
bénéficiait de plusieurs chirurgies au cours du méme séjour, seules la premiére était retenue,
les autres étaient exclues de I'analyse. Les patients ayant bénéficié de plusieurs chirurgies
au cours de différents séjours ont été considérés comme des patients différents. Les
doublons ont été éliminés manuellement.

Les produits sanguins labiles transfusés au cours des périodes de I'étude ont été recueillis a
partir de la base de données de 'EFS (Etablissement Francais du Sang) TraceLine®. Pour
chaque période, le recueil des données transfusionnelles a été étendu a un mois apres et a
un mois et sept jours avant. Les données transfusionnelles ont été colligées manuellement
directement sur la base de données « patients ». Le délai de transfusion peropératoire a été
défini par la différence entre I'heure d’induction anesthésique renseignée sur AméliBloc® et
I'heure de transfusion de TraceLine®. Les 48 heures postopératoires ont été définies comme
étant les 48 heures aprés la sortie de bloc opératoire renseignée sur AméliBloc®. La quantité
transfusionnelle des 48 premiéres heures a été définie comme étant la somme de la
transfusion peropératoire et des 48 heures postopératoires. La transfusion préopératoire a
été définie comme la transfusion survenant avant I'heure d’induction anesthésique
renseignée sur AméliBloc®.

Les données administratives (dates de déces, durées de séjour, codification des actes) ont
été fournies par le SIME (Service de I'Information Médicale et de I'Evaluation). Elles ont été
associées a la base de données patients a l'aide de la fonction « RECHERCHEV » de
Excel® en prenant pour clef le numéro de séjour de chaque patient. Une vérification et une
correction manuelle le cas échéant ont été effectuées patient par patient.
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1.4. Etablissement d’une nouvelle base de données

Les données d’analyse biologique ont été collectées sur la période allant du 7 février 2013
jusqu’au 31 décembre 2014, a partir de la base de données Cyberlab® de I'hopital. Pour
chaque patient inclut, nous avons recueilli a différents temps péri-opératoire (pré, per et post
opératoire immédiat (1ére heure), a 24 heures, et a 48 heures), le taux d’hémoglobine, de
plaquettes, de TP, TCA (rapport temps patient / temps témoins) et de fibrinogéne. Si
plusieurs prélévements étaient réalisés dans un temps péri-opératoire alors seules les
valeurs les plus bases étaient recueillies.

Les données concernant les causes de décés ont été recueillies a partir de la base de
données Crossway® de I'hopital.

1.5. Analyses statistiques

Les  statistiques ont été réalisées a laide  du logiciel BiostaTGV
(http://marne.u707 .jussieu.fr/biostatgv/). Les variables qualitatives ont été exprimées en
pourcentage et comparées par test exact de Fisher ou test de Khi? en fonction des effectifs.
Un p < 0,05 était défini comme seuil de sensibilité.
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2. Résultats

2.1.Population

Les caractéristiques de la population étudiée sont données dans le tableau 2.

Tableau 2 : Caractéristiques de la population étudiée.

Population globale

Hb Préopératoire

Hb Préopératoire

<10 g/dL > 10 g/dL
929 287 591
Sexe ratio (h/f) 0,96 1,31 0,87
Age (années * écart type) 68,9 + 18,1 69,7 + 18,2 68,6 + 18,2
Plus de 60 ans 679 (74,4 %) 219 424
Chirurgie > 2h 671 (72,2 %) 168 463
Chirurgie non programmée 205 (22,1 %) 86 (30,0 %) 113 (19,1 %)
Digestif 166 (17,9 %) 67 (23,3 %) 89 (15,1 %)
Gynécologie 61 (6,6 %) 19 (6,6 %) 40 (6,8 %)
Obstétrique 35 (3,8 %) 14 (4,9 %) 21 (3,5 %)
Secteurs Orthopédie 402 (43,2 %) 84 (29,3 %) 287 (48,5 %)
Thoracique 23 (2,5 %) 11 (3,8 %) 12 (2,0 %)
Urologie 86 (9,2 %) 39 (13,6 %) 40 (6,8 %)
Vasculaire 156 (16,8 %) 53 (18,5 %) 102 (17,3 %)
1 49 (5,3 %) 12 (4,2 %) 32 (5,4 %)
2 222 (23,9 %) 45 (15,7 %) 161 (27,2 %)
3 322 (34,7 %) 106 (36,9 %) 203 (34,3 %)
Classe ASA
4 112 (12,1 %) 50 (17,4 %) 59 (10,0 %)
5 7 (0,7 %) 2 (0,7 %) 5(0,9 %)
Non connue 217 (23,4 %) 72 (25,1 %) 131 (22,2 %)

2.2. Hémoglobinémie préopératoire

Parmi les 929 patients transfusés a H48, ’hémoglobinémie préopératoire était connue dans
878 cas (94,5%). Lorsque I'hémoglobinémie préopératoire était connue, elle était inférieure a
10 g/dl pour 287 / 878 patients (32,7%). Cette anémie préopératoire avait conduit & une
transfusion préopératoire seulement dans 69 / 287 cas (24,0%).
En chirurgie réglée, 'hémoglobinémie préopératoire était connue dans 679 / 724 (93,8%)
des cas. Lorsqu’elle était connue, 'hémoglobinémie était inférieure a 10 g/dL dans 201 / 679
(29,6%) des cas. En chirurgie réglée, il y avait une tendance a 'augmentation de la mortalité
inversement proportionnelle a ’hémoglobinémie préopératoire (figure 1). Le taux de mortalité
était augmenté a J90 lorsqu’il existait une anémie préopératoire a moins de 10 g/dL : 41 /
201 (20,4%) contre 59 / 478 (12,3%), p = 0,0068. Ce n’était pas le cas a J30 et a H48:
respectivement 26 / 201 (12,9%) contre 40 / 478 (8,4%), p = 0,0666 et 6 / 201 (3,0%) contre
10/478 (2,1%), p = 0,4904.
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Figure 1: Taux de mortalité a H48, J30 et J90 chez les patients transfusés a H48 en fonction de

I’'hémoglobinémie préopératoire en chirurgie réglée non cardiaque. *: p < 0,05.
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2.3.Hémoglobinémie postopératoire

En postopératoire immeédiat (H1), 488 / 929 (52,5%) des patients transfusés bénéficiaient
d'un contréle de 'hémoglobinémie par une analyse de laboratoire. A H48, seuls 5 / 875
(0,6%) patients n’avaient bénéficié d’aucun contrdle de ce type, le détail des contrdles, est

donné dans le tableau 3.

Tableau 3 : Taux de contréle de 'hémoglobinémie a H24 et H48 en fonction du taux d’hémoglobine a H1.
(Patients décédés exclus).

H1 Taux de contréle H24 | Taux de contréle H48
Hb < 7 g/dL : Insuffisante 100,0 % 100,0 %
7 g/dL < Hb < 10 g/dL : Cible basse 95,0 % 94,2 %
10 g/dL < Hb < 12 g/dL : Cible haute 94,9 % 91,4 %
Hb = 12 g/dL : Excessive 93,7 % 88,5 %
Non vérifiée 93,5 % 89,9 %

A H48, 22 / 875 (2,5%) patients se trouvaient en dessous du seuil de 7 g/dL et 63 / 875
(7,2%) avaient recu une transfusion excessive.

L’évolution de I'hémoglobinémie a H24 et H48 en fonction de I'hémoglobinémie a H1 est

donnée dans la figure 2.
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Figure 2 : Hémoglobinémie a H24 et H48 en fonction de ’hémoglobinémie a H1.

Mathieu CHARPENTIER | Thése d’exercice | Université de Limoges | 2016

30



Le tableau 4 montre les données de I'hémoglobine a différents temps péri-opératoire
(préopératoire et postopératoire).

Tableau 4 : Taux d’hémoglobine en préopératoire, a H1, H24 et H48.

Hb en g/dL Préopératoire H1 H24 H48
moyenne 111 10,5 10,3 9,8
médiane 11,0 10,5 10,3 9,8
étendue 5-17,2 4,7-15,9 4,65-15,7 55-16,7
Nombgj d'tb <100 288(30,1%) 193 (20,7%) 383 (41,1%) 434 (46,6%)
Nombre Hb 50 (5,4%) 442 (47%) 74 (7,9%) 104 (11,1%)
inconnue
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Du groupe « Transfusion insuffisante », une seule valeur d’hémoglobinémie n’avait pas été
recontrélée a H24 et H48, le patient était décédé. L’évolution des valeurs d’Hb pour ce groupe
est donnée dans la figure 3.
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6,00 e Patient 7

e Patient 8

4,00

e DPatient 9
2,00 e Patient 10
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H1 H24 H48

Figure 3 : Evolution des valeurs d’Hb a H24 et H48 des patients ayant une Hb < 7 g/dL en postopératoire immédiat
(H1).

Parmi les hémoglobinémies non vérifiées a H1, 10 /442 (2,3%) patients étaient décédés dans
les 24 premiéres heures. Il y avait 10 / 432 (2,3%) patients a H24 et 8 / 432 (1,9%) patients a
H48 qui se trouvaient en dessous du seuil de 7 g/dL d’hémoglobinémie (figure 4).
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Figure 4 : A gauche : Hémoglobinémie & H48 en fonction de 'hémoglobinémie & H24 lorsqu’aucun contrble n’avait été réalisé a H1. A droite : Hémoglobinémie a

HA48 lorsqu’aucun contrble n’avait été réalisé a H1 ou a H24.
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La réalisation et la valeur de 'hémoglobinémie a H1 ne semblait pas avoir d’influence sur la
mortalité a H48 (p = 0,0630), a J30 (p = 0,3584) ou a J90 (p = 0,4067) ; figure 5.
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Figure 5 : Influence de ’hémoglobinémie a H1 sur la mortalité a H48, J30 et J90. * : p < 0,05.

Mathieu CHARPENTIER | Thése d’exercice | Université de Limoges | 2016

34
B



2.4.Transfusion de CGR

Dans notre étude, le nombre moyen de CGR transfusés était de 4 par patient. Le tableau 5
montre la répartition des patients en fonction du nombre de CGR transfusés et le tableau 6 la
répartition dans la tranche 0 - 4 CGR.

Tableau 5: Répartition des patients en fonction du nombre de CGR transfusés.

Nombre de CGR transfusés Nombre de patients (%)
0-4 668 (71,9%)
5-10 211 (22,7%)
>10 50 (5,4%)

Tableau 6: Répartition des patients dans la tranche 0 - 4 CGR.

Nombre de
CGR 0 1 2 3 4
Nompre de 5 35 401 86 144
patients
% 0,30 5 60 13 22

Seuls 43 / 201 (21,4%) des patients avec une anémie < 10 g/dL en chirurgie réglée avaient
bénéficié d’'une transfusion préopératoire. La transfusion préopératoire n’était pas associée a
une réduction de mortalité a H48 (0 / 43 soit 0,0% contre 6 / 158 soit 3,8% ; p = 0,3446), J30
(7 / 43 soit 16,3% contre 19 / 158 soit 12,0% ; p = 0,4611) ou J90 (10 / 43 soit 23,3% contre
31/ 158 soit 19,6% ; p = 0,5999).

2.5. Transfusion plasmatique

A H48, 159 / 929 (17,1%) patients ayant bénéficié d’'une transfusion sanguine avaient
également bénéficié d'une transfusion plasmatique. Parmi eux 114 /159 (71,7%) en avaient
bénéficié dans le cadre d’'une transfusion sanguine importante (= 4 CGR a H48) per ou
postopératoire ; pour 10 / 159 (6,3%) autres, une transfusion importante avait été débutée en
préopératoire. Enfin, la transfusion plasmatique était expliquée dans 15 /159 (9,4%) cas par
la documentation d’'un trouble de coagulation. Ainsi, lors de cette analyse rétrospective,
seuls 25 /159 (15,7%) des cas de transfusions plasmatiques ne trouvaient pas d’explication.
Il s’agissait de 21 / 25 (84,0%) cas de transfusions plasmatiques peropératoires, les autres
transfusions étaient réalisées dans 2 / 25 (8,0%) cas en SSPI et 2 / 25 cas (8,0%) dans un
service.

Les taux de mortalité en fonction du ratio de transfusion PFC : CGR sont donnés figure 6
pour les patients ayant bénéficié d’'une transfusion en CGR et en PFC.
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Figure 6: Taux de mortalité a H48, J30 et J90 chez les patients ayant bénéficié d’une transfusion importante (> 4
CGR) a H48, J30 et J90 en fonction du ratio PFC : CGR. *: p < 0,05.
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2.6.Causes de déces

Les causes de décés sont multiples et sont répertoriées dans la figure 7.
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Figure 7: Causes de déces.
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3. Discussion

Notre étude est une étude rétrospective, monocentrique, sur une période d’environ 11 mois.
Le sujet de cette derniére était I'évaluation des pratiques transfusionnelles en péri-opératoire
au CHU de Limoges. Dans notre étude, le bilan préopératoire a permis de constater que
32,7% des patients opérés d'une chirurgie réglée ont une anémie avec un taux
d’hémoglobine inférieur a 10 g/dL. Les secteurs ou cette anomalie est la plus marqués sont :
I'orthopédie (29,3%), la chirurgie viscérale (23,3%), et la chirurgie vasculaire (18,5%). Nos
données sont en accord avec celles de Beattie (5) et de Musallam (6), ce dernier constate
dans son étude que sur 227 425 patients opérés (chirurgie non cardiaque) que 30% de la
population est anémique en préopératoire. Dans la méta-analyse de Saphn (2), 24 a 51%
des patients sont anémiés en préopératoire d’'une chirurgie de hanche ou de genou. Les
populations les plus exposées a I'anémie sont les femmes jeunes, les hommes agés et les
insuffisants rénaux.

Dans notre étude, en chirurgie non cardiaque réglée, peu de patients 43 / 201 soit (21,4 %)
ont eu une transfusion de CGR dans les suites de la découverte d’'une anémie préopératoire
< 10 g/ dL. La transfusion préopératoire peut étre expliquée par une mauvaise tolérance de
ces patients a I'anémie, en vue d’'un saignement important ou selon les antécédents du
patient. Probablement que dautres techniques d’épargne transfusionnelle comme
I'association du fer a 'EPO ou de produit antifibrinolytique aient été utilisé comme le
préconise Goodnough (4) en orthopédie. La qualité de prise en charge de I'hémoglobine
basse en préopératoire ne peut pas, dans I'absolu, étre analysée uniquement sur les
données des patients transfusés a H48. En effet, sur les 18 167 patients constituant la base
de données initiale, 204 (1,1%) avaient bénéficié d’'une transfusion avant une chirurgie
réglée. Notre analyse porte uniquement sur 21,1% (43 / 204) d’entres eux ; ceux pour qui la
transfusion a été poursuivi dans les 48 premiéres heures.

Nous avons constaté que, chez les transfusés a H48, la mortalité évoluait de maniére
inversement proportionnelle a I’hémoglobinémie préopératoire. Depuis plusieurs années,
'anémie est reconnue comme une des premiéres causes de mortalité. Carson (81) et Beattie
(5), constataient dans leurs études que les patients opérés d’'une chirurgie non cardiaque
que 'anémie était associée a une surmortalité avec respectivement des Odds Ratio de 2,5
(IC95 % ;1,9-3,2)et 2,36 (IC 95 % ; 1,57 - 3,41). Pour autant, il semble que la correction
de I'hémoglobine basse en préopératoire par la transfusion sanguine n’améliore pas la
mortalité postopératoire par rapport a la transfusion peropératoire (82,83).

Il est clair que l'identification des patients a risques et la systématisation des procédures
d’épargne transfusionnelle préopératoire sont des axes d’amélioration important pour notre
centre.

Dans notre étude, la majorité des patients (72%) ont recu en moyenne 4 CGR, ce qui
représente une faible quantité, et 60% en ont regu 2 CGR. La systématisation des
techniques d’épargne transfusionnelle en pré et peropératoire (comme une association fer-
EPO ou des antifibrinolytiques,) pourraient permettre a de nombreux patients d’éviter une
transfusion de CGR. Encore une fois, notre étude ne permet pas une critique raisonnée de
I'épargne sanguine préopératoire dans notre centre, ce n’en n’était pas le but. Cependant, il
n'existe pas, a notre connaissance, de protocole institutionnel d’épargne transfusionnelle

Mathieu CHARPENTIER | Thése d’exercice | Université de Limoges | 2016

38
ImmE|



préopératoire, méme si les recommandations sont probablement bien appliquées,
notamment en chirurgie orthopédique.

La surveillance postopératoire des patients transfusés peut étre qualifiée de bonne dans
notre hopital : la mesure du taux d’hémoglobine était réalisée pour environ la moitié des
patients en postopératoire immédiat (52,5%) et était systématiquement réalisée a H48
(99,6% des patients ont eu un contrdle du taux d’hémoglobine a H48).

Concernant le seuil transfusionnel postopératoire, dans notre étude, nous avons constaté
que la majorité des patients transfusés (90%, 790 / 875) avaient un taux d’hémoglobine a
H48 compris entre 7 et 12 g/dL.

Notre étude a des limites, elle est rétrospective et monocentrique. Nous avons étudié
uniquement les patients ayant bénéficié d’'une transfusion a H48. L'analyse de I'évolution de
I’'hémoglobine péri-opératoire sur les 18 167 patients de la base de données initiale aurait
sans doute donnée une vision moins péjorative de la prise en charge de nos malades. Nous
n‘avons pas distingué la chirurgie réglée des urgences. Il existe différents moyens
d’épargnes transfusionnels comme des récupérateurs de sang (Cell-Saver®), des
antifibrinolytiques, ou l'utilisation de fer et 'EPO, nous ne les avons pas étudiés. Enfin, avec
la méthodologie employée, nous n’avions pas les moyens de savoir quelle était la cible réelle
d’hémoglobine des patients : quels étaient ceux qui nécessitaient effectivement d’avoir plus
de 10 g/dL ? Nous avons trés probablement sous-estimé la « transfusion excessive ».

Le lien entre transfusion et mortalité est bien connu également. Plusieurs études (38,78)
montrent que la transfusion de CGR est indépendamment associé a la morbi-mortalité et que
cette association persiste malgré I'ajustement pour des facteurs de gravité ou pour des
variables directement associées aux transfusions (saignement). Glance (79) retrouve dans
son étude rétrospective, sur 10 100 patients transfusés d’'un ou deux CGR en peropératoire,
une augmentation a J30 de la mortalité (Odds Ratio 1,29 ; IC 95% 1,03 - 1,62) et des
complications postopératoires (pulmonaires, thromboemboliques, septiques). Dans une
étude nord américaine, multicentrique, rétrospective, portant sur un peu plus de 160 000
patients opérés d’une chirurgie prothétique (genou ou hanche), la mortalité & J30 (Odds
Ratio 2,32 ; IC 95% 1,91 - 2,83 p < 0,001) et a 1 an (Odds Ratio 1,75 ; IC 95% 1,60 - 1,91
p < 0,001) était supérieure dans le groupe transfusé que dans le groupe non transfusé (78).
En réanimation, Vincent (76) et Leal-Noval (84) constatent également une diminution de la
mortalité a J30 des patients ne recevant pas de CGR.

Cependant dans certaines conditions, la transfusion réduirait la mortalité. Wu (75) remarque
que la transfusion améliorait la mortalité a J30 des patients 4gés et ayant un saignement
> 500 mL. Chez le patient coronarien, une étude de cohorte rétrospective concernant 78
974 patients 4gés de plus de 65 ans, montrait une diminution de la mortalité chez les
patients présentant un hématocrite < 33% (Odds Ratio 0,69 ; IC 95% 0,53 - 0,89) (85).

Dans notre étude, la mortalit¢ semblait étre plus importante lorsqu’'une décision de
transfusion plasmatique avait été prise. La mortalité diminuait avec I'augmentation du ratio
de transfusion PFC : CGR. Mais, dans notre série, aucune différence significative n’avait été
mise en évidence. L’absence de significativité peut s’expliquer par un manque de puissance.
Notre étude retrouve des données similaires a la littérature. Des études rétrospectives
montrent que la transfusion de plasma serait associée a une augmentation de la morbi-
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mortalité chez les patients non massivement transfusés (51,86,87). Les études suggérant
que des ratios élevés améliorent la survie ne concernent que les patients nécessitant une
transfusion massive. Or ces patients représentent moins de 10% des admissions en
traumatologie. Plusieurs études (54,58,59,61) ont montré que I'apport précoce de plasma et
un ratios PFC : CGR élevés (> 1 : 2) était associé a une réduction de la mortalité dans les
premieres heures (dans les 6h), périodes au cours de laquelle surviennent la majorité des
décés par hémorragie. La méta-analyse de Bhangu (67), portant sur 5 études
observationnelles en traumatologie civile et sur une étude militaire, montre que le ratio PFC :
CGR de 1 : 1 n’apportait pas plus de bénéfice qu'un ratio de 1 : 2 (OR 0,5; IC 95% 0,37 -
0,68, p < 0,001). Il a constaté également que la mortalité diminuait avec un ratio PFC : CGR
1:2(OR0,49;1C 95% 0,31 - 0,80, p < 0,004).

Malgré des recommandations récentes de 'HAS et de ’ANSM, de nombreuses prescriptions
de plasma sont fréquemment hors recommandation. Un audit réalisé en 2001 (88) a montré
que 6% des prescriptions étaient en désaccord avec les indications. La proportion de ces
prescriptions inappropriées était plus importante (23%) lorsqu’elles étaient comparées aux
indications médicales actuelles définies par le groupe d’experts (44,88). Seuls des études
prospectives randomisées permettraient de confirmer ce bénéfice.

Dans notre série, 25/159 (15,7%) des cas de transfusions plasmatiques ne trouvaient pas
d’explication. Nous avons recherché dans les dossiers I'éventuelle utilisation d’'une technique
d’épargne transfusionnelle peropératoire (Cell-Saver®) mais cette technique a été utilisée
que pour un patient (1/25). Une information sur les régles de prescriptions de PFC semble
étre nécessaire pour éviter des transfusions inappropriées.

D’aprés notre base de données, nous retrouvons quatre grandes catégories de déceés
(cardiaques 10,5%, vasculaire 12,2%, infectieuses 12,8%, et cancéreuses 13,4%).
Cependant prés d’un tiers des étiologies des décés n’étaient pas répertoriés dans le logiciel.
Nous constatons que la traumatologie représentait seulement 3,5% des cas alors qu’elle est
plus importante dans le monde (10%) (89). Relier les causes de déces a la transfusion
sanguine, ou a son absence, est un travail difficile sur une étude rétrospective. Le manque
de données dans les dossiers a été un probléme. C’est pourquoi nous n’avons pas présenté
ces résultats.
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Conclusion

L’anémie en péri-opératoire est fréquente. Son traitement dépend de son retentissement, de
son étiologie et du terrain. Elle est associée a une augmentation de la mortalité dans un
contexte péri-opératoire. Parfois elle nécessite une transfusion de CGR plus ou moins
associée a des PFC et des plaquettes qui n’est pas sans conséquences. La surveillance
postopératoire des patients transfusés est bien conduite dans notre centre malgré un
probléme de systématisation. Un travail sur la procédure d’épargne transfusionnelle doit étre

menée. Une formation sur la transfusion plasmatique doit étre effectuée.
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Recommandations

Une amélioration des pratiques concernant I'épargne transfusionnelle préopératoire et la
prise en charge des patients anémiques en préopératoire est nécessaire. Un protocole
d’établissement doit étre établi.

En chirurgie réglée, la découverte d’'une anémie inférieure a 10 g/ dL la veille ou le jour de la
chirurgie doit conduire a sa correction avant l'arrivée au bloc opératoire. Un protocole de
service de prise en charge institutionnel devrait étre mis en place.

La mise en place d'un protocole de surveillance des patients transfusés améliora les
pratiques transfusionnelles dans notre centre.

Une information sur la transfusion plasmatique devrait permettre une économie de plasma.
Un protocole de transfusion au bloc opératoire permettrait une telle économie.
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Annexes

Annexe 1. Détection, évaluation et traitement d’une anémie préopératoire en chirurgie
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Annexe 1 : Détection, évaluation et traitement d’une anémie préopératoire en chirurgie

orthopédique réglée.
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Annexe 2 : Courbe de dissociation de ’hémoglobine.
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Evaluation des pratiques transfusionnelles en chirurgie non cardiaque au CHU de
LIMOGES

Introduction : Dans notre centre, une étude prospective avait permis d’étudier les facteurs
prédictifs de mortalité postopératoire. La transfusion sanguine était associée a une
augmentation de la mortalité. Le but de cette étude était d’évaluer nos pratiques
transfusionnelles, en chirurgie non cardiaque.

Matériels et méthodes : Etude observationnelle, rétrospective et monocentrique sur 11 mois.
Tous les patients majeurs ayant bénéficié d’'une chirurgie et ayant été transfusé au bloc
opératoire ou dans les 48 h suivantes ont été inclus. Les produits sanguins transfusés au
cours de I'étude ont été recueillis a partir de la base de données de 'EFS (Etablissement
Francais du Sang). L’hémoglobine préopératoire et postopératoire a été recueillie. La
mortalité a été relevée a J30 et J90. Les variables qualitatives ont été exprimées en
pourcentage et comparées par test exact de Fisher ou test de Khi? en fonction des effectifs,
avec p<0,05 comme seuil significatif.

Résultats : 929 patients ont été inclus. Le nombre moyen de CGR transfusés était de 4 par
patient. Le taux de mortalité était augmenté a J90 lorsque I'hémoglobine préopératoire était <
10 g/dL : 41/201 (20,4%) contre 59/478 (12,3%), p=0,0068. Ce n’était pas le cas a J30:
26/201 (12,9%) contre 40/478 (8,4%), p=0,0666. La transfusion préopératoire n’était pas
associée a une réduction de mortalité a J30 (7/43 soit 16,3% contre 19/158 soit 12,0% ;
p=0,4611) ou J90 (10/43 soit 23,3 % contre 31/158 soit 19,6% ; p=0,5999). A H48, 99,6%
des patients avaient une mesure de 'hémoglobine.

Conclusion : L’'anémie et la transfusion sont associées a une augmentation de la mortalité en
contexte péri-opératoire.

Mots-clés : anémie, transfusion globulaire, bloc opératoire

Evaluation of transfusion practices in non-cardiac surgery at the University Hospital of
LIMOGES

Background: In our center, prospective study was used to examine predictors of
postoperative mortality. Blood transfusion was associated with increased mortality. The aim
of this study was to evaluate our transfusion practices in non-cardiac surgery.

Methods: Observational study, retrospective, single-center over 11 months. All major patients
undergoing surgery and having been transfused in the operating room or within 48 h were
included. Blood products transfused during the study were collected from the database EFS
(French Blood Establishment). Preoperative and postoperative haemoglobin was collected.
Mortality was recorded at 30- and 90-day. Categorical variables were expressed as
percentages and compared using Fisher's exact test or chi-square test by enrolment, with
p<0.05 as significant threshold.

Results: 929 patients were enrolled. The average number of PRBC transfusion was 4 per
patient. The mortality rate was increased at 90-day when preoperative haemoglobin was <
10 g/dL: 41/201 (20.4%) against 59/478 (12.3%), p = 0.0068. This was not the case at 30-
day: 26/201 (12.9%) against 40/478 (8.4%), p = 0.0666. Preoperative transfusion was not
associated with reduced mortality at 30-day (7/43 or 16.3% against 12.0% 19/158; p =
0.4611) or 90-day (10/43 or 23.3 31/158% against 19.6%; p = 0.5999). To 48h, 99,6% of
patients had a haemoglobin measurement.

Conclusion: Anemia and blood transfusion are associated with increased mortality in context
perioperative.

Keywords : anemia, blood transfusion, operating theater



