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Transplantation hépatique : contribution de la prise
en charge anesthésique au devenir des receveurs
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Liver transplantation: contribution
of anesthetic management to
recipient outcomes

Anesthesia plays a major role in liver transplan-
tation (LT). Intraoperative events and their
anesthetic management can significantly
impact graft and patient outcomes after sur-
gery. Blood loss and transfusions are associated
with increased morbidity and early allograft
dysfunction. Strategies to prevent periopera-
tive blood loss and transfusion include preop-
erative anemia management, use of cell sal-
vage, and restrictive fluid management in
order to limit venous congestion. Hemostatic
disturbances in cirrhosis and during LT are
complex. Viscoelastic tests, such as rotational
thromboelastometry (ROTEM®), are essential
tools for assessing and managing these distur-
bances. Recent guidelines recommend the use
of viscoelastic testing-guided transfusion pro-
tocols that include the use of fibrinogen and
prothrombin complex concentrates during LT.
Ischemia-reperfusion injury (IRl) is inherent to
LT and can negatively impact graft function.
Sevoflurane has been shown to reduce IRl in
numerous animal studies. However, its impact
on clinical outcomes remains unclear.
Post-reperfusion syndrome (PRS) occurs in
10-50% of LT cases after graft reperfusion and
is associated with increased morbidity and
mortality. A better understanding and preven-
tion of PRS may improve outcomes after LT.
Finally, early extubation should be considered
as part of a multimodal enhanced recovery
after surgery program.
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L'anesthésie joue un role déterminant en transplantation hépatique
(TRH). La survenue de certains événements peropératoires et leur
gestion anesthésique influencent directement le devenir des greffons
et receveurs.

Les pertes sanguines et les transfusions sont associées a une augmenta-
tion de la morbi-mortalité et de la dysfonction précoce du greffon.
Loptimisation de 'nhémoglobine préopératoire, I'utilisation de récupé-
rateurs de sang et la gestion hémodynamique visant a réduire la
congestion veineuse sont autant de stratégies préventives. Les tests
viscoélastiques, tels que le ROTEM®, sont incontournables dans I'évalua-
tion et le traitement des perturbations hémostatiques complexes
accompagnant la cirrhose et la TRH. Limplémentation de protocoles
transfusionnels basés sur ces tests, intégrant l'utilisation de fibrino-
geéne et de concentré de complexe prothrombinique, est recommandée.

Lischémie-reperfusion constitue un autre défi majeur susceptible de
compromettre la fonction du greffon. Si de nombreuses études fonda-
mentales ont mis en évidence l'effet protecteur du sévoflurane, la
transposition clinique de ce bénéfice reste a démontrer. Avec une inci-
dence de 10-50%, le syndrome de reperfusion est associé a une
augmentation de la morbi-mortalité aprés TRH. Une meilleure compré-
hension et une prévention efficace de ce syndrome sont susceptibles
d’améliorer le devenir des patients bénéficiant d'une TRH. Enfin, I'extu-
bation précoce, chaque fois qu'elle est possible, s'intégre comme pierre
angulaire d’une stratégie multimodale de réhabilitation améliorée
apres chirurgie.

INTRODUCTION

tien de I'homéostasie au cours des différentes phases de
cette chirurgie présentant des variations hémodynamiques,
métaboliques et hémostatiques parfois extrémes.

L'anesthésie occupe une place déterminante dansle parcours
de tout patient bénéficiant d'une transplantation hépatique
(TRH). Au-dela de la sédation, 'anesthésiste assure le main-
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S'il est évident que I'anesthésie conditionne le bon dérou-
lement de l'intervention chirurgicale, il est maintenant bien
établi que les diverses interventions anesthésiques pero-
pératoires peuvent également influencer le pronostic du
greffon et du receveur bien au-dela de la salle d'opération.

Cet article précise I'impact de trois leviers peropératoires
spécifiques a la transplantation hépatique sur le devenir
du greffon et du receveur: l'optimisation hémostatique
et transfusionnelle, I'atténuation des effets de lischémie-
reperfusion et les stratégies d'extubation précoce.

TRANSFUSION ET GESTION HEMOSTATIQUE

Les pertes sanguines et les transfusions constituent des
déterminants d’'un pronostic moins favorable aprés TRH.
La transfusion de globules rouges s'accompagne d'une
augmentation des complications infectieuses et de la
mortalité globale (1,2). Un impact délétére sur la fonction
précoce du greffon a également pu étre démontré (3). De
méme, la transfusion plaquettaire peropératoire est liée
a une diminution de la survie du greffon et de la survie
globale des patients a un an (4).

Le plasma frais congelé (PFC) est fréquemment utilisé
en TRH dans le but de corriger un déficit en facteurs de
coagulation. Son efficacité hémostatique demeure toute-
fois limitée et requiert la transfusion de volumes impor-
tants. Ceux-ci exposent a une surcharge volémique (aussi
appelée TACO = Transfusion-Associated Circulatory Over-
load) délétere a la fois pour le patient et pour le greffon,
et peuvent paradoxalement majorer le risque de saigne-
ment en augmentant les pressions veineuses systémique

et portale. Outre le TACO, les complications respiratoires
telles que le syndrome de détresse respiratoire aigu post-
transfusionnel (plus souvent appelé TRALI = Transfu-
sion-Related Lung Injury), peuvent également impacter le
pronostic des receveurs (1,5).

Compte tenu des effets potentiellement déléteres de
I'administration de produits sanguins labiles, il apparait
donc essentiel de développer et appliquer des stratégies
spécifiques pour prévenir et limiter les pertes sanguines
lors de la TRH.

Plusieurs mesures périopératoires ont démontré leur
bénéfice dans la réduction des pertes sanguines et des
transfusions de produits sanguins labiles. Premierement,
l'optimisation de la masse érythrocytaire préopératoire
par substitution des éventuelles carences martiale et vita-
minique est essentielle. Il convient également de veiller
a limiter les pertes iatrogeénes liées aux prélévements
sanguins itératifs. En peropératoire, un remplissage vascu-
laire restrictif pendant la phase d’hépatectomie permet de
limiter 'engorgement veineux splanchnique et les pertes
sanguines. Loptimisation des pressions de ventilation est
une autre stratégie permettant de limiter les pressions
veineuses centrales ainsi que I'engorgement hépatique et
des collatérales porto-systémiques souvent responsables
de saignement chez le patient cirrhotique. Sur le plan
pharmacologique, l'utilisation de vasopresseurs, voire de
diurétiques, vise a réduire la pression portale et peut parti-
ciper a la réduction des pertes sanguines lors de la phase
d’hépatectomie (6). Parmi les autres stratégies, la transfu-
sion de sang autologue aspiré et traité par l'intermédiaire
d’un récupérateur de sang permet également de diminuer
I'exposition aux produits sanguins allogéniques.

TABLEAU 1. STRATEGIES ANESTHESIOLOGIQUES VISANT A LIMITER LES PERTES SANGUINES ET LE RECOURS AUX PRODUITS SANGUINS ALLOGENIQUES

Augmentation de la masse

érythrocytaire

- Traitement des carences en fer, acide

sanguine

Optimisation de ’hémostase et
diminution des pertes sanguines

- Bilan d'anémie précoce - Stratégies de remplissage restrictives et
usage de vasopresseurs

folique, vitamine B12 - Optimisation de la ventilation transfusionnels
- Limitation des pertes sanguines - Utilisation d'algorithmes transfusionnels
iatrogénes basés sur les tests viscoélastiques

- Utilisation de systémes de récupération

Optimisation de la tolérance a
I'anémie

- Optimisation du débit cardiaque
- Individualisation des seuils

Enfin, la compréhension, le diagnostic et la prise en charge
adéquate des perturbations hémostatiques lors de la greffe
hépatique sont d'autres éléments clés dans la réduction des
pertes sanguines périopératoires. La description des altéra-
tions de I'hémostase chez le patient cirrhotique dépasse
le cadre de cet article; il est toutefois utile de rappeler

que les tests de coagulation standard ne reflétent pas le
profil hémostatique réel des patients cirrhotiques. En effet,
centrés sur les seuls déficits en facteurs de coagulation, ils
ne détectent ni les déficits en facteurs anti-coagulants, tels
que la protéine C, ni I'élévation des facteurs VIl et de von
Willebrand, typiquement retrouvés chez ces patients.



Les tests viscoélastiques tels que le ROTEM® se sont
progressivement imposés comme outils incontournables
dans la gestion hémostatique en chirurgie cardiaque ou
apres trauma. Contrairementaux tests de coagulation stan-
dard, ils permettent une évaluation rapide et globale de la
fonction hémostatique en analysant a la fois la formation,
la fermeté et la lyse du caillot. En fournissant des informa-
tions tant qualitatives que quantitatives sur ces différentes
étapes, le ROTEM® est capable d'identifier le mécanisme
responsable du saignement et de guider le clinicien dans
le choix du produit hémostatique approprié. Ces produits
comprennent notamment les anti-fibrinolytiques tels
que l'acide tranexamique, le PFC, les concentrés de fibri-
nogéne, les concentrés de complexe prothrombinique
(CCP) et les concentrés plaquettaires. Dans le contexte de
la TRH, les tests viscoélastiques ont notamment démontré
leur supériorité par rapport aux tests de coagulation stan-
dard dans la prédiction du saignement périopératoire (7)
et s'associent a une réduction de I'exposition aux produits
sanguins labiles (8).

Le recours aux concentrés de facteurs de coagulation (fibri-
nogene ou CCP) reste aujourd’hui limité, freiné notam-
ment par la crainte d'événements thrombotiques et par un
acces restreint. Pourtant, guidée par le ROTEM®, cette stra-
tégie s'est avérée supérieure au PFC dans la réduction des
transfusions peropératoires, sans pour autant augmenter
les complications thrombotiques (8).

Limplémentation de protocoles transfusionnels inté-
grant l'utilisation de concentrés de facteurs, guidée par
les tests viscoélastiques, fait aujourd’hui partie intégrante
des recommandations européennes de prise en charge
hémostatique pour la TRH (6).

ISCHEMIE-REPERFUSION ET SYNDROME DE
REPERFUSION

Lischémie-reperfusion (IR) est un processus physiopatho-
logique secondaire a une interruption du flux sanguin,
puis a sa restitution. Il s'agit d'un phénomene complexe
impliguant notamment la réponse inflammatoire, le stress
oxydatif et une dysfonction microvasculaire (9). Indis-
sociable de la TRH, I'IR peut compromettre la fonction
précoce du greffon et sa survie a six mois (10).

Le sévoflurane, gaz halogéné couramment utilisé en anes-
thésie, possede, au-dela de son effet hypnotique, des
propriétés d'atténuation des phénomenes d'IR démon-
trées dans de nombreuses études animales (9). En trans-
plantation, il peut étre administré au donneur (donc
avant l'ischémie), au receveur (apreés la reperfusion), voire
pendant la phase d'ischémie (pendant la phase de conser-
vation). On parle alors respectivement de préconditionne-
ment, de postconditionnement ou de conditionnement
pharmacologique.

Dans une étude clinique, le préconditionnement au sévo-
flurane a été associé a une diminution du pic de tran-
saminases et a une réduction de dysfonction précoce
du greffon (11). Cependant, d'autres études nont pas
retrouvé de bénéfice clinique au pré- ou postcondition-
nement au sévoflurane (12). Si la pertinence clinique
du conditionnement pharmacologique au sévoflurane
reste a ce jour incertaine, des travaux de recherche futurs
devraient préciser son intérét selon le profil des patients
ou des greffons. En outre, I'avenement des machines de
perfusion d'organes ex vivo offre une opportunité unique
d'étudier I'IR et les diverses stratégies visant a l'atténuer.
En modele porcin, I'adjonction au perfusat d'une solution
anti-inflammatoire contenant du sévoflurane a diminué
significativement divers biomarqueurs d'IR (13).

Le syndrome de reperfusion (SR) est classiquement défini
parunediminution >30%dela pression artérielle moyenne
pendant au moins une minute, dans les 5 minutes suivant
la reperfusion du greffon. Lhypotension peut étre accom-
pagnée de bradycardie, d’hypertension artérielle pulmo-
naire, d'arythmies ainsi que de troubles électrolytiques,
métaboliques et hémostatiques. Dans les cas séveres, il
peut conduire a un arrét cardiocirculatoire. Lincidence
du SR est estimée entre 10 et 50% des greffes hépatiques
et sa survenue est associée a une morbi-mortalité accrue
et a un recours transfusionnel plus important (14,15). Ses
mécanismes physiopathologiques, encore incompléte-
ment élucidés, sont en rapport avec l'arrivée brutale de
sang acide et froid chargé de substances vasoactives et de
médiateurs inflammatoires provenant du greffon et des
visceres du receveur apres rétablissement du flux portal.
L'IR semble jouer un réle majeur dans ce syndrome (16). La
prévention et le traitement du SR reposent principalement
sur la correction des anomalies métaboliques, ioniques
et hémodynamiques lors de la phase anhépatique et sur
I'utilisation de vasopresseurs lors de la reperfusion du
greffon. Diverses stratégies pharmacologiques (notam-
ment sulfate de magnésium, hydroxocobalamine, bleu de
méthyléne ou sévoflurane) pourraient réduire l'incidence
ou la sévérité du SR (16,17), mais leur bénéfice clinique sur
la morbi-mortalité aprés TRH reste toutefois a démontrer.

EXTUBATION PRECOCE

Dans le cadre de la réhabilitation améliorée apres trans-
plantation hépatique, I'extubation précoce, réalisée au bloc
opératoire ou dans les premiéres heures postopératoires,
s'impose comme stratégie de référence. Décrite dés 1990
et consolidée par l'expérience de centres spécialisés (18),
cette stratégie est associée a une réduction de la durée
de séjour en unité de soins intensifs, a une diminution de
la morbidité respiratoire et a une mobilisation accélérée
(19,20). Les criteres autorisant son application combinent
des parametres préopératoires (absence d'encéphalo-
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pathie, comorbidités limitées), et peropératoires (fonction
initiale du greffon satisfaisante, stabilité hémodynamique,
transfusion modérée et absence de troubles ventilatoires).
En effet, la présence d'une encéphalopathie préopératoire
et des besoins transfusionnels importants figurent parmi
les principaux facteurs d'échec rapportés dans la littéra-
ture (19). Lextubation précoce doit ainsi étre envisagée
non pas comme un « fast-track » isolé, mais comme un
élément intégré a une stratégie multimodale de réhabili-
tation améliorée, reposant sur des indications explicites,
des protocoles partagés et une véritable coordination
d’équipe.

CONCLUSION

La prise en charge anesthésique joue un rdle essentiel
dans le bon déroulement de toute TRH. Elle repose sur
I'anticipation et la gestion des perturbations hémodyna-
miques, métaboliques et hémostatiques propres a cette
chirurgie complexe. Trois leviers peropératoires consti-
tuent des axes déterminants pour améliorer le devenir du
greffon et du receveur. D'abord, I'évaluation hémostatique
par lintermédiaire de tests viscoélastiques est primordiale
afin de diminuer l'exposition des patients a des produits
sanguins labiles potentiellement déléteres. Ensuite, I'atté-
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