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LISTE DES ABREVIATIONS

ACT : activated clotting time

CEC : circulation extra corporelle

CST : coefficient de saturation de la transferrine
CGR : culot globulaire rouge

CHD : centre hospitalier départemental

CHU : centre hospitalo-universitaire

CRP : protéine C réactive

CTCV : chirurgie thoracique cardiaque et vasculaire
DFG : débit de filtration glomérulaire

EFS : établissement frangais du sang

EPO : érythropoiétine

HAS : haute autorité de santé

Hb : hémoglobine

HDJ : hopital de jour

HGRL : hopital Guillaume-René Laennec

IMC : indice de masse corporelle

IRC : insuffisance rénale chronique

IV : intra-veineuse

J :jour



MCP : concentré plaquettaire standard

NFS : numération de la formule sanguine

OMS : organisation mondiale de la santé

RAI : recherches d’agglutines irréguliéres

SC : sous cutané

SRIS : syndrome de réponse inflammatoire systémique

TAVI : transcatheter aortic valve implantation

TCAr : ratio du temps de céphaline activée

TP : taux de prothrombine



INTRODUCTION

La chirurgie cardiaque est une chirurgie a risque hémorragique [1][2]. Cette
spoliation sanguine peut fréquemment nécessiter la transfusion de produits sanguins.
L’étude de Bennett-Guerrero et al. fait état de 56% de transfusion en culots globulaires
rouges [3]. En sus des pertes sanguines, ’hémodilution liée a la solution d’amorgage
du circuit de CEC (priming), 'hémolyse liée a la CEC, l'inflammation résultant des
phénoménes d’ischémie-reperfusion ainsi que la nécessité d'un traitaitement

anticoagulant en peropératoire participent a la baisse du taux d’hémoglobine.

L’érythropoiese est le processus par lequel 'organisme assure la production
des globules rouges a partir des cellules souches hématopoiétiques pluripotentes de
la moelle osseuse. La différenciation en progéniteurs de la lignée érythrocytaire (pro-
erythroblastes) permet, aprés 4 mitoses et cycles de différenciation, de donner
naissances, en 7 jours, aux réticulocytes. Cette synthése est stimulée par 'activation
d’'un récepteur de surface exprimé par les précurseurs et progeéniteurs, par
I'érythropoiétine (EPO), hormone sécrétée par le cortex rénal. L'insuffisance rénale et
sont responsables d’'une diminution de la synthése de 'EPO, et l'inflammation est
également responsable de la répression des récepteurs a 'EPO au niveau des
progéniteurs médullaires. L’hémoglobine est une protéine globulaire hétéro-
tétramérique composée de 4 chaines peptidiques, au centre de chacune se trouve un
héme permettant de fixer 'oxygéne. La synthése de ’héme se produit au cours des
différentes étapes de la production de globule rouge. Le fer est un facteur essentiel a
sa production. De méme, la synthése de la globine est dépendante de la thymine dont

la production requiére la présence de vitamine B9, B12 mais également B2, B6 et C

[4].

L’anémie est définie par une hémoglobine inférieure a 13 g/dL chez 'homme et
12 g/dL chez la femme [5]. Les anémies sont classées selon leurs sévérités
conformément aux recommandations de I'OMS: anémie l|égére pour un taux
d’hémoglobine entre 11 g/dL et 12,9 g/dl, anémie modérée entre 8,0 g/dL et 10,9 g/dL.

Et enfin, anémie séveére si ’'hémoglobine est strictement inférieure a 8,0 g/dL [5].



Le risque d’anémie lors d’interventions de chirurgie cardiaque est élevé, or
'anémie est I'un des facteurs de risque de transfusion [6]. L’anémie est responsable
d’'une diminution du transport de l'oxygene. De plus, la chirurgie cardiaque est
responsable d’un hypermétabolisme péri-opératoire avec une majoration de la

consommation et de I'extraction en oxygéne [7][8].

Le concept de « Patient Blood Management » ou « Gestion personnalisée du
capital sanguin » a été développé et porté par 'TOMS depuis 2010 [9]. L’objectif est
d’optimiser la concentration d’hémoglobine péri-opératoire, d’optimiser ’lhémostase et
de minimiser les pertes sanguines. Le but est d’améliorer le pronostic du patient, de
limiter les complications liées a 'anémie et celles liées a la transfusion. Il s’agit d’'une
stratégie multimodale et multidisciplinaire (anesthésiste, chirurgien, biologiste...)
centrée sur le patient. La prise en charge se fait alors en plusieurs étapes : pré, per et
post opératoire [10][11]. L'objectif est d’améliorer la qualité des soins, la prise en
charge du patient par une médecine personnalisée. Enfin, la limitation du recours a la
transfusion reléeve d’'une responsabilité éthique, dans un contexte ou les ressources
en produits sanguins labiles (concentrés de globules rouges et plaquettes) sont

limitées en nombre.

L’optimisation de la masse sanguine durant la phase préopératoire est le
premier pilier dans les stratégies d’épargne sanguine. Celle-ci consiste a dépister
I'anémie préopératoire, d’en déterminer I'étiologie et tenter de la corriger chaque fois
que cela est possible. En fonction de I'urgence chirurgicale, il conviendra de reporter
ou non la chirurgie pour permettre de réaliser le bilan étiologique et le traitement
éventuel [12]. L'objectif de I'optimisation de la masse sanguine est d’augmenter le

transport de 'oxygéne péri-opératoire afin d’améliorer les suites post-opératoires.

L’anémie est fréquente dans le contexte de la chirurgie cardiaque, et peut
toucher jusqu’a 31% des patients pris en charge. Elle est associée a une augmentation
de la morbi-mortalité ainsi que des complications non cardiaques, du nombre de
transfusions et de la durée de séjour [5][13][14]. La transfusion en elle-méme est
également associée a une majoration de la morbi-mortalité, de la durée de séjour, un
accroissement des infections, des complications respiratoires, thrombo-emboliques et
des défaillances d’organes [10][15]. L’étude de Kulier et al. démontre que I'anémie et

la transfusion sont des facteurs de risque indépendants de morbidité et de mortalité



qui se potentialisent [16].

Le concept d’épargne sanguine en chirurgie cardiaque vise a limiter les risques
lies a la transfusion et a 'anémie pour améliorer le pronostic du patient. De surcroit,
'étude de Karkouti et al. montre que la tolérance a l'anémie est inversement
proportionnelle au taux d’hémoglobine initiale [17]. Ainsi, en améliorant le taux
d’hémoglobine initial, 'espoir est d’améliorer la tolérance de 'organisme a I'anémie.
Enfin, pour certains patients, I'adhésion au projet de soins peut également étre

améliorée par ces mesures.

Dans le service de chirurgie cardiaque du CHU de Nantes, I'application de
stratégies péri-opératoires d’épargne transfusionnelle a été initiée a partir de 2013 et
a permis de réduire progressivement le taux de transfusion dans les chirurgies de
remplacements valvulaires aortiques et pontages aorto-coronariens [16]. Ces
différentes mesures, appliquées a 'ensemble des chirurgies, comprennent I'utilisation
d’antifibrinolytique peropératoire (acide tranexamique ou aprotinine), [l'utilisation
systématique de dispositifs de récupération des pertes sanguines peropératoires,
'adaptation des techniques de circulation extra-corporelle (réduction du volume
d’amorgage du circuit, procédure de rétro-priming...) et monitorage de 'ACT en per-
opératoire pour l'utilisation de I'héparine non fractionnée lors de la CEC [18]. Ces
techniques sont associées au respect strict des seuils transfusionnels tels que proposé
par la HAS [19]. En effet, au cours de la période péri-opératoire, il est recommandé de
privilégier un seuil transfusionnel de 8-9 g/dL chez les personnes ayant des
antécédents cardio-vasculaires, en I'absence de coronaropathie aigue. De maniére
similaire, il est suggéré de privilégier un seuil transfusionnel a 10 g/dL en cas de
mauvaise tolérance ou des coronaropathies aigues [19]. En paralléle, une procédure
de gestion des hémorragies péri-opératoires guidée par un algorithme d’aide a la
décision des choix thérapeutiques a été mis en place. Ces techniques de prise en
charge font désormais partie des soins standards mis en ceuvre pour tous les patients,
conformément aux recommandations sur le PBM formulées par les sociétés

européennes de chirurgiens et anesthésistes cardio-thoraciques [20][21].

L’identification des patients anémiques en préopératoire peut étre rendu difficile
lors de la consultation d’anesthésie soit par des difficultés d’accés en temps réel aux

résultats des examens soit par des contraintes de temps (durée de consultation, délai



préopératoire) ou d’organisations. L’organisation d’une filiere spécifique permettant de
disposer des résultats et d’examens complémentaires plus rapidement permettrait de

faciliter la prise en charge de I'anémie préopératoire.

L’objet de ce travail était d’évaluer la mise en place d’'une organisation de
« clinique d’anémie » en médecine péri-opératoire de chirurgie cardiaque du CHU de
Nantes, filiere de soin centrée sur le dépistage et la correction de I'anémie
préopératoire en appliquant les recommandations sur le PBM [10][20]. Riche de
'expérience portée par Livraghi et al., 'ambition était d’organiser les structures
permettant d’appliquer ces mesures [22]. La mise en place de cette filiere comprenait
I'identification des patients anémiques, de I'étiologie responsable de cette pathologie
et d’initier un traitement lorsque cela était possible. En paralléle, I'objectif était
d’évaluer le taux de transfusion chez les patients pris en charge par la clinique

d’anémie.



MATERIEL & METHODE

A partir de juin 2017 jusqu’au mois de décembre 2020, tous les patients ayant
eu un bilan biologique préopératoire lors de la consultation de chirurgie, analyse
réalisée par le laboratoire de biologie du CHU HGRL, ont été extraits de fagon
prospective et quotidienne par le logiciel (Dx-lab) et adressés en consultation

d’anémie.

Le bilan préopératoire standard comprenait une numération sanguine (NFS), un
ionogramme sanguin avec créatinémie ainsi que le dosage de taux de prothrombine
(TP), du ratio du temps de céphaline activée (TCAr) et du fibrinogéne. En paralléle, un
bilan pré-transfusionnel était initi€ avec détermination du groupe sanguin et

recherches d’agglutines irréguliéres (RAI).

Lorsqu’'une anémie était identifiée (hémoglobine inférieure a 12 g/dL chez la
femme et 13 g/dL chez 'homme), le bilan étiologique pouvait étre complété par un
dosage de ferritinémie, coefficient de saturation de la transferrine et de la CRP

(analyses réalisées sur le tube hépariné de biochimie).

Le processus de diagnostic suivait I'algorithme de dépistage publié par Pasricha
et al. (Figure 1) [23].

Lorsque la ferritine était inférieure ou égale a 100 ng/mL, le patient présentait
une carence martiale absolue. En cas de ferritine augmentée (= 100ng/mL) et de CRP
(=6 mg/L), le diagnostic de carence martiale était fondé sur le coefficient de saturation
de la transferrine (CST < 20%). Si la CRP était inférieure ou égale a 5 mg/L, une autre
étiologie que la carence martiale était recherchée. Dans le cas ou I'anémie était non
ferriprive, si le patient présentait une insuffisance rénale, I'anémie était en partie
imputée a celle-ci. En paralléle, le dosage des vitamines B12 et B9 était réalisé. S’il
existait un déficit, une supplémentation vitaminique était initiée. En l'absence
d’étiologie ferriprive, de carence vitaminique ou d’insuffisance rénale, d’autres

étiologies étaient alors recherchées en fonction du contexte clinique (Figure 2).



En I'absence d’urgence chirurgicale, une consultation spécifique « consultation
d’épargne sanguine » était organisée, permettant une évaluation clinique spécifique
ainsi que [lorganisation et la coordination des éventuelles explorations
complémentaires. Par la suite, un traitement étiologique était entrepris lorsque cela
était possible et nécessaire. Si I'intervention était urgente, alors un traitement pouvait

étre directement débuté [24].

Dans le cas d'une anémie par carence martiale, selon linterrogatoire et
'examen clinique, une étiologie digestive ou gynécologique était recherchée. Si le
délai le permettait, une exploration d’organe était effectuée. En effet, en suivant les
recommandations de la société frangaise de gastro-entérologie [25], si le patient est
un homme ou une femme ménopausée, la réalisation d’'une fibroscopie oeso-gastro-
duodénale ainsi qu’'une coloscopie est indiquée. En revanche, chez une femme non
ménopausée, une étiologie gynécologique était évoquée en premier lieu et la

recherche d’'un saignement occulte d’origine gynécologique était recherché.

Lorsque le délai avant l'intervention chirurgicale était inférieur a 6 semaines ou
en cas d’intolérance aux formes entérales du traitement martial, la supplémentation
ferrique était réalisée par voie parentérale (IV) au cours d'un bref séjour

d’hospitalisation ambulatoire en hopital de jour [26].

L’administration du traitement par carboxymaltose ferrique suivait les
recommandations de la HAS préconisant 'administration intra-veineuse en milieu
hospitalier (hoépital de jour), sur une période minimale de 15 minutes suivie d’'une
surveillance d’au moins une demi-heure afin de dépister et prendre en charge

d’éventuels effets indésirables tels que I'anaphylaxie [26][27].

Pour les autres étiologies, une prise en charge spécifique était également
entreprise. Les patients insuffisants rénaux pouvaient bénéficier d’'un traitement
stimulant I'érythropoiése (EPO) par érythropoiétine alfa sous-cutanée (50 unités/kg) si
la balance bénéfice-risque vis-a-vis du risque thromboembolique était jugée
acceptable. Les patients présentant des carences vitaminiques étaient également
supplémentés : en cas de carence en folates, par la prescription d’acide folique oral a

une dose de 5mg par jour jusqu’a l'intervention. En cas de carence en vitamine B12,
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'administration SC (1000ug) ou per os (250ug/j pendant 10j) était prescrite.
Cependant devant l'innocuité de la supplémentation vitaminique, cette thérapeutique
pouvait étre administré en complément de la supplémentation martiale malgré

’'absence de carence identifiée.

L’efficacité du traitement pouvait étre contrélée lors de 'admission du patient la
veille de lintervention chirurgicale. Le traitement pouvait étre poursuivi durant la

période post-opératoire (en réanimation puis dans le service de chirurgie).

Ainsi cette étude descriptive a examiné les données des patients ayant pu
bénéficier d’'une stratégie d’épargne transfusionnelle préopératoire. Nous avons décrit
les caractéristiques des patients (genre, age, poids, taille et IMC, euroscore Il [28],
acte chirurgical réalisé), les caractéristiques de I'anémie (sévérité, étiologies et
explorations nécessaires au bilan étiologique, traitement entrepris) et les implications
thérapeutiques pour le patient (report de la date de lintervention, modification
thérapeutique concernant la prise en charge chirurgicale). Et enfin les conséquences
sur I'’épargne transfusionnelle : transfusion de produits sanguins labiles au cours de la
prise en charge (culots globulaires rouges — plasma — plaquettaire). La probabilité de
transfusion péri-opératoire de chaque patient a été évalué a l'aide du score TRUST
(Figure 3) [29]. Cet outil permet de d’évaluer le risque de transfusion en péri-opératoire

jusqu’au 5¢ jour post-opératoire.

La polytransfusion est définit par la nécessité de transfuser plus de 10 CGR en
10 heures ou plus de 5 CGR en 3 heures ou plus 8 CGR en 8 heures [30]. Dans I'étude,
la clairance de la créatinine a été calculé a partir de la formule de Cockcroft et Gault
((140 — age) x poids x k / créatinine ou k = 1,04 pour les femmes et 1,23 pour les
hommes). La formule permettait de classifier l'insuffisance rénale selon les

recommandations de la Haute Autorité de Santé [31] (Tableau 1).

Ces données étaient extraites rétrospectivement a partir des consultations

d’anesthésie ou d’épargne sanguine et du dossier médical hospitalier.

Les résultats étaient exprimés en effectif et proportion (%) pour les données

nominales ; en médiane [1°" — 3¢ quartile] et moyenne + écart type pour les données

11



continues. Pour les comparaisons statistiques de données continues selon I'effectif,
lorsque la distribution était normale un test de Student a été utilisé pour comparer deux
moyennes. Sinon un test de Kruskal-Wallis a été employé pour comparer les
médianes. Et enfin, pour comparer deux proportions, un test du Chi2 a été employé.
Une différence était considérée significative lorsque le risque de premiére espéce était
inférieur a 5% (p < 0,05). Concernant la comparaison du groupe « traité » et du groupe
« non ftraité », les coefficients des variables quantitatives ont été obtenus par
régression linéaire multiple ajustée et 'odds ratio de la variable quantitative a été
obtenue par régression logistique multiple ajustée. Les statistiques ont été réalisés a

I'aide du logiciel R version 4.1.0.

RESULTATS

Nombre de patients inclus

Entre juin 2017 a décembre 2020, 3749 CEC ont été réalisées dans le service
de chirurgie cardio-thoracique et vasculaire au CHU de Nantes. Sur 'ensemble de ces
chirurgies, 1379 patients (36 %) ont bénéficié d’'un bilan biologique préopératoire
analysé dans le laboratoire de biologie du CHU de Nantes. Un total de 226 patients
(17 %) présentaient une anémie préopératoire (175 hommes et 51 femmes) sur la
durée de I'étude (Tableau 2). Parmi eux, 93 patients (41 %) ont été pris en charge par

la clinique d’anémie préopératoire.

Sur ces 93 patients, 78 ont bénéficié d'une consultation spécialisée
préopératoire (14 patients n’étaient pas anémiques aprés un nouveau contrble de
’'hnémoglobine ou chirurgie pulmonaire et 1 patient ne s’est pas présenté en

consultation).

Parmi les 93 patients pris en charge en « consultation d’anémie », 73 ont été
inclus dans I'étude. Les 14 patients ne présentant pas d’anémie (pourcentage de faux
positif de 15%) et celui ne s’étant pas présenté ont été exclus. Il en va de méme pour
deux patients décédés avant la prise en charge chirurgicale et trois patients qui n’ont
pas été opéré. Pour 'un, la réévaluation du risque hémorragique a conduit a réorienter
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la stratégie thérapeutique de traitement de sa sténose valvulaire aortique vers une
prise en charge mini-invasive type remplacement valvulaire percutané (TAVI) (Figure
4).

Caractéristiques de la population des patients pris en charge en « clinique

d’anémie »

Concernant les caractéristiques des patients pris en charge en clinique
d’anémie, il s’agissait de 41 hommes (56 %) et 32 femmes (44 %). L’age médian était
de 73 [68 - 77] ans, extrémes (20 ; 84) ans (Tableau 3).

L'IMC moyen était de 29,1 + 54 kg/m?, extrémes (18,8; 50,0) kg/m?.
Concernant la gravité des patients, I'euroscore |l moyen était calculé a 4,41% +
4,32, extréme (0,57 ; 21,60) %.

Au sujet du type d’interventions, 25 patients ont été opérés d’'un remplacement
de remplacement de la valve aortique, 2 d’'un remplacement de valve mitrale et 2
remplacements valvulaires combinés (aortique et mitral). En paralléle, 20 patients ont
été opérés de pontages aorto-coronariens, 2 de chirurgies de l'aorte ascendante, 17
de chirurgies combinées (remplacement valvulaire et revascularisation coronaire) et 5
de chirurgies décrites comme autres (péricardectomie, thrombectomie cave) (Figure
5).

Enfin, dans 4 cas il s’agissait de ré-intervention d’un patient déja opéré de
chirurgie cardiaque (chirurgie redux). Deux d’entre eux présentaient des carences en
fer, un patient une anémie inflammatoire et un patient une insuffisance rénale
chronique. Deux d’entre eux ont été polytransfusés et deux n’ont pas nécessité de

transfusion.
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Spécificités relatives a 'anémie chez les patients pris en charge en

« clinique d’anémie »

Le taux d’hémoglobine conduisant a la consultation d’anémie était en moyenne
de 11,4 £ 1,4 g/dL, extrémes (7,1 ; 12,8) g/dL.

Au total, 54 patients (74 %) présentaient une anémie « légére », 16 patients (22

%) présentaient une anémie « modérée » et enfin 3 patients (4 %) présentaient une

anémie « sévere » (Tableau 4).

Etiologies des anémies retrouvées et traitements recus chez les patients

pris en charge en « clinique d’anémie »

Concernant les étiologies des anémies retrouvées, 30 (41 %) patients sur 73
présentaient une carence martiale isolée (absolue ou relative) dont 16 imputables a
une cause digestive, 3 imputables a une origine gynécologique et 1 d’origine
urologique. L’étiologie de cette carence martiale pour les 10 autres patients n’était pas
connue. Trois anémies (4 %) étaient attribuées a des carences en vitamines,
exclusivement en Vitamine B12. Un patient présentait une gastrique atrophique de
Biermer. Douze (16 %) de ces anémies étaient attribuées a des insuffisances rénales
isolées. En utilisant la classification de la Haute Autorité de Santé, 10 patients
présentaient une insuffisance rénale chronique modérée et deux sévéres dont un seul

avec un suivi néphrologique spécialisé (Tableau 5).

Concernant les autres étiologies, 4 patients (6%) présentaient une atteinte
hématologique (2 3-thalassémies, 1 myélodysplasie, 1 myélofibrose). Quatre patients
(6 %) présentaient une anémie inflammatoire. Enfin, pour 17 patients (23 %), I'étiologie
de I'anémie restait indéterminée. Pour certains, le délai entre la consultation et la

chirurgie n’a pas permis de réaliser d’explorations autres que biologique (Tableau 6).

Pour trois patients, le bilan étiologique a permis de diagnostiquer des processus
néoplasiques responsables de [Il'anémie: un adénocarcinome colique, un
adénocarcinome rectal et une tumeur pulmonaire évolutive. Pour ces trois patients, un

traitement chirurgical a pu étre proposé avant ou aprés la chirurgie cardiaque.
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Le délai médian entre la consultation d’anesthésie et la chirurgie est de 36 [22

- 60] jours, extrémes (8 ; 251 jours), moyenne 48 * 41 jours.

Dans les suites de la consultation spécialisée, 10 chirurgies ont été reportées.
La médiane de report était de 37 [16 - 59] jours, extrémes (7 ; 126) jours. Ces
ajournements ont permis de mettre en évidence 8 carences martiales, dont la
découverte d’'une adénocarcinome rectale, grace a la réalisation de 7 explorations
endoscopiques. Pour un autre patient, aprés orientation sur des critéres biologiques,
un myélogramme a été réalisé et a diagnostiqué une myélofibrose. Enfin, pour un
patient, I'étiologie de lI'anémie restait indéterminée malgré les différents bilans
entrepris. Aprés réalisation des examens, 7 patients ont été traité. 6 (60 %) patients
ont nécessité une transfusion sanguine au cours de leur prise en charge. Dans 3 cas,
la transfusion semblait inévitable du fait de complications peropératoires (dysfonction

de CEC) et post-opératoires (médiastinite, hématémeése).

Aprés avoir été regus en consultation spécialisée, 48 (65 %) patients ont
bénéficié d’un traitement correcteur de 'anémie ; 24 patients ont été traités par fer
parentéral et 4 par du fer per os. Pour 14 d’entre eux, en plus du traitement martial, le
traitement comprenait une supplémentation vitaminique en B9 et B12. Un seul patient
a été traité par de 'EPO (Tableau 7). Aucun des patients traités par fer intra-veineux

n’a présenté de réaction anaphylactique.

Bilans réalisés lors de la prise en charge en « clinique d’anémie »

Concernant les explorations réalisées lors de la prise en charge en clinique
d’anémie, 26 patients ont adressé a un gastro-entérologue pour explorations
digestives. Ces explorations comportaient 11 fibroscopies-coloscopies, 9 fibroscopies
oeso-gastro-duodénales, 2 coloscopies, 2 échographies hépatiques et 2 explorations
autres (vidéo-capsule et colo-scanner). Ces investigations ont été exécutées chez 21
des patients présentant une anémie par carence martiale absolue. Pour 3 patients, le
bilan digestif n’a pas été réalisé a la suite d’'une balance bénéfice-risque défavorable,
discutée de maniére collégiale entre médecin anesthésiste-réanimateur et gastro-
entérologue. L’exploration digestive était alors organisée en post-opératoire.
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De plus, 21 dosages de vitamines B9 et B12 ont été réalisés, 1 myélogramme

a été effectué, et 3 patients ont été adressé chez les gynécologues.

16 patients n'ont pas bénéficié de la réalisation d’un bilan étiologique. Pour 7
d’entre eux, les premiers examens biologiques confirmaient la présence d’'une carence
martiale sans indication retenue a réaliser une exploration digestive. Pour 2 patients,
les premiers examens biologiques faisaient état d’'une étiologie inflammatoire. Pour 7

d’entre eux, I'étiologie restait finalement inexpliquée.

Transfusion péri-opératoire

L'évaluation de la probabilité de transfusion sur la cohorte, a I'aide du score
TRUST, calculait un score moyen de 3,45 + 0,91, médiane 3 [3 - 4]. L'utilisation de ce
score permettait de prédire une probabilité de transfusion en moyenne de 70 £ 23%,
médiane 64 [64 - 80] %.

Dans la population étudiée, 32 patients (43%) ont été transfusé au cours de leur
prise en charge : 17 le jour de lintervention chirurgicale uniquement, 5 en post
opératoire uniquement et 10 sujets en per et post-opératoire (Tableau 8). Pour les
femmes, 44 % (14) d’entre elles ont été transfusé et 44% (18) des hommes. L’age
meédian était de 72 [68 - 76] ans avec un euroscore |l médian a 4,5 [2,3 - 7,6] %. Le
taux d’hémoglobine moyen conduisant au dépistage était de 11,1 £ 1,1 g/dL.

Cinquante-neuf % (19) patients avaient bénéficié d’un traitement préopératoire.

Au total, 112 culots globulaires rouges, 60 plasmas et 32 concentrés

plaquettaires ont été transfusés (Figure 6).

Transfusion le jour de l'intervention
Sur les 73 sujets de I'échantillon, 27 (36 %) ont été transfusés le jour de

I'intervention dont 6 par I'ajout de CGR a la solution d’amorgage (priming) de la
circulation extra-corporelle. Sur ces six patients, deux présentaient une hémoglobine

de contrdle la veille de l'intervention supérieure a 12 g/dL.

16



A propos des patients transfusés le jour de la chirurgie, 7 sujets ont présenté
des complications chirurgicales avec besoin d’avoir recours a la transfusion de
produits sanguins labiles. Ces complications comprenaient : un choc hémorragique
per-CEC secondaire a une plaie per opératoire, une dysfonction de CEC, un
saignement au sevrage de la premiere CEC ayant nécessité un retour en CEC avec
réfection de 'anastomose des pontages et une polytransfusion. Deux patients ont da
étre réopérés en urgence (une tamponnade et un hémothorax secondaire a un
saignement de 'artere mammaire interne). Enfin, pour 'un des patients, 'hémostase
chirurgicale fut prolongée en ayant pour conséquence une hémolyse biologique

importante.

9 patients ont été transfusés d’'un seul CGR, 10 patients de 2 CGR et 8 patients
de plus de 3 CGR.

Sur ces 27 patients transfusés uniquement en per opératoire, 13 (48 %) n'ont
recu que des CGR, 14 patients (52 %) ont regcu des CGR associés soit a du plasma

(au total 55 PFC) soit a des concentrés plaquettaires (27 MCP).

Transfusion au cours de I’hospitalisation
Quinze patients (20 %) ont été transfusés dans les suites de la chirurgie

(pendant le séjour en réanimation ou dans le service de chirurgie). La transfusion de
CGR associée a des concentrés plaquettaires concernait 2 patients. Le nombre moyen
de transfusion de mélanges plaquettaires était de 3 + 3 MCP, extrémes (1; 5). En
parallele, 2 sujets ont été transfusé conjointement en CGR et plasma. Le nombre
moyen de plasma transfusé était de 2 + 2, extrémes (1 ; 14). Sur ces 15 patients, 12

(80 %) n'ont pas eu de transfusion de plasma ou de concentrés plaquettaires.
Pour trois patients, la survenue des complications post opératoire a justifié

d’'une transfusion (choc septique lié a une pneumopathie acquise sous ventilation

mécanique, médiastinite, hémorragie digestive).

17



Conséquences de la prise en charge en clinigue d’anémie chez la

population étudiée

Le lendemain de la chirurgie (bilan systématique réalisé a J+1), sur 'ensemble
des patients étudiés, le taux d’hémoglobine médian était de 10,6 [9,9 — 11,4] g/dL,
extrémes (7,8 ; 13,5) g/dL. Le taux moyen était de 10,7 £ 1,1 g/dL.
Au 5%7¢ jour post opératoires, le taux d’hémoglobine médian était de 9,9 [9,1 — 10,8]
g/dL, extrémes (7,5 ; 13,5) g/dL. Le taux moyen était de 9,9 £ 1,3 g/dL (Figure 7)
(Figure 8).

La variation moyenne entre 'hémoglobine préopératoire et celle la veille de
I'intervention chez 'ensemble de la population était de 0,9 £ 1,7 g/dL. Dans le groupé
non traités, cette variation était de 0,7 + 1,7 g/dL et chez dans le groupe traité était de
1,0 £ 1,7 g/dL (Figure 9).

Caractéristiques des patients traités en « clinique d’anémie »

48 patients ayant bénéficié d’'un dépistage de 'anémie en préopératoire ont été
traité dans l'objectif de majorer la masse sanguine (fer, supplémentation vitamine,
EPO). L’age moyen était de 70 + 11 ans, extrémes (20 ; 84) ans. L’euroscore |l médian
était de 2,8 [1,7 — 4,9] %, extrémes (0,5 ; 22,6) %.

Chez ces sujets, le taux moyen d’hémoglobine permettant le diagnostic de
'anémie était de 11,1 + 1,4 g/dL, extrémes (7,7 ; 12,9) g/dL. Au décours du traitement,
I’'hnémoglobine pré-interventionnelle de contrdle était en moyenne de 11,8 + 1,2 g/dL.
Cependant pour 12 patients, il n’y avait pas de contréle biologique préopératoire soit
25% de données manquantes. Celui a J1 de lintervention était de 10,9 + 1.0 g/dL,
extrémes (9,2 ; 13,3) g/dL et celui a J5 de lintervention était de 10,2 + 1,3 g/d,L
extrémes (7,5 ; 13,0) g/dL.

Le délai médian entre la consultation d’anesthésie et la chirurgie était de 40
jours, extrémes (8 ; 251) jours. Quant au délai médian entre l'initiation du traitement et
de l'intervention, il était de 25 jours, extrémes (1 ; 155) jours. Sept de ces patients ont

eu un report de la date I'intervention.

18



Une fois le traitement mis en ceuvre, pour 5 patients de I'échantillon, 'anémie
se corrigeait. Pour les autres, 22 patients restaient dans le méme stade de gravité
(Iéger, modéré ou sévere), 5 présentaient une amélioration du grade de sévérité et
enfin pour 4 d’entre eux, nous constations une aggravation (Figure 10). Cette évolution
correspondait a une augmentation moyenne du taux d’hémoglobine entre le diagnostic
et la veille de I'intervention de 1,0 £ 1,7 g/dL ; soit une évolution médiane de 0,5 [0,0
—1,5]. Les extrémes étaient représentés par une diminution maximale de 1,8 g/dL du

taux d’hémoglobine et une augmentation maximale de 5,6 g/dL.

Les étiologies des anémies chez les patients traités étaient constituées : 25 (52
%) carences martiales, 3 (6 %) carences inflammatoires, 2 (4%) carences en
vitamines, 6 (13 %) insuffisances rénales chroniques, 1 (2 %) myélodysplasie, 1 (2 %)
cause mixte, 1 (2 %) splénomégalie. Enfin, dans 9 cas (19 %) I'étiologie était
indéterminée. Le traitement administré comportait dans 29 cas la prescription de fer,
dans 13 cas la prescription de fer associé a une supplémentation vitaminique, 5 cas

de supplémentation vitaminique et dans 1 cas de 'EPO.

Enfin, 29 (60%) des patients traités n'ont pas été transfusé au cours de leur
séjour d’hospitalisation péri-opératoire. A l'inverse, 19 patients (40%) ont été transfusé
au cours de leur hospitalisation. Il s’agissait de 4 insuffisances rénales chroniques, 12
carences martiales (dont 3 sans étiologies retrouvées et 2 néoplasies), 2 anémies
d’'origine indéterminée, 1 anémie inflammatoire et 1 myélodysplasie. Le volume
transfusionnel chez 'ensemble de ces sujets était de 67 CGR, 38 plasmas et 23

concentrés plaquettaires.

Caractéristiques des patients non traités en « clinique d’anémie »

25 patients ayant une anémie dépistée en préopératoire n'ont pas été traités.
Le délai médian entre la consultation d’anesthésie et I'intervention était de 29 jours,
extrémes (8 — 134) jours. Dans 3 cas, la date de l'intervention a été reportée. L’age
médian était de 72 [68 - 79] ans, extrémes (57 ; 84) ans. L’euroscore Il médian était
de 2,7 [1,8 - 5,5] %, extrémes (1,2 ; 15,5) %.
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Chez ces sujets, le taux d’hémoglobine lors du diagnostic de 'anémie était en
moyenne de 11,8 £ 1,2 g/dL, extrémes (10,0 ; 12,9) g/dL. Le contrdle de I’'hnémoglobine
a J-1 était en moyenne a 11,7 + 1,6 g/dL. Cependant pour 19 patients (76 %), les
données étaient manquantes. Celui a J1 de lintervention était de 10,3 + 1,1 g/dL,
extrémes (7,8 ; 12,8) g/dL et celui a J5 de lintervention était de 9,6 + 1,1 g/dL,
extrémes (7,5 ; 10,7) g/dL.

Les étiologies étaient représentées par 5 carences martiales, 1 carence
inflammatoire, 1 carence vitaminique, 3 atteintes hématologiques, 6 insuffisances

rénales chroniques, 1 cause mixte et 8 étiologies indéterminées.
Finalement, 12 (48%) des patients non traités n’ont pas nécessité d’étre

transfusé. En revanche, 13 (52%) patients ont été transfusé, d'un total de 45 CGR, 26

plasmas et 12 concentrés plaquettaire.

Comparaison des patients ayant recu un traitement hématinique et ceux

non traités

La comparaison statistique ne permettait pas de retrouver de différence entre
les groupes de patients traité ou non pour les taux de transfusion, les taux
d’hémoglobine préopératoire, a J1 et J5 ; ni sur le nombre de produit sanguin transfusé
(Tableau 9)(Tableau 10).
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Caractéristiques des patients transfusés chez les patients ayant bénéficié

d’'un dépistage de 'anémie préopératoire

32 sujets des 73 de I'échantillon ont été transfusés au cours de I'hospitalisation
(43 %). 14 étaient des hommes (44 %) et 18 étaient des femmes (56 %). L’age médian

chez les patients transfusés était de 72 [68 -76] ans, extrémes (35 ; 84) ans.

Concernant la prise en charge chirurgicale, 8 patients ont bénéficié d’un
remplacement valvulaire aortique, un patient d’'un remplacement de la valve mitrale et
deux patients de remplacements valvulaires multiples. 10 patients ont quant a eux été
opéré d’un pontage aorto-coronarien. Concernant les autres chirurgies, 1 patient a été
opéré d’une chirurgie de remplacement de la valve aortique et de 'aorte ascendante
(intervention de Bentall) et 8 de chirurgies combinées (remplacement de valve et

revascularisation coronaire).

Sur les 32 patients transfusés apres prise en charge en consultation d’épargne
transfusionnelle, le taux d’hémoglobine moyen lors du diagnostic était de 11,1 + 1,2
g/dL. L’anémie était Iégére (Hb = 11g/dL) pour 23 sujets (72 %), modérée (Hb 8 a2 10,9
g/dL) pour 8 (25 %) d’entre eux. Et enfin, 1 (3 %) avait une anémie sévere (Hb < 8
g/dL) (Figure 11).

Chez les patients ayant nécessité une transfusion au cours de leur prise en
charge, 13 patients présentaient une anémie d’origine ferriprive soit 40 %. Pour les
autres, 6 présentaient une anémie imputable a une insuffisance rénale chronique soit
19 %. Quant aux autres étiologies, elles étaient représentées par quatre atteintes
hématologiques — myélofibrose, myélodysplasie et 2 R-thalassémies — un
hypersplénisme et une atteinte inflammatoire. Pour 7 d’entre eux, I'étiologie était
indéterminée (22 %). Concernant les 6 patients insuffisants rénaux chroniques, 2
avaient une insuffisance rénale chronique sévere dont un patient avec un antécédent

de greffe rénale. (Figure 12).

Enfin, sur les 32 patients transfusés, 19 (59 %) d’entre eux avaient bénéficié

d’un traitement préopératoire de 'anémie.
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Caractéristiques des patients non transfusés chez les patients ayant

bénéficié d’'un dépistage de 'anémie préopératoire

Quarante et un patients pris en charge en clinique d’anémie n'ont pas été
transfusés au cours de leur hospitalisation. 26 étaient des hommes (63 %) et 15 étaient
des femmes (27 %). L’age médian était de 73 [68 — 78] ans, moyenne 71 + 10 ans;
extrémes (20 ; 84) ans (Tableau 11).

Le taux d’hémoglobine moyen lors du diagnostic était de 11,3 + 1,4 g/dL.
L’anémie était légere pour 31 patients (76 %), modérée pour 8 (19 %), et sévere pour

2 patients (5 %).

28 patients sur 41 (68%) avaient bénéficié d’un traitement de 'anémie.

Comparaison des patients présentant une anémie avec ou sans carence

martiale

30 patients (41 %) présentaient une anémie par carence martiale. Leur taux
d’hémoglobine préopératoire moyen était de 10,9 + 1,6 g/dL avec un taux de ferritine

moyen de 54 + 35 ng/mL. Au total, 13 ont été transfusé soit 43%.
43 patients (59 %) présentaient une anémie non ferriprive. Leur taux

d’hémoglobine préopératoire moyen était de 11,6 + 1,1 g/dL avec un taux de ferritine
moyen de 139 + 108 ng/mL. Au total, 19 ont été transfusé soit 44 % (Figure 13).
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DISCUSSION

Taux de transfusion

Pour les patients opérés de chirurgie cardiaque pris en charge pour une anémie
préopératoire, le taux de transfusion était de 43%. Ce taux était inférieur a celui prédit
par le score TRUST (43% versus 70%). Cette différence peut s’expliquer par la date
ou ce score a été établi, avant 2006, avant la promotion de la stratégie Patient Blood
Management par 'OMS en 2010, période a laquelle I'ensemble des techniques
d’épargne sanguine n’étaient pas systématiquement appliquées. Le taux de
transfusion que nous rapportons est également inférieur aux taux de la littérature
concernant les patients anémiques en chirurgie cardiaque. Pour des patients
anémiques, une proportion de 53% de transfusion le jour de la chirurgie est rapporté
par Nguyn et al. [32], de 54% dans la cohorte publiée par Hung et al. [33] et Klein et
al. rapportent un taux de 63% dans un audit réalisé dans 12 centres de chirurgies
cardiaques en Grande-Bretagne entre 2010 et 2012 [33] . L'implémentation, au sein
de notre structure, d’un protocole de prise en charge préopératoire de I'anémie,
associé aux mesures d’épargne sanguines peropératoire, semblerait donc permettre
de diminuer le taux de transfusion péri-opératoire. Ces données sont d’autant plus
intéressantes que 71% de nos patients présentaient des anémies légéres. Les patients
présentant des déficits séveres étaient, avant 'implémentation du protocole, la plupart
du temps déja identifiés et bénéficiaient d’'une prise en charge spécifique de I'anémie.
Ces données permettent d’émettre ’hypothése que méme pour les patients avec des
déficits légers, il y aurait un intérét a les intégrer dans une filiére de soins d’épargne

transfusionnelle.

Le taux de transfusion dans notre étude ne semble pas différent de celui réalisé
dans notre structure. En effet, chez les patients pris en charge par la « clinique
d’anémie », il est 36 % alors qu’il était de 41 % en 2017, de 40 % en 2018 et de 32 %
en 2019. Ces faibles taux de transfusion chez les patients de la cohorte et ceux pris
en charge en chirurgie cardiaque du CHU de Nantes s’intégrent dans une prise en
charge globale du patient dont 'un des objectifs est 'épargne transfusionnelle. Pour
appliquer au mieux les différentes du « Patient Blood Management », des mesures per
et post opératoires sont déja mis en place systématique (anti-fibrinolytique, techniques

chirurgicales, protocoles de seuils transfusionnels [34]).
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Populations a risque de transfusion

Dans notre travail, le genre féminin n’était pas identifi€ comme un facteur de
risque de transfusion, néanmoins le manque de puissance lié au faible effectif incite a
rester prudent sur l'interprétation de ce résultat. Le genre féminin est fréequemment
identifié comme facteur de risque de transfusion (nombre de sujet et nombre de CGR)
en chirurgie orthopédique et cardiaque [35]. Ce sur-risque existe malgré un volume de
saignement indexé sur le volume corporelle identique [36]. L'un des arguments avanceé
dans la littérature est la majoration du saignement chez les femmes. Deux autres
hypothéses sont également avancées pour expliquer cette différence ; d’'une part la
majoration de 'hémodilution en rapport avec un IMC souvent plus faible et d’autre part
la difféerence de définition de I'anémie selon le sexe. Le seuil de 12g/dL serait
éventuellement inadéquat. En effet, aprés la ménopause, les pertes sanguines
menstruelles disparaissant, la prévalence d’anémie sévére se réduit avec I'age.
Beutler et al. suggérent d’adapter un seuil d’anémie chez la femme ménopausée de
12,2 g/dL aprés 50 ans [37].

La carence martiale est la cause la plus fréquente d’anémie dans le monde [38].
Dans notre étude, le taux de transfusion était similaire entre les groupes de patients
anémiques avec et sans carence martiale (44% versus 43%). Dans I'étude de Hubert
et al., 31 % des patients présentaient une carence martiale, avec ou sans anémie et
recevaient plus fréquemment une transfusion en peropératoire [39]. Cette différence
peut étre expliquée par 'absence de traitement du déficit en fer dans I'étude de Hubert
et al. mais également par la comparaison a une population anémique ou non sans

carence martiale.

Conséquences du traitement correcteur de 'anémie

Le taux de transfusion n’était pas modifié par le traitement de 'anémie. Le
traitement a permis de corriger 'anémie pour 5 sujets (soit 10 % des patients traités)
et d’'améliorer le grade de I'anémie chez 5 sujets (soit 10 % des patients traités). Or
I'étude de Von Heymann et al. démontre que le grade de sévérité de 'anémie est

corrélé a taux de transfusion et de survie [40]. L’amélioration de la sévérité de

24



I’'hnémoglobine chez nos patients pourrait donc étre associée a une amélioration de la
survie au long cours. L’administration d’un traitement ne modifie pas non plus les taux
d’hémoglobine en post-opératoire ni le volume transfusé en culots globulaires rouges.
Malgré l'absence différence statistique significative, les taux d’hémoglobine post-
opératoire étaient plus élevés, laissant supposer un meilleur transport de I'oxygéne.
Ces résultats peuvent étre expliqués par un manque de puissance de notre étude, lié
a un effectif insuffisant. De plus, 9 patients (12 %) ont été transfusés en raison de
complications peropératoires (7) et post-opératoires (2). La transfusion aurait été
nécessaire méme en l'absence d’absence d’anémie chez ces patients. Chez cette
proportion de patient, les stratégies d’épargne transfusionnelle permettraient de

diminuer les volumes transfusés mais difficilement d’éviter totalement la transfusion.

Filiere de dépistage et de prise en charge de 'anémie

Le dépistage des patients anémiques avant une intervention de chirurgie
cardiaque et l'orientation vers une filiere de soins spécifique est limité par des
contraintes organisationnelles au niveau régional. Seul 36% des patients opérés dans
le service ont eu un bilan identifié par notre organisation du dépistage de 'anémie. En
effet, une partie des patients bénéficiaient d’'un bilan préopératoire cardiaque dans les
centres périphériques (CHD de La Roche-Sur-Yon, CH de Saint-Nazaire, CH de
Vannes, cliniques) ce qui excluait une partie des patients du dépistage initial. Le bilan
biologique était réalisé I'occasion de I'évaluation préopératoire cardiologique, il servait
alors de bilan préopératoire et « court-circuitait » I'identification des patients par les
biologistes du CHU de Nantes. Cela explique que des sujets présentant des anémies
aient échappé au programme de dépistage et de prise en charge spécifique. De plus,
cette étude a été limitée par la survenue de la pandémie COVID 19 en mars 2020.
D’une part, du fait du report des chirurgies non urgentes et d’autre part par la
réalisation des bilans préopératoires dans les laboratoires en ville pour limiter le temps
de passage et de consultation a I'hépital. Ces deux limites démontrent bien
I'importante implication du service de biologie médicale de notre établissement. Nous
pourrions imaginer que pour les patients ayant été adressé par les structures

régionales, une analyse du résultat spécifiquement orientée sur le dépistage d’anémie
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ou bien un nouveau bilan devrait étre réalisé lors de leur entrée dans la filiére péri-

opératoire afin d’étre orienté sur la « clinique d’anémie ».

En paralléle, sur les 226 patients anémiques dépistés, 91 (40 %) ont été inclus
dans la filiere « clinique d’anémie ». Ce faible taux peut étre expliqué par la non-
inclusion des patients convoqués en semi-urgence, des patients opérés de chirurgie
pulmonaire et enfin par I'absence de continuité de fonctionnement de la clinique

d’anémie.

Une fois le diagnostic d’anémie affirmé, le bilan étiologique peut se révéler long. II
est nécessaire, pour chaque patient, d’évaluer la balance bénéfice-risque entre
I'urgence chirurgicale et le retard de la date opératoire pour permettre la réalisation du
bilan étiologique. Le délai médian entre la consultation et la chirurgie est de 7 jours
dans I'étude de Nguyen et al. [32]. Ce délai était de 36 jours dans notre cohorte. Ce
délai - déja long en comparaison des données publiées - pourrait nous inciter a mettre
en place des filieres prédéfinies afin de réaliser les examens complémentaires et
instaurer le traitement sans avoir a décaler la chirurgie. Cette nouvelle organisation
viserait a faciliter 'accés aux explorations digestives (36 %) et avis spécialisés de
néphrologie (16 % de nos patients), hématologie, médecine interne. En outre, 21
dosages de vitamines B9 et B12 ont été réalisé lors des examens complémentaires.
En résultait, 19 patients traités par vitamines (isolé ou associé a du fer) tandis que
seulement 3 patients présentaient un déficit avéré. Du fait des contraintes de
prélevement (jelne nécessaire, ce qui est rarement le cas lors des consultations
préopératoires) avec peu d’effets secondaires du traitement, il pourrait sembler
|égitime de proposer une supplémentation vitaminique systématique, comme cela est

réalisé dans le protocole de Spahn et al. [24].

Dans le cas ou le délai entre la découverte de 'anémie et la date opératoire serait
insuffisant pour débuter un bilan étiologique, nous pourrions mettre en place un
traitement « ultra short » utilisant le protocole décrit par Spahn et al. [24]. Ce dernier
permet de diminuer le taux de transfusion par 'administration, la veille de 'intervention,
de 20 mg/kg de carboxymaltose ferrique, 40 000 Ul sous-cutanée d’érythropoiétine,
1mg sous-cutanée de vitamine B12, et 5 mg par voie orale d’acide folique. On

administrerait cette supplémentation a 'admission du patient la veille de I'intervention.
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Nous pouvons ainsi émettre 'hypothése que la proportion de patients bénéficiant d’'un
traitement préopératoire (de 68 % dans la cohorte décrite) augmenterait, permettant

alors de potentiellement diminuer le taux de transfusions.

Le taux d’anémie attribué a une insuffisance rénale chronique isolée était de 16
%. Il est considéré que I'anémie est imputable a une insuffisance rénale chronique
pour les stades de 3 a 5 [41]. Les causes a l'origine de 'anémie de 'IRC sont le déficit
en EPO, la diminution de la durée de vie des hématies, l'inhibition de I'érythropoiése
par des toxines urémiques, la carence martiale et I'hypersplénisme. L’efficacité de
'EPO recombinante humaine pour corriger 'anémie de I'lRC suggére que le déficit en
EPO représente le mécanisme principal de cette anémie. Or dans notre cohorte,
seulement un patient a été traité par EPO. Si la stimulation de I'érythropoiése est
indiquée chez les patients insuffisants rénaux chroniques, le risque d’effets
indésirables liés a cette thérapeutique (événements thromboemboliques et
cardiovasculaires) constitue un point de vigilance majeur qui a probablement conduit
a limiter son usage chez nos patients en attente de chirurgie cardiaque. Ces effets
secondaires ne sont pourtant rapportés que pour des administrations répétées [42].
En paralléle, I'étude de Yoo et al. ne rapporte pas de majoration des complications
liées a 'administration d’EPO dans le cadre de la chirurgie cardiaque mais celle-ci
n’étudie pas spécifiquement l'incidence des événements thromboemboliques post-
opératoires [43]. |l pourrait donc sembler licite de proposer plus largement un
traitement par EPO aux patients présentant une insuffisance rénale chronique ou aux
patients devant bénéficier d’'un traitement la veille de l'intervention, en I'absence de

facteur de risque de thrombose.

De plus, hormis un patient suivi préalablement pour une insuffisance rénale
chronique, pour les 11 autres patients, la consultation d’épargne sanguine fut
'occasion de diagnostiquer cette pathologie. L’intégration dans la filiéere de soins
d’épargne transfusionnelle pourrait étre I'occasion d’organiser la prise en charge
néphrologique pré et postopératoire. La chirurgie cardiaque est pourvoyeuse de Iésion
rénale aigue (agression rénale aigue) voir d’insuffisance rénale aigué du fait de
I'hypovolémie, 'hypotension, ’lhémolyse, de I'insuffisance cardiaque aigue [44]. Dans
sa forme séveére, linsuffisance rénale aigue (KDIGO 1-2-3 [45]) est associée a une

mortalité augmentée a 6 mois. Or I'un des facteurs de risque de développer une Iésion
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rénale aigué est l'insuffisance rénale chronique préexistante [46]. L’identification des
patients a risque pourrait permettre de limiter au maximum les néphrotoxiques en

préopératoire et de suivre la récupération rénale en post-opératoire.

Par ailleurs, le dépistage de I'anémie en préopératoire a permis de diagnostiquer
trois cas de cancers (digestive et pulmonaire) et cela a conduit a modifier la stratégie
de prise en charge de la cardiopathie pour un patient. L'implémentation d’une filiére,
mise a part limplication transfusionnelle, semble permettre de dépister des
pathologies potentiellement graves (insuffisance rénale chronique, néoplasie) avec

des implications thérapeutiques majeures pour le patient.

Une étiologie n’était pas retrouvée dans 23 % des cas. Parmi ces patients, nous
distinguions deux catégories de patients. Certains présentaient un délai insuffisant
entre la consultation et la chirurgie. Les autres avaient un bilan exhaustif qui ne mettait
pas en évidence d’étiologie. Pour ces derniers, I'implication d’'un pharmacien pourrait
étre bénéfique afin de réaliser une analyse de pharmaco-vigilance. En effet, la
polymédication (consommation de plus de 5 médicaments de maniére concomitante
[47]) est fréquente et peut étre responsable d’'une iatrogénie hématologique ; comme
cela peut étre le cas dans le cadre de la prescription des inhibiteurs de la pompe a

protons [48].

De maniere plus globale, ces objectifs de prise en charge s’inscrivent dans la
recherche d’'une médecine « personnalisée » qui peut se décrire comme des soins de
santé ajustés, autant que possible, aux différences individuelles, et ceci a toutes les
étapes du processus, de la prévention au diagnostic, au traitement, et au suivi aprés
traitement [49]. L'implémentation du dépistage et du traitement de 'anémie de maniére
systématique via l'implémentation d’une filiére dédiée s’inscrit dans la démarche

d’accompagner au mieux nos patients.

La mise en place de cette filiere de soins nécessite une organisation et une
mobilisation des ressources importantes. En effet, plusieurs services sont impliqués :
la consultation de chirurgie et d’anesthésie, les services de biologie (hématologie,
biochimie), le service d’hospitalisation ambulatoire (HDJ), les services de réanimation
et de CTCV, mais également ceux d’hépato-gastro-entérologie, de néphrologie,

d’hématologie, de gynécologie entre autres.
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Cette étude montre que cela est applicable au sein de notre structure, mais que les
contraintes d’organisation restent difficiles a surmonter vu le nombre de patient n’ayant
pas pu étre pris en charge (92 patients pris en charge sur les 226 identifiés sur les
bilans biologiques). L’organisation de la filiére devrait étre améliorée pour permettre
d’appliquer la stratégie d’épargne sanguine basée sur le dépistage de I'anémie a
'ensemble des patients pris en charge pour chirurgie cardiaque, ainsi qu’aux autres
chirurgies a risque hémorragique, comme la chirurgie vasculaire [50] et la chirurgie

neurochirurgie.

Cependant, la mise en place de cette filiere pourrait devenir obsoléte si la prise en
charge et le dépistage de I'anémie venait a étre effectués dans les services de
cardiologie (service en charge du bilan préopératoire). En effet, deux études
randomisées ont mis en évidence, pour les patients présentant une insuffisance
cardiaque avec un score NYHA Il a IV (anémique ou non), l'intérét du traitement des
carences martiales en terme de symptomatologie et la qualité de vie (dyspnée et
distance sur le test de marche de 6 métres) [51][52]. Fort de cela, des études sont en
cours sur la prise en charge de 'anémie des patients ayant une pathologie cardiaque
(étude Carenfer). Le dépistage et la prise en charge d'une éventuelle anémie
pourraient alors étre réalisés en amont de l'intervention : lors du bilan préopératoire en

cardiologie.
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CONCLUSION

L’implémentation d’une filiere d’épargne transfusionnelle dans notre service a
permis de diagnostiquer, d’identifier I'étiologie et de prendre en charge des patients
anémiques dans l'objectif de diminuer le taux de transfusion en péri-opératoire de
chirurgie cardiaque — chirurgie a haut risque hémorragique. Cette prise en charge
s’inscrit dans les recommandations de bonnes pratiques de prises en charge. Cette
étude permet de mettre en lumiére la possibilité d’instaurer cette organisation. Le faible
taux de transfusion observé pour les patients pris en charge par la clinique d’anémie
(43%) devrait conduire a en poursuivre le développement et en améliorer I'organisation
pour augmenter la proportion de patients anémiques pris en charge. D’autre part, il est
nécessaire de poursuivre I'évaluation afin de déterminer si la définition différente de
'anémie liée au genre reste pertinente dans le contexte de la chirurgie cardiaque et
enfin, déterminer si la prise en charge de I'anémie influence sur le pronostic des

patients pris en charge.
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ICONOGRAPHIES

2 Iron deficiency anaemia (IDA): assessment and management*

Anaemia*
Hb below laboratory reference range for age, sex, gestation (full history and physical examination is essential in all cases)

v v v

Serum ferritin > 15-30 pg/Lt but <100 pg/L (see Box 3): Serum ferritin >100 pg/L: IDA unlikely
. ¢ |dentify alternative cause(s) of anaemia
- . . ) Possible IDA* , ) * FID may still be present in ACD or CKD if
Serum ferritin <15-30 p.g/L in adults® Iron deficiency is not excluded in the presence of inflammation, Tfsat<20%
Serum ferritin <10-12 p.g/L in children chronic disease or high CRP « Diagnosis of FID may be important for
(see Box 3): directing therapy with IV iron and ESAs
Confirmed IDA* v

MCV may be normal in early IDA or with
coexisting vitamin B, or folate deficiency Consider clinical context and seek advice Not consistent with IDA

* Expert interpretation of blood film Identify alternative cause(s) of anaemia

¢ Consider testing CRP, sTfR

¢ Clinical context may warrant presumptive investigation and
management as IDA

¢ Consider discussion with haematologist or clinical pathologist

v v

Consistent with IDA
Review clinical findings for possible underlying pathology and sources of overt and occult blood loss (eg, Gl, genitourinary, nose, mouth, blood donation)*

Adolescent and premenopausal Adult men and
women' postmenopausal women
v v M
Consider: Risk factors for Gl pathology: Exclude:
* Inadequate iron intake ¢ Gl symptoms ¢ Gl blood loss (eg, neoplasm)
* Blood loss (eg, * Family history of colorectal ¢ Coeliac disease
menorrhagia, Gl, cancer Investigations:
haemostatic defect) | ¢ Age 250 years | * Gastroscopy/colonoscopy
¢ Coeliac disease * Refractory, recurrent or ¢ Coeliac screening
* Parasitic infection unexplained IDA ¢ Others as directed by clinical
findings and context

M M

Treatment (see Box 4):

® Oral iron (usually 100-200 mg elemental iron per day**) for at least 3 months after
normalisation of Hb

e |Viron for selected patients (see Box 6)

¢ Optimise dietary iron (secondary prevention) and address underlying cause

ACD = anaemia of chronic disease. CKD = chronic kidney disease. CRP = C-reactive protein. ESAs = erythropoietin-stimulating agents. FID = functional iron deficiency.
Gl = gastrointestinal. Hb = haemoglobin. IV = intravenous. MCV = mean cell volume. sTfR = soluble transferrin receptor. Tfsat = transferrin saturation %.

*Algorithm is a guide only — each case should be evaluated based on particular clinical history, examination and results of investigations.

tIn an anaemic adult, a serum ferritin level below 15 ug/L is diagnostic of IDA and a level between 15 and 30 ug/L is highly suggestive.

$ The underlying cause of all cases of IDA should be determined, regardless of the severity.

§ DA may be diagnosed using age-specific cut-off values of iron indices or by demonstrating a Hb improvement with a therapeutic trial of iron.?’

11 Pregnant women should have their Hb checked at the first antenatal visit and again at approximately 28 weeks’ gestation. Anaemia should be investigated and
treated;?' haemoglobinopathy must be considered.

** Lower daily doses or intermittent dosing (2-3 times per week) may be better tolerated when a rapid increase in Hb is not required. .

Figure 1 : Algorithme de prise en charge de I'anémie selon le protocole de Pasricha et
al. [23]
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Hb @ <12g/dl @ <13g/dl

3 1 e )

Ferritine < 30pug/L Ferritine 30-100pg/L Ferritine >100pg/L
¥

Augmentée Il Normale e

Absence d’anémie Possible carence martiale Inflammatoire ou pathologie

Carence martiale :
Ferritine < 100pg/L * Evaluation du contexte chronique probable
i logi ¢ Enquéte étiologique clinique « Evaluation contexte clinique

¢ Enquéte étiologique ) ) * Enquéte étiologique o Vérifier
« Envisager une exploration * Saignement gynécologique o  Ayis hématologique ou * Fonction rénale,

digestive ou gynécologique e Avis gastro-entérologue pour  néphrologique * VGM, NFS

si la ferritine évoque une exploration digestives * Saignement gynécologique o Vitamine B9, B12

carence martiale (<30pg/L) Do ey = Avis gastro-e.ntértlxlogu.e o TSH )

pour exploration digestives * Fonction Hépatique

* Hémolyse : haptoglobine
¢ Débuter traitement martial

Figure 2 : Algorithme de dépistage et de diagnostic de I'anémie en préopératoire de
chirurgie cardiaque au CHU de Nantes

Variable Score

Hemoglobin level <135 g/L*

Weight < 77 kg

Female sex

Age > 65 year

Non-elective surgery

Serum creatinine level > 120 pmol/L**
Previous cardiac surgery
Non-isolated surgery

— b o e e e

Interpretation of the total score

(0) Baseline risk > Probability of exposure to transfusion (0.00-0.19)
(1) Low risk > Probability of exposure to transfusion (0.20-0.39)
(2) Intermediate risk =9 Probability of exposure to transfusion (0.40-0.59)
(3) High risk - Probability of exposure to transfusion (0.60-0.79)
(4-8) Very high risk - Probability of exposure to transfusion (0.80-1.00)

* 135 g/L of hemoglobin = 13.5 g/dL
** 120 pmol/L of serum creatinine = 1.36 mg/dL

?-l 9503+(0.8377xTotalScore)

Exact Probabilities can be calculated using this formula: P_1+e—l.9503+(0.8377xTomlScore)

Figure 3 : Probabilité de transfusion péri-opératoire : score TRUST [29]
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3 749 chirurgies réalisées en CTCV

i —» Urgence

1379 patients ayant bénéficié d’un bilan préopératoire
analysé dans le laboratoire du CHU de Nantes

1153 patients non anémiés 83 % 226 patients anémiques 17 %

I

93 patients convoqués en vue d’une
consultation spécialisée d'anémie 41%

l

78 patients pris en charge en « clinique
d’anémie »35% . .
—— 14 non anémiés aprés recontrdle ou chirurgie pulmonaire

i ——— 1nonvenu en consultation

73 patients pris en charge en « clinique
d’anémie » et ayant été opéré 32 %

!

) . ———» 2déces
3 % transfusés d’au moins 1 CGR 3 non opérés

Figure 4 : Flow chart

Autres
8%

Valve aortique
31%

Interventions
multiples
26%

Valve mitrale

0,
22 valvgé
3%

Chirurgie aortique
4%

coronaires isolés
25%

Figure 5 : Répartition des interventions chirurgicales réalisées chez les patients pris
en charge en clinique d’anémie
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m Jour de l'intervention  m Post opératoire

Figure 6 : Répartitions des patients selon le nombre de produits sanguins transfusés
en per et post opératoire chez les patients pris en charge en clinique d'anémie

Hémoglobine (g/dL)

Maximum
3e quartile
1er quartile

15

14

13

12

11

10

Traité - Hb préop @ Traité - Hb Traité - Hb J-1 @ Traité - Hb J-1
préop

Figure 7 : Taux d'hémoglobine (hb) en pré opératoire, a J1 et J5 de l'intervention chez
les patients pris en charge en clinique d’anémie
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Hémoglobine 15
(g/dL)

4

REPARITION DU 13 I I
~ TAUX I

D'HEMOGLOBINE '*

EN PRE ET POST
OPERATOIRE (J1 T i
-J5) CHEZLES 10 o T 3
PATIENTS - - -
TRAITES ET NON . T T
TRAITES 8 ©
7 ~
6
Maximum Traité - @ Traité Traité - ¢ Traité Traité - @ Traité Traité - @ Traité
3e quartile Hb  -Hb HbJ-1 -HbJ-1 HbJ1 -HbJ1 HbJ5 -HbJ5
1er quartile préop préop

Figure 8 : Taux d'hémoglobine (hb) en pré opératoire, J-1, a J1 et J5 de l'intervention
selon le groupe traité / non traité

11,9

11,8 —_ /

11,7

11,6
11,5
11,4
11,3
11,2
11,1

11
Hémoglobine préopératoire (g/dL) Hémoglobine J-1 (g/dL)

e TOUS  emme NON trQit€ e Traité

Figure 9 : Variation de 'hémoglobine moyenne préopératoire et a J-1 chez les patients
traités et non traités apres prise en charge en « clinique d’anémie »
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12

10

Correction Stable Amélioration Aggravation Manque de
données

m Nombre de patients traités

Figure 10 : Evolution du grade de I'anémie aprés traitement hématinique chez les
patients pris en charge en « clinique d’anémie »

25
20
15

10

Légeére Modérée Sévere

Figure 11 : Sévérité de l'anémie chez les patients transfusés au cours de
I'hospitalisation et ayant été pris en charge en clinique d’anémie
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Mixte / autres
19%

Ferriprive
40%

Inconnu
22%
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Figure 12 : Etiologies des anémies chez les patients transfusés au cours de
I'hospitalisation et ayant été pris en charge en « clinique d’anémie »

12,5
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2
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Hb pré opératoire (g/dL) Hb aJ-1 (g/dL) Hb aJ1 (g/dL) Hb aJ5 (g/dL)

]

w
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w

w

m Carence martiale  m Pas de carence martiale

Figure 13 : Taux d'hémoglobine (Hb) moyen en pré et post-opératoire chez les patients
avec ou sans carence martiale pris en charge en « clinique d’anémie »
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Stade | DFG (ml/min/1.73m?) Définition

1 =90 Maladie rénale chronique avec DFG normal ou
augmenté
2 Entre 60 et 89 Maladie rénale chronique avec DFG légérement
diminué
3 3A : Entre 45 et 59 Insuffisance rénale chronique modérée

3B : Entre 30 et 44

4 Entre 15 et 29 Insuffisance rénale chronique sévére

<15 Insuffisance rénale chronique terminale

Tableau 1 : Classification de la maladie rénale chronique [31]

Nombre de bilans Nombres d’anémies Nombres d’anémies
biologiques analysés | diagnostiquées chez les diagnostiquées chez
hommes les femmes
2017 70 6 6
2018 599 74 21
2019 458 61 11
2020 252 34 13

Tableau 2 : Nombre de bilans biologiques réalisé au CHU en vue d’une intervention
en chirurgie cardiaque en fonction de I'année et du genre
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Age (ans)

IMC (kg/m2)
Euroscore Il (%)

Hémoglobine lors du
diagnostic (g/dL)

Hémoglobine a J1
(g/dL)

Hémoglobine a J5
(g/dL)

Transfusion (%)

Nombre de CGR
transfusé

TOTAL (n=73)

73 [68 - 77]

SEXE

28,9 (5,5)

2,78 [1,72 - 5,03]

11,3 (1,3)

10,7 (1,1)

9,9 (1,3)

Non 41 (56,2%)

32 (43,8%)
112

HOMME (n=41)

73 [68 - 77]

28,4 (4,1)

2,61[1,73 - 3,18]

11,5 (1,5)

10,5 (0,9)

9,8 (1,2)

23 (56,1%)
18 (43,9%)

47

FEMME (n=32)

73 [67 - 78]

29,9 (6,5)

4,37 [1,52 - 6,19]

11,1 (1,1)

10,9 (1,1)

10,0 (1,4)

18 (56,3%)
14 (43,7%)

65

Tableau 3 : Comparaison selon le genre des patients pris en charge en clinique
d'anémie. Résultats exprimés en effectif et proportion (%) - données nominales ; en
meédiane [1er — 3e quartile] et moyenne (écart-type) - données continues.

Homme Femme Total
Anémie totale 41 32 73
Légére

4 11,0 et 12,9 g/dL 32 (78%) 22 (69%) 54 (74%)
© 11,0 et 11,0 g/dL

Modéré — 8,0 et 7(17%) 9 (28%) 16 (22%)

10,9 g/dL

Sévere - < 8,0 g/dL 2 (5%) 1 (3%) 3 (4%)

Tableau 4 : Classifications des anémies en fonction de la sévérité et du genre chez les
patients pris en charge par la clinique d'anémie préopératoire
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Stade 1 2 3A 3B 4 5
Clairance de la créatinine | 290 | 60-89 | 45-59 | 30-44 | 15-29 <15
(ml/min/1.73m?)
Nombre de patients 39 22 7 3 2 0
Pourcentage de patients | 53% 30% 10% 4% 3% 0%

Tableau 5 : Répartition des patients insuffisants rénaux chez les patients pris en

charge en « clinique d’anémie »

Carence martiale 30 (41%)

Carence martiale + inflammatoire 4 (6%)

Carence vitaminique 3 (4%)

Cause hématologique 4 (6%)
Insuffisance rénale chronique 12 (16%)

Mixte 2 (3%)

Gastrique avec hypertension portale sans carence martiale 1 (1%)
Etiologie indéterminée 17 (23%)

Tableau 6 : Etiologies des anémies chez les patients prise en charge en « clinique

d’anémie »

\Y 24

Fer PO 4
+ EPO 1

+ Vitamines 14

Supplémentation vitaminique seule 5

Tableau 7 :@ Traitements hématiniques regus par les patients pris en charge en

« clinique d’anémie »

Non transfusé Transfusé (n=32)
(n=41) JO JO et 2 J1 2 J1
Non Traité 12 7 5 1
(n=25)
Traité (n=48) 29 10 5 4

Tableau 8 : Transfusion des patients pris en
fonction du traitement recu en préopératoire

charge en « clinique d’anémie » en
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Age (ans)
Sexe (%)

IMC (kg/m2)
Euroscore Il (%)

Transfusion (%)

Hémoglobine au diagnostic (g/dL)

Hémoglobine a J-1 (g/dL)

Hémoglobine a J1 (g/dL)

Hémoglobine a J5 (g/dL)

Délai consultation d'anesthésie - chirurgie (jours)
Type de chirurgie (%)

Femme
Homme

= 2 valves
Aorte
Autre
Multiple
PAC

RVA

RVM

Non

Oui

TOTAL (n=73)

7368 - 77]
33 (45,2)

40 (54,8)
28,9 (5,5)
2,78 [1,72 - 5,03]
11,4 (1,4)
11,8 (1,2)
10,7 (1,1)
10,0 (1,3)

36 [22, 60]

2 (2,7)

2 (2,7)

5 (6,8)

17 (23,3)

20 (27,4)

25 (34.2)

2 (2,7)

41 (57%)

32 (43%)

TRAITEMENT

OUI (n=48)

73 [68 - 76]
21 (43,8)

27 (56,2)
28,5 (5,9)
2,82 [1,69 - 4,85]
11,1 (1,4)
11,8 (1,2)
10,9 (1,0)
10,2 (1,3)

40 [23, 69]

2 (4,2)
1(2,1)

4 (8,3)

9 (18,8)

11 (22,9)

19 (39.6)

2 (4,2)

29 (60,4)

19 (39,6)

NON (n=25)

72 [68 - 79]
12 (48,0)

13 (52,0)
29,9 (4,6)
2,68 [1,75 - 5,47]
11,8 (1,2)
11,7 (1,6)
10,4 (1,1)

9,6 (1,1)
29[22, 48]

0 (0,0)
1(4,0)
1(4,0)

8 (32,0)

9 (36,0)

6 (24.0)

0 (0,0)

12 (48,0)

13 (52,0)

Tableau 9 : Comparaison des groupes traité et non suite au dépistage de I'anémie en préopératoire de chirurgie cardiaque. Résultats
exprimés en effectif et proportion (%) - données nominales ; en médiane [1er — 3e quatrtile] et moyenne (écart-type).
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ANALYSE PRINCIPALE

TRAITE (n=48)  NON TRAITE (n=25) Estimate [IC 95%)] p

Hémoglobine a J-1 (g/dL) 11,1 (1,4) 11,8 (1,2) 0,41[-1,58:1,711§ 0,924
Hémoglobine a J1 (g/dL) 10,9 (1,0) 10,4 (1,1) 0,38[-0,17:0,93]§ 0,171
Hémoglobine a J5 (g/dL) 10,2 (1,3) 9,6 (1,1) 0,62[-0,08:1,32]§ 0,084
Patients transfusés (%) 19 (39,6) 13 (52,0) 0,52[0,15;1,58]a 0,271
Nombre de CGR 2[2 - 4] 3[1-5] 0,54[-2,89:3,97]§ 0,746

§ Coefficients calculés par régression linéaire multiple ajustée
1 Odds Ratio calculé par régression logistique multiple ajustée

Tableau 10 : Comparaisons statistiques entre les groupes traité et non traité. Résultats exprimés en effectif et proportion (%) -
données nominales ; en médiane [1er — 3e quartile] et moyenne (écart-type).
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TRANSFUSION

TOTAL (n=73) OUIl (n = 32) NON (n =41)

Femme (%) 33 18 (56%) 15 (44%)
Homme (%) 40 14 (34%) 26 (65%)
Age (ans) 73 [68 —77] 72 [68 -76] 73 68 — 78]
IMC (kg/m2) 28,9+4,5 29,6 +4,3 28,5+6,2
EuroScore Il (%) 2,82 1,72 -5,03] 4,5 (2,31 -7,60] 2.04 [1,44 - 3,57]
Taux Hémoglobine moyen (g/dL) 11,35+ 1,37 11,1+1,17 11,3+14

Nombre d'anémie "légére" 54 (74%) 23 (72%) 31 (76%)

Nombre d'anémie "modérée" 16 (22%) 8 (25%) 8 (19%)

Nombre d'anémie "sévere" 3 (4%) 1 (3%) 2 (5%)
Taux Hémoglobine moyen a J1 (g/dL) 10,7 (1,1) 10,5 (1,2) 10,8 (0,9)
Taux Hémoglobine moyen a J5 (g/dL) 9,9 (1,3) 9,7 (1,23) 10,1 (1,32)
Traitement entrepris (%) 47 (65%) 19 (59%) 28 (68%)

Tableau 11 : Comparaison des groupes transfusé et non transfusé apres prise en charge en « clinique d’anémie ». Résultats
exprimés en effectif et proportion (%) - données nominales ; en médiane [1er — 3e quatrtile] et moyenne (écart-type).
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NOM : HOGUET PRENOM : Inés

Titre de Thése : EVALUATION DE LA CREATION D’'UNE CLINIQUE D’ANEMIE
COMME STRATEGIE D’EPARGNE SANGUINE PREOPERATOIRE EN CHIRURGIE
CARDIAQUE.

RESUME (10 lignes)

La chirurgie cardiaque est associée au risque de saignement et 'anémie préopératoire
augmente également le risque de transfusion sanguine péri-opératoire. Pour limiter
ces risques, il est recommandé d’'implémenter des mesures d’épargnes sanguines pre,
per et postopératoires. La mise en place d’une organisation dédiée au dépistage et au
traitement de I'anémie préopératoire de chirurgie cardiaque, « clinique d’anémie », a
permis d’identifier 17% de patients anémiques dont 1/3 ont effectivement été pris en
charge. Le taux de transfusion sanguine peri-opératoire de ces patients était de 44%.
Ce type d’organisation permettrait de limiter le recours a la transfusion mais son
exhaustivité devrait étre améliorée.

MOTS-CLES
Anémie (dépistage et traitement)
Chirurgie cardiaque
Transfusion sanguine
Epargne sanguine péri-opératoire

Organisation des soins

51





