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LISTE DES ABREVIATIONS

ABM : Agence de la Biomédecine.

ARA 2 : Antagoniste des Récepteurs de I'’Angioteasn
AVC : Accident vasculaire cérébral.

CPBIA : Contrepulsion par ballonnet intra aortique.
CRT : Cardiac Resynchronisation Therapy.

DAI : Défibrillateur automatisé implantable.

ECMO : Extracorporeal membrane oxygenation.
EER : Epuration extra rénale.

EFG: Etablissement Francais des Greffes.

FV : Facteur V.

GTP : Gradient transpulmonaire.

HTAP : Hypertension Artérielle Pulmonaire.

IEC : Inhibiteur de 'Enzyme de Conversion.

IMC : Indice de Masse Corporelle.

ISHLT : International Society for Heart and Lungaiisplantation.
NYHA : New York Heart Association.

PAPd : Pression artérielle pulmonaire diastolique.
PAPmM : Pression artérielle pulmonaire moyenne.
PAPs : Pression artérielle pulmonaire systolique.
RAP : Résistances artérielles pulmonaires.

SU1: Super Urgence de type 1.

SU2 : Super Urgence de type 2.

TP : Taux de Prothrombine.

UR: Urgences Régionales.



INTRODUCTION

Généralités

L’insuffisance cardiaque chronique demeure unehgagie majeure dont la
prévalence et la mortalité restent élevées malgdtogrés constants dans la prise en charge
de ces patients (1). La transplantation cardiagse le traitement de référence de
linsuffisance cardiaque terminale sous traitememédical optimal, lorsque la survie
prévisible est inférieure a un an (2). Elle se wlisaonc, au cas par cas, chez tout patient en
insuffisance cardiaque sévere pour lesquelles éssources thérapeutiques spécifiques
médicochirurgicales sont dépassées (traitementogmadecteur, resynchronisation cardiaque,
revascularisation, etc.). La décision d’inscrirepatient sur liste de transplantation cardiaque
repose sur des parametres classiques d’évaluagobiinduffisance cardiaque et de son
pronostic, tels que le stade fonctionnel NYHA, épacité cardio-pulmonaire altérée (pic de
V02 < 14 ml/kg/min), I'altération de la fonction stplique ventriculaire gauche et droite a
I'échocardiographie (3)...

L’évaluation avant inscription sur liste de trarmsyhtion se doit de comporter un bilan pré-
transplantation exhaustif visant a éliminer lesngipales contre indications a la greffe
cardiaque, dominées par les néoplasies et infectérolutives, I'hypertension artérielle

pulmonaire (HTAP) non réversible, et la défaillanceltiviscérale sévere (3,4).

La transplantation cardiaque demeure un gestergital lourd, avec une mortalité
essentiellement post-opératoire précoce estimé&aes trente premiers jours et a 25 % a un
an (5). Les principales causes de déces préconesesadnfections, les rejets et la défaillance
primaire du greffon (6). Les principales causesnuw@talité tardive sont dominées par les

complications néoplasiques et la coronaropathigrdtion.



Historique et chiffres nationaux

Depuis 1967, date de la premiére transplantatiodiaque, plus de 80000 patients ont
bénéficié de cette thérapeutique d’exception (7)leS premiers patients transplantés ne
survivaient pas plus de quelques semaines a Meitgion, principalement en raison du rejet
du greffon, dés les années soixante dix le pronadtis patients bénéficia des progres
concernant le diagnostic de rejet et le control€inenunosuppression. De nouvelles greffes
sont alors effectuées et connaissent un formidedder avec un allongement significatif de la
survie des patients et une amélioration du statttionnel. La survie aprés transplantation
cardiaque a progressivement augmentée jusqu'a B0d¥& ans, tous ages et comorbidités
confondus, avec parallelement, une reprise tolkadtonomie (5).

En France, depuis 1968, plus de 11000 greffesoeler ont été réalisées, avec 4096
patients vivants avec un greffon fonctionnel aud&tembre 2011(8). Aprés une période
d’intense activité a la fin des années quatre vaivgc plus de 600 transplantations cardiaques
réalisées en France par an, l'activité avait pregjuement chuté au dessous de 300 greffes
par an en 2003. La réduction du nombre d’accideletda voie publique et le nombre
d’oppositions au prélevement pouvaient expliquateceeduction d’activité. Depuis 2004, il

est noté une augmentation faible mais réelle a98dransplantations réalisées en 2011.

Parallelement, la progression du nombre de patiemtattente de transplantation et le
nombre limité de greffons disponibles ont induiewsituation de pénurie d'organes. Ce qui a
conduit d'une part, a établir des registres deidatgla la greffe, les listes d'attente, d'autre
part, a élaborer des régles de répartition etritbation des organes prélevés chez les sujets en
état de mort cérébrale (9). A ce jour, la situatlenpénurie demeure, avec 7,9 malades par
million d’habitants inscrits sur liste d’attente 2011 et 2 candidats pour un greffon. Ce qui

implique une durée médiane d’attente sur listeasplantation cardiaque de 3,2 mois (8).



Transplantation cardiaque en situation d’urgence

Si les criteres d’inscription sur liste d’attestint relativement définis pour les patients
en situation chronique « stable » (3,10), I'instoip des patients en situation d'urgence est
plus problématique. La situation hémodynamiquealnist a risque de dégradation torpide,
rend difficile les possibilités de bilan pré-tral@pgation cardiaque complet et I'optimisation
thérapeutique. Les défaillances d’organes assoeigles anomalies de la coagulation qui en
résultent, compliquent une procédure chirurgicag dourde et les suites de réanimation.
Dans le contexte installé et durable de pénurigrdéon, I'indication d’'une greffe cardiaque
chez les patients en climat d'urgence a longtemfis d€battue, voire abandonnée
transitoirement par certaines équipes, face a unmastalité précoce de ces patients par
rapport a la population des patients greffés erogérstable (11). Mais les progres médicaux
et chirurgicaux, principalement I'immunosuppresstamtrélée limitant les infections péri-
opératoires et le développement des supports hémaodgues type Extracorporeal
membrane oxygenation (ECMO) ont permis d’obtens desultats encourageants chez ces
patients (12)Ce sont souvent des patients en choc cardiogénitqure, la mortalité a court
terme en absence de thérapeutique d’exceptiorifestable, de 50 a 80 % (13-16).

Pour que la transplantation se fasse dans lesemei$ conditions, afin de limiter au
maximum le délai d’attribution de greffons et d#vil’aggravation du patient, il a été crée
divers algorithmes d’allocation d’organes varialdeton les pays. Ces algorithmes prennent
en compte le degré d'urgence du patient dans ledbului attribuer un greffon le plus
rapidement possible : « Status | » de 'UNOS (Xk7/mergency 0 » en Espagne (18), « High
Urgence » a Eurotransplant (19).

Naissance des transplantations cardiaques en « Supe  r Urgence »

En France, avant 2004, il n’existait pas clairendmsysteme d’acces prioritaire a la

transplantation cardiaque pour tenter de réduirmarimum le délai d’attente sur liste de ces
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patients a haut risque de dégradation torpide. @hanter-région s’organisait localement
pour tenter de prioriser ses patients en insuffisarardiaque aigue dépassée. Ces « Urgences
régionales » (UR) ne répondaient pas a des crifgéss, mais étaient déterminés de facgon
subjective par I'équipe médicale en charge du pati€lles concernaient le plus souvent des
patients dépendants d’inotropes en continu ou digpositif d’assistance circulatoire, avec

nécessité d’'une hospitalisation en secteur de sai@ssifs (12).

En 2003, dans une étude sur les déces sur life I[Btablissement Francais des
Greffes (EFG), ancienne dénomination de I'’AgencdadBiomédecine (ABM), a fait deux
constatations : I'existence d’'une mortalité tropvéle des malades en liste d’attente (16%),
avec pres de la moitié des déces survenant dgmrergier mois d’inscription, et le fait que
d’excellents organes n’étaient pas utilisés fagteeteveurs adéquats dans la région. Afin de
réduire cette mortalité précoce sur liste d'indooip et de s’assurer de I'optimisation de
I'offre de transplants dans le contexte de pénlii#G a travaillé a I'élaboration de critéres
d’'urgence et a l'instauration d’'une priorité a héton national qui est devenue effective le

ler juillet 2004 sous le vocable « Super-Urgeneico :

........... « Une pronte d'attnbution nationale en greffe cardiague (SU) est etablie dans le cadre d'un protocole d'évaluation
Cefte prionté peut élre sollicitee au hire de 'wrgence pour des malades inscrits en liste d'aftente de greffe cardiagie.
Linscription dans la catégorie priontaire nationale se fail aprés avis du coliége d'experts thoraciques fonchonnant selon les

modalités définies par l'Agence de la hiomédecine

Deux catégories de matades sont incluses dans ce profocole @
SU1 : Les malades mscnis en liste dattente de greffe cardiague
dont l'état ciinigue s'est progressivement dégradé et présentant une indication formelle d'assistance cardiague mécanique
pour whe raisan autre qu'une somplication aigue,
et - hospitalisés en réanimation ou soins intensits cardiologiques,
ef - sous inotropes,

et - dont 'étaf clinigue rasfe compatibie avec une greffe cardiague

SU2 : Les malades scus assisiance cardiaque mecanique ayant presenté une complicabon thrombao-emboligue a type
daccident ischémigue transiforre ou d'accident vascuiaire cerebral régressif sans sequelle grave, avec des signes objectifs
de nsgue de recidive (thrombus wisible en échographie. etc._ ) el dont félat clinique reste compatible avec une greffe

cardiague

Four les malades enfrant dans l'une de ces deux catégories ef qui présentent de surerolf une difficulte d'acces a la greffe
{groupe rare, morphotype extréme), une derogation au principe de ia greffe en iso-groupe sanguin peut &tre sollicitée
Linscnptron d'un receveur de greffe cardiaque dans la calégonie de prionite nationale définie comme urie super-urgence se fart
selon les modalités suivanies

d'abord est realisée linscription habituelle du receveur en liste daltente,

ensuite est expédiee au service de régulation ef dappui national fa fiche-type de demande d'inscripfion en super-

urgence en conformite avec les modalites refenues par le college dexperts.



Bilan des Super Urgences 1

Quatre ans aprés leur mise en place, I'Agenceadidmédecine réalise le bilan des
Super Urgences (SU) de transplantation cardiaqdg¢ (2l était mis en évidence une
surmortalité précoce des patients greffés depub 2vec une survie moindre pour les
receveurs dont le mode d’attribution était via umgcription sur liste de SU1 (figure 2 et
figure 3). De plus, si la durée d’attente étaitsid@rablement réduite pour les patients inscrits
sur liste de SU1 (0,4 mois), la durée d’attenter pesl patients sur liste conventionnelle était
nettement au dessus de la durée médiane (6,2 moike 3,2 mois). La durée d’attente des
patients inscrits sur liste de SU2, c'est-a-ditessassistance circulatoire de longue durée et en
situation d’'urgence, était elle aussi nettement€sgapre a celle des patients sur liste de SU1

(3,1 mois contre 0,4 mois).

Problématique

A Nantes, I'activité de greffe a debuté débute519Bix cent soixante douze patients
ont bénéficié d’une transplantation cardiaque &usképtembre 2012. La majorité des
transplantations cardiaques se fait maintenant acadre d’une Super Urgence, avec 10/14
greffes réalisées dans ce contexte Aseptembre 2012. L’engouement vis-a-vis de cedte i
nationale d'attente a donc été immédiat dans regnére. Mais actuellement, de nombreuses
guestions se posent sur le bienfait réel de ceiteigation d’organe. Face a la surmortalité
récemment mise en évidence des patients inscritsliste de SU1, I'hypothése d'une
catégorie de patients a tres haut risque, non dérgs pour la greffe avant 2004 car jugée
trop grave, est évoquée avec l'arriere pensée egi@atients demeurent toujours trop fragiles
pour supporter cette thérapeutique. De plus, s9a@se I'idée subjective que I'essor des SU1
se fasse au détriment des patients inscrits derd@nventionnelle ou de SU2, qui attendent
plus longtemps pour une accessibilité a un greffopc le risque d’'une déstabilisation de leur

cardiopathie qui les précipite vers une situatiamgence.



Le but de cette étude est de comparer le profd stirvie a un an des patients greffés
sur liste de SU1 avec celui des patients greffésiteation d’'urgence, avant l'instauration de

I'allocation prioritaire « Super Urgence ».
Les objectifs secondaires de cette étude sontédeird la population de patients

inscrits sur liste de SU1, et de décrire la motBigiériopératoire post-transplantation des

patients greffés au décours de l'inscription sstelprioritaire.
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MATERIELS ET METHODE

L’'étude est rétrospective, monocentrique, compaati et  observationnelle.

Populations étudiées

D’'une part, nous avons étudié, I'ensemble desepti ayant bénéficié d'une
inscription sur liste de transplantation cardiaguSuper Urgence 1 » entre juillet 2004 et
juillet 2011 au CHU de Nantes. Les criteres d’egin étaient les patients mineurs, les
patients en attente de transplantation combinédestretransplantations. Les patients
bénéficiant d’'une assistance ventriculaire au décda l'inscription sur liste de SUL ont été

exclus de I'analyse.

Nous avons étudié d'autre part I'ensemble deseptti inscrits sur liste de
transplantation cardiague « Urgence Reégionaletse ganvier 2000 et décembre 2004 au
CHU de Nantes. Les critéres d’exclusion étaienpbdgents mineurs, les patients en attente de
transplantation combinée, les patients inscritsUgh non hospitalisés et les patients qui
étaient sous assistance ventriculaire lors decfipson.

Données recueillies

Le recueil des données a été réalisé via le dassidical de chaque patient, le logiciel

Cristal, et la base de données Integralis.
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Données du patient en attente de transplantation

Données épidémiologiques :

* Age.
e Sexe.

* Indice de masse corporelle (IMC).

Données concernant la cardiopathie :

* Nature de la cardiopathie.

* Ancienneté du diagnostic de cardiopathie.

e Traitement médicamenteux habituel avant hospitadisa

* Thérapeutiques non médicamenteuses : défibrillaatomatisé implantable (DAI) et

resynchronisation cardiaque (CRT).

Conditions d’attente de la transplantation :

* Neécessité d'un traitement inotrope par Dobutamidrenaline, Noradrénaline, et/ou
d’un traitement par Enoxinome.

* Neécessité d’'une assistance circulatoire temporaentrepulsion par ballonnet intra
aortique (CPBIA) ou ECMO.

* Nécessité d’'une assistance respiratoire par vaatilanvasive.

* Indication de I'inscription sur liste prioritaire.

» Délai dattente entre inscription sur liste convembelle et inscription sur liste
prioritaire.

» Délai d’attente entre inscription sur liste prianie et transplantation.

12



Parametres hémodynamigues et biologiques :

» Données du cathétérisme cardiaque droit :
= Pressions artérielles pulmonaires systolique, dligste et moyenne (PAPs,
PAPd, PAPm).
» Résistances artérielles pulmonaires (RAP).
= Gradient transpulmonaire (GTP).
= |ndex cardiaque.

Lorsque le patient bénéficiait de plusieurs mesurémodynamiques, les mesures
prises en compte étaient celles du cathétérisnemobs apres optimisation de la volémie,
et aprés épreuves pharmacologiques.

Selon les criteres de I'International Society tdeart and Lung Transplantation
(ISHLT) (22), l'existence dune HTAP comme contralication relative a la
transplantation cardiaque isolée est définie parGfP supérieur a 16 mmHg, et / ou
RAP >5 UW, et/ ou PAPs > 60 mmHg.

e Créatininémie ou nécessité d’'une épuration extrale(EER) lors de l'inscription sur
liste prioritaire.

e Taux de Prothrombine (TP).

* Facteur V (FV).

» Bilirubinémie totale.

* Taux de plaquettes.

Survie au décours de la transplantation

* Survie a un mois, Six mois et douze mois.

e Cause du déces.

13



Données concernant le greffon

* Age du donneur.
+ Existence d’'un mismatch de sexe donneur-receveur.

* Durée d’ischémie froide du greffon.

Données concernant I'évolution post opératoire

Durée d’hospitalisation :

* Durée d’hospitalisation en réanimation.

* Durée d’hospitalisation postopératoire totale.

Complications post opératoires :

» Défaillance hémodynamique définie par :

= Une défaillance précoce du greffon, nécessitantit® en place d’'une ECMO
post opératoire.

= Et / ou une insuffisance ventriculaire droite. Léfidition de I'insuffisance
ventriculaire droite retenue est celle de Matthd@8), appliguée en post
implantation d’'une assistance monoventriculairechau Elle se traduit par la
nécessité d’'une ECMO post opératoire, ou d'unestassie monoventriculaire
droite temporaire type Biomédicus ou d'un traitemigotrope d’'une durée
supérieure a 14 jours, ou d'un traitement par Mgdexd’'azote de plus de 48

heures.
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« Défaillance rénale :

= Durée d’EER post opératoire.

=  Créatininémie a 12 mois.

* Infections post-transplantation cardiothoracique réanimation définies selon la
standardisation de I'lSHLT (23) :

» Infections bactériennes.
= Infections fongiques.

= |nfections virales.

* Neécessité de reprise chirurgicale post-transplamiat éventuellement le nombre de
reprises.

» Complications neurologiques.

» Complications respiratoires.

* Rejet immunitaire, selon la classification revueld®HLT (24), lors de la période
d’hospitalisation post opératoire.

» Existence d'une maladie vasculaire du greffon stdamassification de I'ISHLT (25).

Analyses statistiques

Les données qualitatives sont présentées avecefératif et leur pourcentage, les
données quantitatives avec la moyenne +/- I'égge-t Le test du Chi2 et le test exact de
Fisher ont été utilisés pour comparer les variabipmlitatives. Pour les variables
guantitatives, le test de Mann-Whitney a été @ilisanalyse de survie a été réalisée selon la
meéthode de Kaplan Meier. Le test du Log-rank auéiésé pour comparer les courbes de
survie des deux cohortes. Une p-value <0.05 a éfsidérée comme statistiguement

significative. Le logiciel utilisé pour les analgsétait SPSS v19.
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RESULTATS

Caractéristiques des patients inscrits sur liste de Super Urgence 1
entre juillet 2004 et juillet 2011.

Soixante quatre patients ont été inscrits sue likg SU1 entre juillet 2004 et juillet

2011. Les demandes de SUL1 selon I'année sont stiséesasur la figure 4.

Au sein de cette cohorte, 47 demandes, soit 78rtabouti a une transplantation

cardiaque dans le cadre de I'urgence.

Dix sept patients n’ont pas eu de proposition@éfgn durant leur inscription sur liste
de SU1 : Quatorze patients (22 %) ont bénéficide’assistance circulatoire en « Bridge to
Transplantation ». Les 3 autres patients sont sestiis traitement médical et sur liste
conventionelle a I'expiration de leur priorité. Dewsont décédés précocement apres
I'échéance de la SU1 d’un choc cardiogénique caraplide défaillance multiviscérale ( 17 et
11 jours). Le dernier patient est rentré a domidgilest décédé a 108 jours d’'un cedéme aigu

pulmonaire.

Les caractéristiques des 47 patients greffésister dle SU1 sont résumées dans les

tableaux 1 et 2.

Caractéristiques cliniques :

La population était essentiellement masculinec avedge moyen de 47 ans.

Sept patients, soit 15 %, avaient 60 ans ou plus.
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L’indice de masse corporelle médian était de 24nkg3 patients (6 %) avaient un
IMC inférieur a 18 signant un état de maigreurl@{(34 %) patients étaient en surpoids avec
un IMC supérieur a 25, dont 6 (13 %) avec une t@ési

Les cardiopathies ischémiques et dilatées repiasart, a proportion quasi-égale, pres
de trois quarts des inscriptions sur liste de SL&s autres types de cardiopathies étaient

essentiellement hypertrophiques et valvulairepp@etivement 8,5 et 6 %).

Le délai diagnostique variait énormément, de malhs mois pour un tiers des
patients, jusqu’a dix ans ou plus, pour 42 % déeps. Les cardiopathies les plus anciennes

étaient de tous types dans des proportions siedair

Le patient bénéficiait d’'un traitement cardiopotéair par bétabloqueurs avant
l'inscription sur liste de SU dans 42,6 % des &s. les 27 patients non traités, 11 (23 %)
étaient connus porteurs d’'une cardiopathie depumm@ns un an.

Le patient bénéficiait d’'un traitement par inhgnits de I'enzyme de conversion (IEC)
ou par antagonistes de I'angiotensine 2 (ARA 2)sd#9 % des cas. Neuf patients sur les 28
patients (soit 19 %) ayant une cardiopathie dontlisgnostic datait de plus d’'un an ne

bénéficiaient pas ou plus de ces molécules.

28 % des patients n’étaient pas porteurs d'un OAhq d’entre eux (soit 10,6 %)

étaient inscrits sur liste conventionnelle de tpdaustation cardiaque depuis plus d’un mois.

Caractéristiques biologiques :

La créatininémie moyenne était de 119 umol/L. Segients (15 %) avaient a
l'inscription un taux de créatinine supérieur a Jifol/L. Un seul patient était sous EER lors

de l'inscription.

La bilirubinémie totale moyenne était de 27 umaodiec 11 patients (23 %) qui
avaient des taux supérieurs a 33 umol/L. Sur cgsaliénts, 5 étaient sous ECMO, d'ou une

potentielle augmentation de la bilirubinémie lihée a I’hémolyse extravasculaire.
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Concernant les données biologiques de coagulatod’hémostase, un quart des
patients (n = 12) avait une thrombopénie inféricudéb0 G/L lors de I'inscription. Parmi eux,
7 patients étaient assistés par ECMO. Le taux diémmbine moyen était de 67 % avec 27
patients (57 %) qui avaient un TP normeaf0 %. Les 20 autres patients avaient dans 40 %
des cas un FV supérieur a 70 %, signant une diomdu TP pouvant étre liée au traitement
anticoagulant par anti-vitamine K. Seulement 3gmdfi (6 %) présentaient une diminution
franche du FV < 50 %. A noter que 8 patients n‘anbpas eu de dosage du FV, mais tous

avaient un TP normal.

Cathétérisme cardiaque droit

Trente quatre patients (soit 72,3 % de la poputattudiée) ont bénéficié d’'un
cathétérisme cardiaque droit dans le cadre debliégam pré transplantation cardiaque. Parmi
eux, 3 patients conservaient une hypertensionigi&pulmonaire fixée contre indiquant
théoriguement la transplantation selon les critdeeSISHLT (GTP > 16 mmHg ou RAP > 5
uw).

Conditions d’attente de la transplantation

Les données sont résumées dans le tableau 3.

61,4 % des patients ont nécessité une inscrigtimdiste d’urgence en moins de sept

jours apres l'inscription sur liste conventionnelketransplantation.
Tous étaient hospitalisés en soins intensifs és e 90 % des patients étaient

dépendants d’'un support inotrope. Les indicatigtismmiques ne concernaient seulement que

6 patients sur I'ensemble de la cohorte.
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Huit patients (17 %) nécessitaient une assistaircelatoire et respiratoire lors de
I'inscription sur liste de SU1. Chez ces patielgtgjélai moyen d’inscription sur liste de super
urgence était de 3,2 jours. Le diagnostic de cpatlie avait été porté depuis moins d’'un

mois chez 7 de ces patients.

Comparaison avec les patients greffés sur liste d'U R entre 2000 et
2004.

Entre 2000 et 2004, 41 patients ont été considégdgibles a une « Urgence
régionale » au CHU de Nantes. La population étatétogene au niveau des conditions
d’attente de transplantation, avec 9 patients rompitalisés, et 13 patients qui étaient porteurs

d’un dispositif d’assistance circulatoire de longlugée en « Bridge to Transplantation ».

Les 19 autres patients greffés dans le cadre dligence régionale ont été comparés

avec la population des SU1.

Le tableau 4 résume les comparaisons des donné@eques, biologiques et

hémodynamiques des deux populations.

Données cliniques

I n'y a pas de différence significative en ce qaoncerne les données
épidémiologiques des deux populations. Il est Hetghe les cardiopathies dilatées étaient a
proportion plus importante avant 2004 (47,4%). lagtément cardioprotecteur bétabloqueur

était plus rarement introduit ou maintenu dansegatipulation.
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Données biologiques et hémodynamiques

Il N’y a pas de différence significative en ce gancerne les parametres biologiques
reflétant les fonctions rénales, hépatiques etadeohgulation. Seulement un patient en UR

nécessitait une EER.

Les mesures des PAPm et PAPd étaient significatwne plus élevées au sein de la
cohorte des UR. Parallélement, les mesures du GTée® RAP de chaque population
n'étaient pas significativement différentes. Uniguatt en UR présentait une HTAP contre

indiguant théoriquement la transplantation cardeigolée, selon I'ISHLT.

Conditions d’attente de la transplantation

Les conditions d’attente de la transplantation Haqoe population sont comparées

dans le Tableau 5.

Les 19 patients inscrits en UR n’étaient ni saasstance circulatoire de courte durée,

ni sous assistance ventilatoire.
Le délai médian de transplantation aprés insomptsur liste prioritaire eétait

significativement plus court pour les patients fitsesur liste de SUL : 72 h contre 288 h
(p =0,01).
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Comparaison des données du greffon cardiaque

L’age moyen du donneur n’était pas significativemeifférent, avec 33 +/- 13 ans,
pour les patients inscrits en UR entre 2000 et 2@04re 35 +/- 12 ans pour les patients SU1
(p =0,48).

Par contre, la durée d’'ischémie froide du grefitait significativement allongée pour
les patients greffés en SU1 (216 +/- 46 min) paport aux patients greffés en UR (159 +/-
39 min) (p = 0,0001). Dix sept patients SU1, sdit486, ont recu un greffon dont le délai

d’'ischémie froide était supérieur ou égal a 4 heure

Il'y avait un mismatch de genre dans 32 % desagasein de la population des SU1
contre 11 % au sein de celle des UR (p = 0,14)mismatch « Donneur Féminin- Receveur
Masculin » était plus important chez les patieritd $11 patients soit 23 %, contre 1 patient

soit 5 %), sans significativité.

Comparaison de la morbi-mortalité de chaque populat ion au

décours de la transplantation cardiaque

Survie au décours de la transplantation

La figure 5 compare la survie a un an de chaqtiergayreffé dans le cadre d’'une SU1
ou d'une d'UR. Selon cette courbe de Kaplan Meien'y a pas de différence de survie
globale entre les deux cohortes. (p=0.79, testayyrdnk).
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Sur les 47 patients greffés SU1, 6 sont décédéemntlla premiére année, soit 12,7 %

de la population.
Les causes de déces étaient :

» Trois arréts cardiorespiratoires (a J 45, J11836R).

* Une défaillance primaire du greffon & J12.

e Un choc septique a J55.

* Un choc hémorragique a J2.
Ces derniers décés sont survenus chez trois masens ECMO en préopératoire soit une
survie a trois mois pour cette sous population2ié &o.
La Figure 6 compare la survie a un an des patisats assistance circulatoire avant
transplantation avec celle des patients sous itmaité médical seul. La survie a un an est
significativement plus faible pour les patientss&CMO ou CPBIA, de 70 % contre 91 %
(p = 0,04).

Les deux déces survenant a plus de trois mois deahsplantation étaient étiquetés

liés a un rejet humoral aigu. Un patient avait fiéié d’'une autopsie qui confirmait cette

hypothése sur le plan anatomopathologique.

La cohorte des patients greffés UR comptait 2 siéwit 10,5 % de la population.
Les déceés étaient liés a :
* Un choc hémorragique sur insuffisance hépatocaiéuéaJ19.

* Un AVC hémorragique massif a J147.

Morbidité post opératoire

Les durées d’hospitalisation et les complicatigrast-transplantation de chaque

population sont résumées dans le Tableau 6.

Les délais médians d’hospitalisation en réanimagb totaux tendaient a étre plus
longs pour la cohorte des SU1, sans que celaigaifisatif.
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La survenue de défaillance hémodynamique précéemiinpas significativement
différente entre les deux cohortes. 11 patients Shtlnécessité une assistance circulatoire
temporaire par ECMO. Parmi ces patients, un paétt connu avec une HTAP a risque en
période pré-transplantation. Un autre est décéde assistance.

Parmi les patients UR, aucun n’a bénéficié d’'ursstence par ECMO. Mais 3 ont nécessité
une assistance ventriculaire droite par Biomédidasmt un qui présentait en période pré-

transplantation un GTP > 16 mmHg.

Il était noté un taux d’infections bactériennespigtoires significativement plus
important chez les patients SU1 (47 % versus 21p %, 0,05), contrairement aux autres

infections bactériennes, fungiques, et virales.

La nécessité de reprise chirurgicale post-transalimn n’était pas significativement
différente entre les deux cohortes.

Si le taux et la durée d’EER post opératoire sarmplus important chez les SU1, sans
gue cela soit statistiguement significatif, la ¢ciriaémie a un an des deux cohortes n’est pas
différente. Néanmoins, trois patients SU1 demeudislysés chroniques un an apres leur

greffe ; aucun dans la cohorte des UR.

Les complications neurologiques étaient dominéas Ips accidents vasculaires
cérébraux (AVC) et la survenue de neuropathie deiméation. Il n’y avait pas de différence
significative entre les deux cohortes. Un patiedtl & présenté un état de mal épileptique

durant la période de réanimation, avec une résol@n 5 jours sans séquelle.

Les complications immunologiques étaient raressdias deux cohortes. Durant
'hospitalisation : un seul patient UR a présentérejet symptomatique classé la Ib, a J15,

résolutif sous corticothérapie.

Concernant le diagnostic de coronaropathie d'edbg, les cohortes ne peuvent étre
comparables car les coronarographies diagnost@uesan n’étaient pas systématiques avant
2004. Chez les patients SU1, 75 % avaient eu unenawmgraphie. 62 % (29 patients)

n'avaient pas d’atteinte significative coronairaraan ; 13 % (6 patients) avaient une atteinte
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minime sans dysfonction de greffon. Quatre de catefhiers patients avaient bénéficié d’'un
transplant d’'un donneur agé de 50 ans ou plus. @&sepatients UR 58 % (n = 11) avaient
bénéficié d'une coronarographie diagnostigue maisdeux ans ou trois ans apres
transplantation. Parmi eux, un seul patient avaé coronaropathie minime du greffon, les

autres étant normales.
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DISCUSSION

Au terme de ce travail, il n’est pas mis en évatede différence de survie a un an
entre les patients transplantés en situation dhwogeia une SUL et ceux transplantés via une
UR avant 2004. La survie a un mois, trois mois aeilnaan de nos patients SU1 était
respectivement de 95,7 %, 91,5 %, 87,3 %.

Les données épidémiologiques, biologiques sont difiérentes entre les deux
cohortes. Il est par contre noté une différencriagtive en ce qui concerne les mesures des
PAPm et PAPd, sans que les PAPS, les GTP ou lesde#t différentes. Ces résultats ne
permettent pas de conclure a une HTAP plus mardaés la cohorte des UR, mais sont

plutbt a relier a un défaut de puissance de nouicee

Les suites de réanimation post-transplantationseesont pas significativement
aggravees depuis linstauration des SUL. Il est moie augmentation significative isolée du
nombre d’infections respiratoires bactérienneséa@imation sur la cohorte des SU1. Celle-ci
peut étre due a une fragilité plus marquée de atients, ou a une performance diagnostique
des infections respiratoires de réanimation qustsaenéliorée sur les années.

Il faut souligner un taux de dialyse définitive plélevé dans le groupe SU méme si non
significatif. C’est un élément important a prendrecompte car 'EER greve le pronostic et la
gualité de vie des patients. Il serait intéresgamtoir des résultats a plus grande échelle pour

voir s'il existe une réelle significativité.

Le profil des patients inscrits sur liste prioinéadiffere par contre sur certains
parametres d’attente sur lesquels la discussiotenaor le délai entre l'inscription sur liste
prioritaire et la transplantation cardiaque, lagamdion de patients sous assistance circulatoire
de courte durée durant I'attente et la politiquardse sous assistance ventriculaire. Dans un
second temps, nous effectuerons une comparaislkansdevie de nos patients SU1 avec celles

des SU1 a I'échelle nationale
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Modification des parametres d’attente sur liste pri oritaire

Ameélioration du délai inscription sur liste d’'urgence — transplantation

cardiaque

D’aprés notre étude, la mise en place des SUlrieNa été une réussite quant a
'accessibilité au greffon avec un délai moyen tdiate dans le cadre de l'urgence trés
nettement raccourci (107 heures contre 373 hewad 2004). Ce qui est concordant avec le
réle premier de l'instauration de cette liste denmation nationale qui était de limiter la
mortalité des patients récemment inscrits sur d&tente (20). Ce court délai montre que les
définitions de SUl ont été globalement respectémss dnotre centre. Cette limitation
temporelle évite ainsi une surcharge de la list&sdd, a l'instar d’autres listes d’urgence,
telles que « High Urgence » d’Eurotransplant squédle le délai moyen d’attente était en
2011 de six mois (26), avec un taux de déces star die 24 % en 2011 (27). Cette surcharge
de liste a impliqué des modifications stratégigu@sortantes vis-a-vis des patients éligibles a
une transplantation urgente. Ainsi, en Allemagree nlajorité des patients en attente de

transplantation sur liste « High Urgence » sonssmsistance ventriculaire (28).

Place de I'assistance ventriculaire en « Bridge fbransplantation »

Un des objectifs avoués de la mise en place des lde SU était de limiter le nombre
croissant de patients qui nécessitait une assestaeatriculaire de longue durée avant
transplantation. C’est une différence notable dgepen charge au sein de nos deux cohortes.
Depuis I'avenement des SUL, I'option thérapeutidassistance ventriculaire en « Bridge to
Transplantation » n’est maintenant envisagée qumns@irement, généralement apres
expiration de la SU1. Elle était plus répandue a2894 devant le délai d’attente plus long.
L’assistance était alors envisagée d’emblée gpd¢ients étaient inscrits sur liste d’'UR sous

dispositif d’assistance ventriculaire de longueédurapres stabilisation. Si la SU a réglé une

26



partie de ce dilemme, il reste néanmoins 26,5 %ritssSUL (n = 17) qui n'ont pas bénéficié
de greffon aprés échéance de la SU, motivant upéairtation d’'assistance chez 14 d’entre
eux. De plus, le délai de 96 heures d’'attenteister tle SU peut aussi étre une perte de chance

pour le patient en attente qui se dégrade.

La place de l'assistance ventriculaire dans ldeoda de défaillance cardiaque aigue a
été et est toujours trés débattue. Aux Etats-Umi2@09, 38,7 % des patients greffés étaient
sous assistance (29). Pour certains auteurs, &suiss assistance de patients instables assure
une optimisation hémodynamique, permettant d’obtemi délai raisonnable jusqu'a une
éventuelle transplantation, avec une amélioratmhadsurvie au décours de la greffe (30,31).
D’autres travaux concluent que la mise en placenal’wassistance en « Bridge to
Transplantation » constitue un sur-risque de morbitalité, et ce d’autant plus qu’elle est
réalisée dans des conditions d’implantation urgen@?2), ou s’il y a nécessité d'une

assistance biventriculaire(33,34).

Depuis la mise en place des listes de prioritéonale dans notre centre, I'assistance
ventriculaire semble étre une alternative « deowec» a la transplantation en contexte
d’'urgence. Néanmoins la persistance de la pénwigrdffon, 'augmentation des patients
inscrits sur liste d'urgence en état clinique ibltaet les progrés techniques vont

probablement conduire a une augmentation des irtgtians.

Il faut cependant garder a l'esprit que ces ptiessistés au décours d’'une SU1
restent inscrits sur liste d’attente, mais conwemielle. L'attente sous assistance est alors
plus longue (durée médiane de 6,2 mois). C’'essaloe période a risque de complications
graves liées au dispositif, avec dés lors une pihigsid’inscription sur liste de SU2, qui
malheureusement a un délai médian d’attente tr&sdans un contexte d’urgence (3,1 mois).
Selon une récente étude (35), la survie des patiaist sous assistance en situation d’urgence
(INTERMACS 1 et 2), décroit s’ils ne sont pas gesffle facon réglée dans I'année, en raison

de complications liées au dispositif ( AVC, infects, défaut technique).
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Patients sous assistance circulatoire temporaire prtransplantation

Avant 2004, les patients étaient trés hétérogguest a leur condition d’attente de
transplantation : 32 % des patients inscrits enddRe 2000 et 2004 bénéficiaient de la mise
sous assistance ventriculaire avant l'inscripti@?,% des patients n’étaient pas hospitalisés,
et seulement 19 patients étaient sous traitemedicaiéurant I'attente. Lors de I'inscription,
aucun de ces patients ne nécessitait une assistiangiatoire de courte durée type ECMO ou
CPBIA, ou une assistance respiratoire.

A linverse des patients SU1, qui dans respectivdré et 23 %, nécessitaient d’étre assistés
sur le plan circulatoire ou respiratoire. Les 1@quds sous assistance circulatoire constituent
une catégorie de malades a trés haut risque dealittoren absence de thérapeutique
d’exception (16). Cette catégorie n’était pas regnéée avant 2004. On peut définir ces
patients en situation d’'urgence comme des classigu&rash and Burn », ou INTERMACS 1
selon la classification du méme nom, initialemertppsée pour évaluer l'indication d’'une
assistance ventriculaire selon l'indice de graciéz les patients en insuffisance cardiaque
(36). (Tableau 7).

Sur cette sous population, la survie a un an é&igitificativement plus faible par
rapport a celle des patients SU1 sous traitemerdicaiéseul, avec une mortalité post
opératoire précoce importante (37,5 % a trois N8l a un an, Figure 6).

Si la mise en place de la liste de SU1 a permisagoessibilité a un greffon pour les patients
en situation clinique précaire, la survie post$m@antation chez les malades les plus instables
lors de linscription est significativement plustie par rapport aux patients « stables dans
linstabilité ».

Diverses études ont évalué la survie post gredfeat patients les plus instables, et

leurs résultats sont concordants avec les nétres :
* Gonzélez et al. (18) concluait, sur une série defdztients comparant greffes urgentes

et greffes électives, a une survie significativetmaoindre a 5 ans chez les patients

greffés en urgence.
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» Barge-Caballero et al.(37), sur une étude comparate 111 patients transplantés,
mettait en évidence une surmortalité des la preameémée post-transplantation des
patients les plus instables (INTERMACS 1) par rappox patients INTERMACS 2
et 3-4.

Paradoxalement, ce sont ces patients chez quamsantation demeure l'ultime
chance de survie : Selon Jimenez et al. (38), heéfide de survie est significatif des le
quinzieme jour apres transplantation chez les ptisnstables, a la difféerence des patients
stables bénéficiant d’'une transplantation régléet te bénéfice n’est patent qu’au-dela de la
premiere année. L’autre option thérapeutique, |semsous assistance ventriculaire de
moyenne ou longue durée, en « Bridge to Bridgerém3plantation », implique un risque de

mortalité surajouté pour les patients en choc oggtiique (39).

Il a été mis en évidence des facteurs de mauvarsoptic de survie chez les patients
sous ECMO (40,41) : essentiellement un age supéaidd ans, une insuffisance rénale, un
diabete, une hyperlactatémie > 4 mmol/L. L’indioatid’une thérapeutique d’exception dans
ce contexte se doit d’étre réfléchie et raisonndbhldlocation d’un greffon a un patient dont

le pronostic est médiocre est difficilement accelgtsur le plan éthique.

Augmentation du délai d’ischémie froide

Seule I'ischémie froide du greffon différe signdtivement entre nos deux cohortes.

La mise en place des SU implique une distributiea greffons a I'échelle nationale,
d’'ou 'augmentation significative du délai d’isch@&nfroide par rapport aux UR lorsque la
distribution se faisait a I'échelle régionale (24/6 46 min contre 159 +/- 39 min). Il est donc
maintenant nécessaire lors de la régulation desptantation de prendre en compte cette
donnée temporelle qui peut s’avérer déterminante f@déroulement de la transplantation.
En effet, dans la littérature (42,43), un délagatischémie froide, supérieure a quatre heures
est un facteur prédisposant de défaillance primdurgreffon et ce d’autant plus si I'age du

donneur est élevé (44,45).
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Sur la sous population des patients SU1 (17 gadiedont le temps d’ischémie froide
était supérieur ou égal a 4 h, 7 ont nécessitée HERIO post opératoire. Il n'y a pas de
différence significative avec les patients donttdenps d’ischémie froide était plus court
(p = 0,15). Cette non différence peut s’expliquerpartie par le fait que I'age moyen des
donneurs sur cette sous population était de 34cangui est relativement jeune par rapport a

I’age moyen de la population des SU1 (47 ans).

Comparaison avec les résultats nationaux

En comparaison avec les résultats nationaux,rlaesde nos patients greffés sur liste
de SUL1 est supérieure a la survie nationale dessBtth période [2004-2010] qui de 69 % a
un an (8). Cette différence de survie peut étreséomtive au fait que les malades inscrits sur
liste de SU1 a Nantes ont des caractéristiquesqabs, biologiques et hémodynamiques
préopératoires moins péjoratives que I'ensemblepdéients inscrits sur liste de SU1 via les

autres centres.

F. Pessione et al.(46) a récemment mis en évidsmcene cohorte de 195 patients
greffés via une liste de SU1, que le risque deeslétait augmenté dés lors que le patient
présentait une comorbidité rénale (créatininémi&78 umol/L ou épuration extra rénale),
plus ou moins associée a une bilirubinémie > 33I{Lmbes valeurs seuils de ces variables
sont définies selon le score SOFA (47), et legiad acquis de I'ISHLT.

Qu’il s’agisse d'une comorbidité organique, eswdiement chez les patients
vasculaires, ou une perte de fonction liée a unyne cardiorénal, l'insuffisance rénale est
un facteur reconnu de morbidité et de surmortaliz les patients en insuffisance cardiague
(48). Apreés transplantation, il a été mis en évidenn plus mauvais pronostic des lors qu’un
patient souffre d’'une insuffisance rénale chronigéeere ou terminale (49). Il est donc
nécessaire de protéger cet organe qui risque d@atenené pendant toute la période post-
transplantation (50) en optimisant les traitemegmagentiellement néphrotoxiques et I'état
volémique des patients insuffisant cardiaques. Masspatients en attente de transplantation

urgente rendent cette néphroprotection difficile.
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Dans notre étude, seulement 15 % des patient¥Jrawaient une créatininémie > 170
pmol/L contre 45,6 % sur la cohorte nationale, dioe différence significative entre les deux
populations (p = 0.0001).

En étudiant la sous population de nos patient§égravec défaillance rénale, il n'est
pas mis en évidence de surmortalité par rapportpatients avec une créatininémie > 170
pmol/L (Figure 7). Au décours de la transplantation seul patient avec défaillance rénale

initiale est décédé. Un autre patient est en EERitiée a un an.

L’hyperbilirubinémie associée a une insuffisanegd@que avancée est un facteur
reconnu de morbidité et de mortalité dans la &tide (51,52). Si isolément, une
bilirubinémie > 33 umol/L n’est pas un facteur peéifisignificatif de mortalité a un an sur la
cohorte nationale des SU1, l'association d'uneitléfice hépatique et rénale était corrélée a

une diminution de la survie a un an a 44 %.

Il est a noter que sur notre cohorte locale, seefd 2 patients, soit 4,2,%vaient une
créatininémie > 170 pumol/L et une bilirubinémie & Bmol/L. Un de ces patients était sous
ECMO avec une potentielle hémolyse, a risque derfser I'hyperbilirubinémie. Ces deux
patients sont vivants a un an de leur transplamtath I'échelle nationale, 10 % des SU1 en

attente cumulaient les défaillances hépatiqueretieé

Ces résultats sont plutét en faveur d’'une poldigie sélection nantaise stricte en ce
qgui concerne l'existence de défaillances hépatigfuegnale chez les patients en attente de
transplantation cardiaque urgente. En théorie,platients avec plus de deux défaillances
d’'organe ne devraient pas étre proposeés a l'ingenisur liste de greffe. Mais les résultats
nationaux laissent supposer que des patients réfdiilnts, voire dépassés, sont acceptés
pour la SU1. En effet, I'acceptation sur liste onéile d’attente est basée sur un systéme
d’expertise qui impliqgue donc une part de subjé&ivJne des solutions envisagées, a l'instar
des transplantations hépatiques (53,54), est listgment d’'un systéeme de score clinique et
biologique, a valeur objective. Ce score reste wjptsde discussion controversé, car bien

entendu, aucun score n’est vraiment infaillible.
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Limites de I'étude

Notre étude est limitée par les faibles effectésensés dans nos deux cohortes,
limitant la puissance de nos analyses statistiguesaractere monocentrique est aussi une
limite du travail. Les données hémodynamiques r&®&es n’étaient pas stricto sensu réalisées
dans des conditions similaires, avec des différepbarmacologiques d’optimisation.

Les données immunologiques post-transplantatiorsi ajjue les données concernant le
diagnostic de coronaropathie du greffon sont difilnent comparables au sein de chaque
cohorte. En ce qui concerne les rejets, les bispgedomyocardiques ne sont plus
systématiguement réalisées en absence de poimeal’anique ou biologiqgue, comme c’était

le cas avant 2004. A linverse, les coronarographtagnostiques sont maintenant
systématiques autant que possible dés la premigrgéeaalors que ce n'était pas le cas les

années antérieures.
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CONCLUSION

L’activité de transplantation cardiaque se heaturd’hui a la situation de pénurie
d'organe : Face a cette situation de rareté defogee il existe une contradiction entre
I'efficience (distribution des greffons la plusietice en termes de survie et de qualité de vie a
I'échelle de la population) et I'equité (égalitésdehances de survie et de qualité de vie a
I'échelle individuelle). Les régles de priorité égies en 2004 avaient pour but d’étre un
compromis acceptable entre ces deux notions. Biépermis de réduire la durée d’attente
des patients urgents et de diminuer la mortalité liste nationale d’attente. A Nantes,
'avenement des listes de SU1l n’a pas entrainé iaendtion de survie post greffe des
patients les plus précaires. Le profil de ces p#die’a pas évolué depuis la mise en place de
cette priorisation nationale, si ce n'est les teveéa de transplantation directe de patients
assistés de facon temporaire, toujours plus a eisti¢ganmoins, a I'échelle nationale, les
moins bons résultats globaux de la cohorte la gosente, comparativement aux précedentes,
témoignent de la gravité de I'état des receveutdeda marginalité des donneurs. De plus, la
suractivité de greffe dans des conditions d'urgeetentit sur les délais d’attente des patients
inscrits sur liste conventionnelle ou de SU2.

Face a ces résultats, de nouveaux algorithmesisie gm charge de I'insuffisance cardiaque
sévere, replacant au premier plan I'assistancdarpre de longue durée et la construction de
scores de gravité multiparamétrique, font I'objet g@ropositions de la communauté

médicochirurgicale.
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Figure 1: Evolution du nombre de greffes cardiagues end&aentre 1986 et 2010
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Taux de survie

Figure 3: Survie du receveur selon la prionit@llocation
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Figure 5: Courbes de survie a un an des patients SU1 es&lén analyse de Kaplan Meier.

Survie, en %

100

]:I + sU1
954 = UR
90' 3

9
85+
p=079

80+
75 v v Y

0 100 200 300

suivi, en jours

Figure 6 : Courbes de survie a un an des patients SUlassistance circulatoire versus

Survie, en %

patients SU1 sous traitement meédical, selon analgd€aplan Meier.

1001 -
—l—l — SU1 assistés (ECMO / CPBIA)

.

90-

=~ SU1 non assistés

807 p=0,04

70- '

60 L] L] ]

0 100 200 300

Suivi, en jours

42



Figure 7 : Courbes de survie a un an des patients SUld8fadlance rénale versus patients

SU1 sans défaillance rénale selon analyse de Kabdaer.
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Tableau 1: Caractéristiques cliniques des patients greféés le cadre d'une SU1 au CHU
de Nantes entre juillet 2004 et juillet 2011

Sexe féminin 32 % (n =15)
Age moyen 47 +/- 13 ans
Indice de masse corporelle 24 +/- 4 kg/m?
Cardiopathie

* Ischémique 38,3 % (n = 18)

« Dilatée 36,2 % (n=17)

« Autres 25,5% (n=12)
Ancienneté du diagnostic de la cardiopathie 102 +/- 123 mois

e Délai médian 60 mois ; [1;492] mois

Traitement au long cours institué :

» Béta-bloqueurs 42,6 % (n = 20)
e |[EC/ARA2 48,9 % (n = 23)
* Aldactone 46,8 % (n = 22)
« Défibrillateur automatisé implantable 40,4 % (n = 19)
« Resynchronisation cardiaque 17% (n=8)
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Tableau 2: Caractéristiques biologiques et hémodynamiqesspdtients greffés dans le
cadre d’'une SU1 au CHU de Nantes entre juillet 2&Gdillet 2011

Fonction rénale :

» Créatininémie 119 +/- 43 pmol/L

« Epuration extra-rénale 21%(n=1)
Taux de plaquettes 238 +/- 109 G/L
Bilirubinémie totale 27 +/- 24 pmol/L
Taux de Prothrombine 67 +/-21 %
Facteur V 84 +/- 22%

Cathétérisme cardiaque droit
72,3 % (n = 34)

Index cardiaque 2,1 +/- 0,6 L/min/m?

Pressions artérielles pulmonaires :

» Systoliques 38 +/- 9 mmHg
» Diastoliques 20 +/- 6 mmHg
. Moyennes 27 +/- 6 mmHg
Résistances artérielles pulmonaires 2,8 "+/- 1,7 UW
Gradient transpulmonaire 10 +/- 4 mmHg
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Tableau 3: Conditions d’attente de transplantation cardeades patients inscrits sur liste de

SU1 au CHU de Nantes entre juillet 2004 et juet 1.

Délai entre inscription sur liste conventionnelle €

inscription sur liste de priorité

* Inscription SU1 immédiate

e <7jours

e <lan

e >1an
Inotropes

Assistance ventilatoire

Assistance circulatoire
« CPBIA
« ECMO

42,6 % (n = 20)
19,1 % (n = 9)

29,7 % (n = 14)
8,6 % (n = 4)

89,4 % (n = 42)
23,4 % (n = 11)

21,3 % (n = 10)
4,7 % (n = 3)
18,7 % (n = 12)
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Tableau 4: Comparaison des patients greffés sur liste de &itre 2004 et 2011 avec les
patients greffés sur liste d’'UR entre 2000 et 2004.

Sexe féminin 32 % (n = 15) 21,10% (n = 4) 0,38
Age moyen 47 +/- 13 ans 49 +/- 10 ans 0,56
IMC 24 +/- 4 kg/m? 23 +/- 5 kg/m? 0,40
Cardiopathie ischémique 38,3 % (n = 18) 31,6 % (n =6) 0,85
Ancienneté du diagnostic 102 +/- 123 mois 88 +/- 109 0,55
Traitement institué :
» Bétabloqueurs 42,6 % (n = 20) 26,3 % (n =5) 0,22
« IEC/ARA?2 48,9 % (n = 23) 68,4 % (n = 13) 0,15
e DAI 40,4 % (n = 19) 15,8 (n = 3) 0,055
Créatininémie 119 +/- 43 umol/L 126 +/- 63 pmol/L 0,60
Bilirubine totale 27 +/- 24 pmol/L 28 +/- 18 yumol/L 0,76
TP 67 +/- 21 % 61 +/- 17 % 0,26
* PAPs 38 +/- 9 mmHg 42 +/- 11 mmHg 0,15
« PAPd 20 +/- 6 mmHg 23 +/- 7 mmHg 0,05
e PAPM 27 +/- 6 mmHg 31 +/- 8 mmHg 0,05
Gradient trans pulmonaire 10 +/- 4 mmHg 9 +/- 4 mmHg 0,62
Résistances artérielles 2,8 +/- 1,7 UW 2,4 +/- 0,8 UW 0,24
pulmonaires
Index cardiaque 2,1 +/- 0,6 L/min/m? 2,3 +/- 0,7 L/min/m? 0,40
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Tableau 5: Comparaison des conditions d’attente de transgti@n

Inotropes 89 % (n =42) 78 % (n = 15) 0,27
Assistance circulatoire 21,3 % (n = 10) 0% (n=0) 0,05
Assistance respiratoire 23,4 % (n=11) 0% (n=0) 0,02
Délai liste conventionnelle - 58 +/- 144 jours 31 +/- 54 jours 0,43
liste prioritaire

Délai liste prioritaire - 107 +/- 106 heures 373 +/- 403 heures 0,004

greffe

Tableau 6: Comparaison des complications post-transplamtati

Hospitalisation en réanimation 28 +/- 22 jours 24 +/- 34 jours 0,57
Hospitalisation totale 52 +/- 31 jours 45 +/- 31 jours 0,43
Défaillance hémodynamique 38 % (n = 18) 17% (n=7) 0,69
Infections respiratoires 47 % (n = 22) 21 % (n=4) 0,05
Autres infections :
» Bactériennes 48 % (n = 18) 42 % (n = 8) 0,93
+ Fongiques 13 % (n = 6) 5% (n=1) 0,66
e Virales 4% (n=2) 0% (n=0) 0,50
Reprise chirurgicale 34 % (n = 16) 31,5 %(n = 6) 0,29
Epuration extra rénale : 51 % (n = 24) 37% (n=7) 0,29
e Durée médiane 30 jours 10 jours 0,09
Créatininémie a M12 127 +/- 49 pmol/L 120 +/- 43 pumol/L 0,60
Complications neurologique: : 27,6 % (n = 13) 31,5% (n =6) 0,53
« AVC 6,4 % (n =3) 5% (n=1)
* Neuropathie de 19% (n = 9) 26 % (n = 5)
réanimation
Trachéotomie 13 % (n = 6) 5% (n=1) 0,66
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Tableau 7: Profil de patient selon INTERMACS.

INTERMACS 1 « Crash and burn » Choc cardiogénique critique

INTERMACS 2 « Progressive decline » Déterioration progressive malgré
traitement par inotropes

INTERMACS 3 « Stable but inotrope  Stabilité sous doses modérées d’inotropes
dependent »
INTERMACS 4 « Recurrent advanced hear Décompensations cardiaques récurrentes
failure »

INTERMACS 5 « Exertion intolerant » Intolérance a toute activite physique:

INTERMACS 6 « Exertion limited » Capacité d’activité physique modérée
mais fatigabilité au bout de quelques

minutes
INTERMACS 7 « Advanced NYHA Il »  Stabilité clinique avec niveau raisonne

d’activité physique
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NOM : MALLIET PRENOM : NICOLAS

Titre de These : TRANSPLANTATION CARDIAQUE DANS LE CADRE D'UNE
SUPER URGENCE 1 : EXPERIENCE NANTAISE

guooobobbobggoouobbbboooooobbbboooooobbbod

RESUME

La survie post-transplantation cardiaque a dimihejguis la mise en place des SUL. Le but de
cette étude est d'évaluer si le profil et la surdés patients proposés a la transplantation
cardiaque en urgence a Nantes se sont modifiésisdémstauration des listes de Super

Urgence 1. Nous avons comparé les donneées clinidue®giques, hémodynamiques, les

conditions d’attente et la morbi-mortalité péricgtéire de 19 patients inscrits en Urgence
régionale entre 2000 et 2004 et 47 patients irsserit SUL entre 2004 et 2011. Seules les
conditions d’attente varient avec une proportigm#icativement plus importante de patients

SU1 sous assistance circulatoire temporaire. Laiesur un an n’est pas significativement

différente : 89,5 % pour les UR contre 87,3 % dearSU1.

La greffe en urgence a Nantes a des résultats mée sencourageants mais risque d'étre

limitée dans le contexte de pénurie de greffon.

guoooubobbotbggoobbbbooooobbbboooooobbbod
MOTS-CLES

Transplantation cardiague — Super Urgence — ECM@sistance ventriculaire — Choc

cardiogénique.
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