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. Introduction

La Société Francaise d’Anesthésie Réanimation (SFAR) a émis des
recommandations en 2012 sur les examens pré-interventionnels notamment immuno-
hématologiques avec la recherche d’agglutinines irrégulieres (RAI) '. Cet examen
permet de mettre en évidence dans le sérum d’un patient des anticorps irréguliers
dirigés contre les antigenes érythrocytaires différents de ceux du systeme ABO. Il est
obligatoire avant toute transfusion de culots globulaires. Son délai habituel de validité
est de 72 heures. Sur indication formelle du prescripteur, le délai de validité d’une RAI
peut étre allongé a 21 jours en l'absence d’antécédents transfusionnels ou

d’évenements immunisants (grossesse, greffe) dans les 6 mois précédents.

La SFAR précise dans ces recommandations que chaque structure doit mettre en
place sa propre stratégie en matiere de réalisation des examens immuno-
hématologiques selon le risque de saignement et/ou de transfusion via la réalisation
d’une cartographie de la fréquence et de I'urgence transfusionnelles. Il est donc
préconisé de rationnaliser la prescription de ces examens tout en préservant la
sécurité des patients. Le risque d’étre transfusé au décours d’une intervention est
déterminé selon le type de chirurgie, des comorbidités du patient, de I’équipe médico-

chirurgicale et de la mise en place d’un protocole d’épargne transfusionnel.

Les chirurgies de PTH et PTG, sont des chirurgies fréquentes (106 000 PTH et 94
000 PTG en 2017 selon ’HAS) 2 et potentiellement a risques hémorragiques. En effet,
I’étude prospective européenne OSTHEO de 2004 retrouvait en moyenne un taux de
transfusions de 25% 3. La transfusion péri-opératoire est associée a une morbi-
mortalité accrue indépendamment de I’anémie (majoration des complications
infectieuses, thrombo-emboliques et cardio-pulmonaires) *°. C’est dans ce contexte

que les protocoles d’épargnes transfusionnels ont été développés.

La SFAR a alors recommandé d’utiliser I’érythropoiétine, en association a un apport

de fer au mieux intra-veineux, en préopératoire des chirurgies prothétiques du



membre inférieur chez les patients ayant une anémie modérée avec une hémoglobine
comprise entre 10 et 13 g/dL pour diminuer le risque transfusionnel °. L’association
de ces deux thérapeutiques permet en moyenne une augmentation de 2,6 points
d’hémoglobine pré-opératoire ’. Parmi les patients ayant bénéficié de ce protocole, il
est retrouvé une diminution de 50% du recours a la transfusion péri-opératoire ®.

Les administrations répétées d’acide tranexamique permettent une épargne

transfusionnelle supplémentaire®°.

Actuellement au CHU de Poitiers, une RAI est réalisée de maniére systématique la
veille de [lintervention. Cependant, le protocole d’épargne transfusionnel est
majoritairement appliqué dans notre centre ce qui limite le taux de transfusions. De
plus, il a été montré dans une étude francaise que la plupart des transfusions en
chirurgie orthopédique ont lieu a distance de 'intervention ''. Ces éléments remettent

en question I'intérét de prélever systématiquement des RAIl en pré-opératoire.

Nous avons donc mené une étude afin d’évaluer la pertinence de la prescription de

RAIl en pré-opératoire des chirurgies de PTH et PTG réglées.
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Il. Méthodes

Nous avons mené une étude observationnelle rétrospective et monocentrique qui a
eu lieu entre le 1er janvier 2017 et le 30 mai 2019 au sein du Centre Hospitalier

Universitaire de Poitiers en France.

a.Population

Les critéres d’inclusions étaient les suivants :
- age supérieur a 18 ans
- patients ayant bénéficié d’une prothése totale de genou ou de hanche primaire

de maniére réglée

Les critéeres d’exclusions comprenaient :
- les chirurgies réalisées en urgence ou en semi-urgence
- la présence en pré-opératoire de matériel orthopédique sur le site opératoire

- les chirurgies de protheses uni-comportementales

b.Recueil des données

Pour chaque patient inclus, I’Etablissement Francgais du Sang (EFS) a fourni une fiche
d’informations compléte récapitulant les antécédents transfusionnels et immuno-
hématologiques. L’intégralité des données restantes était recueillie via les dossiers

informatisés des patients (Diane © et Télémaque ©).

c.Critere de jugement principal

Le critere de jugement principal était I'incidence de la transfusion de culots
globulaires rouges dans les 72 heures post-opératoires. La période post-opératoire
débutait a partir de I’heure d’entrée du patient dans la salle d’opération recueillie sur

le compte rendu des infirmiers de blocs opératoires.
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d.Criteres de jugements secondaires

Les criteres de jugements secondaires comprenaient :

I'incidence de la transfusion au bloc opératoire

I’'incidence de la transfusion entre J3 et J28

I'incidence de la transfusion dans les 28 jours post-opératoires (J28)

le délai entre le prélevement des RAI prélevées en pré-opératoire et la premiere
transfusion

le nombre de patients transfusés ayant nécessité une nouvelle RAI en post-
opératoire dans les 24 heures précédant la transfusion

le nombre de RAI prélevées dans les 28 jours post-opératoires (J28)

la différence maximale entre I’lhémoglobine pré et post-opératoire

le délai du nadir d’hémoglobine

la durée d’hospitalisation.

.Autres variables recueillies

Quantitatives

Age

Poids

Taille

IMC

Volume sanguin circulant (selon la formule de Nadler) :
o chezlafemme : (0,3561 * tailled) + (0,03308 * poids) + 0,1833
o chez I’'homme : (0.3669 * tailled3) + (0.03219 * poids)+ 0.6041

Hémoglobine a la consultation d’anesthésie

Hémoglobine apres supplémentations ferriques et/ou injection d’EPO

Qualitatives

Sexe
Score de ’American Society of Anesthesiologists (ASA)

Cardiopathie ischémique (coronaropathie connue)
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Insuffisance cardiaque (antécédents de symptdbmes ou de signes
d’insuffisance cardiaque quelle que soit la fraction d’éjection du ventricule
gauche)

Antécédents cardio-vasculaires (’ensemble des cardiopathies, des
artériopathies oblitérantes des membres inférieurs, de sténoses vasculaires et
les accidents vasculaires cérébraux)

Troubles de la coagulation (incluaient, en dehors de la prise d’un traitement
anti-coagulant, la mise en évidence lors du bilan pré-opératoire d’un temps de
prothrombine < 70%, d’un rapport TCA patient sur témoin supérieur a 1,2,
d’une thrombopénie inférieure a 150 000/mm3 ou un antécédent personnel ou
familial de maladie hémorragique connue (maladie de Willebrand ou hémophilie
A/B)

Traitement anti-agrégant plaquettaire

Traitement anti-coagulant (anticoagulation curative)

Traitement bradycardisant (béta-bloquant et/ou inhibiteur calcique
bradycardisant)

Type d’intervention (PTH ou PTG)

Réalisation d’un protocole d’épargne transfusionnel (administrations de fer
per-os ou intra-veineux, d’érythropoiétine, d’acide tranexamique a HO du
début de la chirurgie et/ou a H3)

Antécédent de RAI positive (positifs si présents sur les fiches d’informations
de 'EFS ou si cela était mentionné sur la consultation d’anesthésie)
Antécédent transfusionnel (positifs si présents sur les fiches d’informations de
I’EFS ou si cela était mentionné sur la consultation d’anesthésie)

Risque de RAI positive (patient de sexe féminin et/ou ayant des antécédents
transfusionnels et/ou de RAI positive)

RAI positive

RAI positive inattendue (RAI positive sans qu’un antécédent de RAI positive ne
soit mentionné dans le dossier médical)

Respect de I'indication de la transfusion (considérée comme respectée si elle
était en accord avec les recommandations sur les transfusions de globules

rouges homologues, émises par la Haute Autorité de Santé en 2014).
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f. Analyses statistiques

Nous avons réalisé une analyse descriptive de I’ensemble des variables recueillies.
Les caractéristiques des patients ont été analysés en fonction du délai de la
transfusion sanguine, avant les 72 premieres heures post-opératoires (criteres de
jugement principal) et avant le 28°™ jour post-opératoire (critére de jugement
secondaire). Les variables quantitatives ont été analysées a I'aide du test de Welch.
Les variables qualitatives ont été analysées selon le test du Chi2 ou de Fisher.

Nous avons par la suite réalisé une régression logistique avec comme variable
explicative la transfusion a 28 jours post-opératoire. Nous avons testé des variables
en univarié dont la p-value était inférieure a 0.10.

Les analyses ont été réalisées sur le site (http://www.p-value.io/).

Les variables présentant plus de 20% de données manquantes n’ont pas été
introduites dans le modeéle. Si une variable comportait moins de 5% de données
manquantes, nous avons réalisé une imputation par la médiane pour les variables
quantitatives (la médiane était attribuée aux données manquantes quantitatives), et
par le mode pour les variables qualitatives (la valeur la plus observée était attribuée
aux données manquantes qualitatives). Si une variable présentait entre 5% et 20%
de données manquantes, une imputation multiple par équations de chaines (MICE) a

été réalisée.

g.Réglementations et éthiques

L’étude a été préalablement inscrite au registre des traitements de la Commission
nationale de I'informatique et des libertés (CNIL) en application du Reglement général
pour la protection des données personnelles (RGPD) sous le numéro d’inscription :
CHUB86-R2019-07-08.

14



lll.Résultats

a.Caractéristiques de la population incluse

Dans cette étude monocentrique rétrospective, nous avons inclus 912 patients
(851 patients opérés d’une prothése totale de hanche, 561 patients d’une prothése
totale de genou, primaires et réglées) au CHU de Poitiers entre le 1°" janvier 2017 et
le 30 mai 2019).

La population était majoritairement constituée de femmes (54%). Le score ASA était
essentiellement de 2 (62%). Les patients mesuraient en moyenne 166 cm pour un
poids moyen de 83,1 kg et un IMC moyen a 30,1 kg/m?.

Parmi les caractéristiques pouvant influencer le saignement péri-opératoire, il est
retrouvé que 1,8% des patients présentaient des troubles de la coagulation. 7,6% de
la population incluse bénéficiaient d’un traitement anticoagulant et 18% d’un
traitement anti-agrégant.

Il a également été recueillies les caractéristiques pouvant faire augmenter le seuil
transfusionnel : 30% des patients présentaient des antécédents cardio-vasculaires,
8,2% une cardiopathie ischémique et 2,7% une insuffisance cardiaque.

Par ailleurs, il était rapporté un antécédent transfusionnel pour 20% d’entre eux. 4,3%

présentaient un antécédent de RAI positive.

L’ensemble des caractéristiques de la population sont présentées dans le tableau 1.
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TABLEAU 1 Caractéristiques des patients

n (%)

Age (année), moyenne (EC) 65,5 (+11,6)
Sexe

Féminin 497 (54%)

Masculin 415 (46%)
Poids (kg), moyenne (EC) 83,1 (x18,4)
Taille (cm), moyenne (EC) 166 (9,42)
IMC (kg/m?), moyenne (EC) 30,1 (+6,006)
Volume sanguin circulant (litre), moyenne (EC) 4,76 (+0,88)
Score ASA

1 126 (14%)

2 564 (62%)

3 209 (23%)

4 6 (0,66%)
Cardiopathie ischémique 75 (8,2%)
Insuffisance cardiaque 25 (2,7%)
ATCD Cardio-vasculaires 270 (30%)
Troubles de la coagulation 16 (1,8%)
Anti-agrégant plaquettaire 166 (18%)
Anti-coagulant 69 (7,6%)
Traitement bradycardisant 224 (25%)
ATCD de RAI positive 39 (4,3%)

ATCD transfusionnel

182 (20%)

Type d’intervention
PTH
PTG

351 (38%)
561 (62%)
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A la consultation d’anesthésie réalisée un mois avant I'intervention, les patients
présentaient en moyenne une hémoglobine a 13,9 g/dL. Parmi ceux ayant une
hémoglobine inférieure a 13 g/dL, il était proposé des injections d’EPO associée a
une supplémentation ferrique. L’hémoglobine post-protocole était en moyenne a 14,2
g/dL. La moyenne de I’hémoglobine pré-opératoire de I’ensemble des patients (ayant
bénéficié d’un protocole d’épargne transfusionnel ou non) est également de 14,2
g/dL.

Le tableau 2 résume les différentes variables en rapport avec le protocole d’épargne

transfusionnel.

TABLEAU 2 Données relatives au protocole d’épargne transfusionnel

n (%)

Hémoglobine a la consultation |13,9 (x1,39)

d’anesthésie (g/dL), moyenne

(EC)
Protocole d’épargne 698 (83%)
transfusionnel
EPO 170 (19%)
Fer IV 73 (8%)
Fer PO 100 (11%)
Acide tranexamique HO 633 (76%)
[0)
Acide tranexamique H3 326 (39%)
Gain d’hémoglobine Fer 2,04 (+0,966)

PO/EPO (g/dL), moyenne (EC)

Gain d’hémoglobine Fer IV/EPO (2,41 (+1,01)
(g/dL), moyenne (EC)

Hémoglobine post-protocole 14,2 (+1,34)
(g/dL), moyenne (EC)

Hémoglobine pré-opératoire la | 14,2 (x1,19)
plus élevée (g/dL), moyenne
(EC)
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b.Transfusions

L’incidence de la transfusion dans les 72 heures post-opératoires était de 5,4%
(49/912 patients).

Le délai médian entre ces transfusions et le prélevement de la RAI pré-opératoire est
de 71 heures (médiane, minimum 18 heures, maximum 95 heures).
6 patients (0,66%) ont été transfusés le jour de I'opération dont :

- 4 patients (0,44%) au bloc opératoire

- 2 patients (0,22%) en salle de réveil

Par la suite, 67 patients (7,3%) ont été transfusés entre J3 et J28. Au total, 116

patients (13%) ont été transfusés dans les 28 jours post-opératoires.

Le délai médian entre la RAI pré-opératoire et la premiéere transfusion est de 96 heures
soit 4 jours. De plus, les RAI pré-opératoires ont été de nouveau prélevées en post-
opératoire avant 78% des transfusions. A noter que 18,75% des patients ont eu au
moins deux prélevements de RAI au cours de I’hospitalisation.

En moyenne, le nadir de ’'hémoglobine survenait au 4°™ jour post-opératoire avec
une perte moyenne d’hémoglobine de 4,24 g/dL par rapport a I’hémoglobine pré-

opératoire.

Aucun patient ayant une hémoglobine pré-opératoire supérieure a 13,5 g/dL n’a été
transfusé au bloc opératoire. Il n’y a pas eu non plus de patient transfusé (a J3 et J28
de maniere confondues) parmi ceux ayant une hémoglobine pré-opératoire

supérieure ou égale a 16,5 g/dL.

Les différents criteres de jugements (principal et secondaires) sont résumés dans le
tableau 3.
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TABLEAU 3 Critéres de jugements (principal et secondaires)

Critére de jugement principal n

Transfusion J3 49 (5,4%)

Critéres de jugements secondaires n

Transfusion au bloc opératoire 4 (0,44%)

Transfusion entre J3 et J28 67 (7,3%)

Transfusion J28 116 (13%)

Délai RAI pré-opératoire/premiére transfusion (heures), 96 (min : 18 / max : 629)

médiane (min/max)

Nombre de RAI refaites en post-opératoire dans les 24 heures |90 (78%)

précédant la transfusion (RAI surnuméraire)

Nombre de RAI prélevées par patient a J28
0-1 741 (81,25%)
>2 171 (18,75%)

Perte d’hémoglobine pré/post-opératoire (g/dL), moyenne 4,13 (x1,5)
(EC)

Délai nadir d’hémoglobine post-opératoire (jours), moyenne |4,24 (+2,99)
(EC)

Durée d’hospitalisation post-opératoire (jours), moyenne (EC) |6,28 (+3,35)

c.RAI positives

910 patients sur 912 ont bénéficié de RAI en pré-opératoire.

21 patients (2,3%) ont eu une RAI positive en pré-opératoire. Parmi ces patients, 9
d’entre eux ont eu une RAI positive de maniere inattendue (RAI positive sans qu’un
antécédent de RAI positive ne soit mentionné ni sur le dossier d’anesthésie ni sur les

fiches d’informations de 'EFS).

569 patients sur 912 (62%) ont été considérés comme a risque de RAI positive (patient

de sexe féminin et/ou ayant des antécédents transfusionnels et/ou de RAI positive).
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Parmi eux, 17 patients ont véritablement eu une RAIl positive dont 5 de maniere

inattendue.

A l'inverse, parmi les 341 patients n’étant pas considérés comme a risque de RAl
positive, 4 d’entre eux ont eu une RAI positive. Ces quatre |’étaient toutes de maniére

inattendue.

La figure 1 résume la répartition des RAIl positives selon la présence ou non de

facteurs de risques de RAI positives.

FIGURE 1 Répartition des RAI positives selon la présence de facteurs de risques de RAI

positives

912 patients inclus

910 RAI pré-

opératoire

569 patients avec 341 patients sans
FDR de RAI FDR de RAI
positive (62,5%) positive (37,5%)

17 RAI positive 552 RAIl négative 4 RAI positive
(2,99%) (97,01%) (1,17%)

337 RAIl négative
(98,83%)
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d.RAI positives et transfusions

Parmi les patients ayant une RAI pré-opératoire positive :
- Aucun n’a été transfusé a J3

- 1 patient a été transfusé entre J3 et J28

Un seul patient ayant un antécédent de RAI positive (avec une RAI pré-opératoire
négative) a été transfusé a J3 et un autre patient I'a été entre J3 et J28. Ces
transfusions ont nécessité une épreuve de compatibilisation avant de pouvoir

transfuser.

Aucun patient ayant eu une RAI positive inattendue n’a été transfusé a J3 et un

unique patient I’a été entre J3 et J28.

La figure 2 illustre la répartition des patients selon le statut de la RAI pré-opératoire.

FIGURE 2 Répartition des patients transfusés selon la positivité de la RAI pré-opératoire
900
800 774
700
600
500
400
300
200

66
100 49

20
. 0 1 |

RAI positive (n) RAI négative (n)

H Transfusion J3 u Transfusion entre J3 et J28 Pas de transfusion
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e.Utilisation des RAI pré-opératoires pour la
transfusion

26 patients sur 910 ont été transfusés avec les RAI prélevées en pré-opératoire soit
2,85% des patients ayant bénéficié d’'une RAI pré-opératoire.
i.  Transfusions a J3

Sur les 49 patients transfusés a J3, seuls 23 d’entre eux (46,9%) ont été transfusés
avec les RAI prélevées en pré-opératoire. Par conséquent, 26 patients (53,1%) ont

été transfusés a J3 avec de nouvelles RAI prélevées en post-opératoire.

1 patient sur 912 ayant une RAI pré-opératoire positive et/ou un ATCD de RAI de
positive, a été transfusé a J3. Il n’a pas été nécessaire de refaire des RAl avant de le

transfuser.

FIGURE 3 Répartition de I'utilisation des RAI prélevées en pré-opératoire chez les patients

transfusés a J3

30
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* 0

Total (n = 49) RAI positive et/ou ATCD RAI positive

m Patients transfusés a J3 avec RAIl pré-opératoire (n)

m Patients transfusés a J3 avec nouvelle RAI (n)
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. Transfusions entre J3 et J28

67 patients sur 912 (7,3%) ont été transfusés entre J3 et J28. Parmi eux, seuls 3
d’entre eux ont bénéficié d’une prolongation de la validité des RAI prélevées en pré-

opératoire.
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IV. Analyses

a.Analyses univariées

Des analyses univariées ont été réalisées pour déterminer la distribution des

caractéristiques patients selon gu’ils aient été transfusés a J3 (tableaux 4A et 4B) et

a J28 (tableaux 5A et 5B).

TABLEAU 4A Analyses univariées des données recueillies selon la transfusion a J3 (CJP)

Transfusion J3 Transfusion J3 n o}
NON (n = 863) OUI (n = 49)
Poids (kg), moyenne (EC ; |83,4 (+18,5; 45/160) 78,0 (x16,3 ; 50/117) 912 (0,03
min/max)
ASA, n
1 122 (14%) 4 (8.2%) 126 |<0,01
2 541 (63%) 23 (47%) 564 |-
3 188 (22%) 21 (43%) 209 |-
4 5 (0.58%) 1 (2%) 6 -
ATCD transfusionnel, n
oul 165 (19%) 17 (35%) 182 |<0,01
NON 698 (81%) 32 (65%) 730 |-
Hémoglobine consultation | 13,9 (x1.34 ; 7,7/17,8) 13,1 (=1.88; 7,6/16,4) 900 |<0,01
d’anesthésie (g/dL),
moyenne (EC ; min/max)
Protocole d’épargne
transfusionnel, n
Oul 673 (83%) 25 (64%) 698 |<0,01
NON 134 (17%) 14 (36%) 148 |-
Acide tranexamique HO, n
Oul 619 (78%) 14 (40%) 633 |[<0,001
NON 174 (22%) 21 (60%) 195 |-
Acide tranexamique H3, n
Oul 320 (40%) 6 (17%) 326 |<0,01
NON 473 (60%) 29 (83%) 502 |-
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TABLEAU 4B Analyses univariées des données recueillies selon la transfusion a J3 (CJP)

Transfusion J3 Transfusion J3 n p
NON (n = 863) OUI (n = 49)
Age (année), moyenne 65,5 (x11,4) 65,3 (x14,5) 912 (0,93
(EC)
Sexe, n
Féminin 472 (55%) 25 (51%) 497 (0,62
Masculin 391 (45%) 24 (49%) 415 |-
Taille (cm), moyenne (EC) |166 (+9,28) 165 (x11,6) 912 |0,44
IMC (kg/m?), moyenne 30.2 (+6,07) 28.8 (+5,77) 912 |0,1
(EC)
Volume sanguin circulant |4.77 (+0,881) 4.58 (+0,855) 912 |0,13
(litre), moyenne (EC)
Cardiopathie ischémique,
n
oui 71 (8,2%) 4 (8,2%) 75 1
NON 792 (92%) 45 (92%) 837
Insuffisance cardiaque, n
oui
NON 25 (2,9%) 0 (0%) 25 0,39
838 (97%) 49 (100%) 887
ATCD Cardio-vasculaires,
n
oul 251 (29%) 19 (39%) 270 (0,15
NON 612 (71%) 30 (61%) 642 |-
Troubles de la
coagulation, n
oul 14 (1,6%) 2 (4,1%) 16 0,21
NON 849 (98%) 47 (96%) 896 |-
Anti-agrégant
plaquettaire, n
oui 154 (18%) 12 (24%) 166 |0,24
NON 709 (82%) 37 (76%) 746 |-
Anti-coagulant, n
oui 65 (7.5%) 4 (8.2%) 69 0,78
NON 798 (92%) 45 (92%) 843 |-
Traitement
bradycardisant, n
oui 213 (25%) 11 (22%) 224 10,72
NON 650 (75%) 38 (78%) 688 |-
ATCD RAI positive, n
oui 38 (4.4%) 1(2%) 39 0,72
NON 825 (96%) 48 (98%) 873 |-
EPO, n
Oul 156 (18%) 14 (29%) 170 |0,066
NON 707 (82%) 35 (71%) 742 |-
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Fer IV, n

Oul 68 (7.9%) 5(10%) 73 0,58

NON 795 (92%) 44 (90%) 839 |-
Fer PO, n

Oul 92 (11%) 8 (16%) 100 (0,22

NON 771 (89%) 41 (84%) 812 |-
Type d’intervention, n

PTH 331 (38%) 20 (41%) 351 0,73

PTG 532 (62%) 29 (59%) 561 |-

Les analyses mettent en évidence que les patients transfusés a J3 avaient
significativement, comparés aux patients non transfusés :

- un faible poids

- un score ASA élevé

- un antécédent transfusionnel

- une hémoglobine pré-opératoire plus basse

De plus, ces patients avaient davantage bénéficié du protocole d’épargne
transfusionnel.
Cette différence significative retrouvée sur le faible poids n’est pas retrouvée sur la
taille ni sur 'IMC et le volume sanguin circulant.
Aucune différence significative n’a été non plus mise en évidence sur les prises de
traitements anti-coagulants, anti-agrégants et I'existence de troubles de la
coagulation connus. Il n’a pas non plus été retrouvé de différence significative sur les
caractéristiques des patients pouvant amener a majorer le seuil transfusionnel a
savoir : la prise de traitements bradycardisants, les antécédents cardio-vasculaires
ou de cardiopathie ischémique ou d’insuffisance cardiaque.
Concernant le protocole d’épargne transfusionnel, les patients ayant bénéficié
d’injections d’acide tranexamique (a HO et a H3) étaient significativement moins
transfusés que ceux qui n’en bénéficiaient pas. Cette différence n’a cependant pas
été retrouvé en ce qui concerne les injections d’EPO et les supplémentations ferriques
(IV et PO).
Il n’existait pas de différence significative sur la transfusion a J3 entre les patients

opérés d’une PTH et ceux opérés d’une PTG.
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TABLEAU 5A Analyses univariées des données recueillies selon la transfusion a J28 (CJS)

Transfusion J28 Transfusion J28 n p
NON (n = 796) OUI (n = 116)

Poids (kg), moyenne (EC) 83,7 (x18,6) 79,0 (+16,4) 912 <0,01

IMC (kg/m?), moyenne (EC) |30,3 (+6,03) 29,0 (x6,17) 912 0,04

Volume sanguin circulant |4,78 (+0,893) 4,62 (+0,778) 912 0,045

(litre), moyenne (EC)

ASA, n
1 117 (15%) 9 (7.9%) 126 <0,001
2 504 (64 %) 60 (53%) 564 -

3 166 (21%) 43 (38%) 209 -
4 4 (0.51%) 2 (1.8%) 6 -

Cardiopathie ischémique, n

oui 59 (7,4%) 16 (14%) 75 0,019
NON 737 (93%) 100 (86%) 837 -

ATCD Cardio-vasculaires, n
oui 225 (28%) 45 (39%) 270 0,02
NON 571 (72%) 71 (61%) 642 -

Anti-agrégant plaquettaire,

n 136 (17%) 30 (26%) 166 0,022
oul 660 (83%) 86 (74%) 746 -
NON

Anti-coagulant, n
oui 52 (6.5%) 17 (15%) 69 <0,01
NON 744 (93%) 99 (85%) 843 -

ATCD transfusionnel, n
oul 142 (18%) 40 (34%) 182 <0,001
NON 654 (82%) 76 (66%) 730 -

Hémoglobine consultation |[14,0 (+1,32) 13,3 (=1,62) 900 <0,001

d’anesthésie (g/dL),

moyenne (EC)

Protocole d’épargne

transfusionnel, n
Ooul 631 (84%) 67 (68%) 698 <0,001
NON 116 (16%) 32 (32%) 148 -

EPO, n
Oul 138 (17%) 32 (28%) 170 <0,01
NON 658 (83%) 84 (72%) 742 =
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Fer PO, n

oul 80 (10%) 20 (17%) 100 0,021

NON 716 (90%) 96 (83%) 812 -
Acide tranexamique HO, n

oul 588 (80%) 45 (49%) 633 <0,001

NON 148 (20%) 47 (51%) 195 -
Acide tranexamique H3, n

oul 303 (41%) 23 (25%) 326 <0,01

NON 433 (59%) 69 (75%) 502 -

TABLEAU 5B Analyses univariées des données recueillies selon la transfusion a J28 (CJS)

Transfusion J28 Transfusion J28 n P
NON (n = 796) OUI (n = 116)

Age (année), moyenne (EC) |65,2 (+11,4) 67,0 (x12,5) 912 0,17

Sexe, n
Féminin 438 (55%) 59 (51%) 497 0,4
Masculin 358 (45%) 57 (49%) 415 -

Taille (cm), moyenne (EC) 166 (+9,36) 165 (+9,81) 912 0,39

Insuffisance cardiaque, n
oui 19 (2,4%) 6 (5,2%) 25 0,12
NON 777 (98%) 110 (95%) 887 -

Troubles de la coagulation,

n 12 (1,5%) 4 (3,4%) 16 0,13
oui 784 (98%) 112 (97%) 896 -
NON

Traitement bradycardisant,

n 188 (24%) 36 (31%) 224 0,083
oui 608 (76%) 80 (69%) 688 -
NON

ATCD RAI positive, n
oui 37 (4,6%) 2 (1,7%) 39 0,22
NON 759 (95%) 114 (98%) 873 -

Fer IV, n
Oul 62 (7,8%) 11 (9,5%) 73 0,53
NON 734 (92%) 105 (91%) 839 -

Type d’intervention, n
PTH 306 (38%) 45 (39%) 351 0,94
PTG 490 (62%) 71 (61%) 561 -
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Les données recueillies présentant une différence significative selon le critere
transfusion a J3 étaient toutes retrouvées lors des mémes analyses selon le critere
transfusion a J28. Ajoutés a ces derniers, les patients transfusés a J28 avaient de
maniere significative un IMC et un volume sanguin circulant plus bas. De plus, il y
avait davantage de transfusions a J28 chez les patients présentant des antécédents
cardio-vasculaires, de cardiopathie ischémique ainsi que ceux bénéficiant d’un
traitement par anti-coagulant et anti-agrégant.

Les patients ayant bénéficié d’un protocole d’épargne transfusionnel avec notamment
les prises d’EPO, de supplémentation ferrique PO et d’acide tranexamique (a HO et a
H3) étaient de maniere statistiquement significative moins transfusés a J28 que ceux

n’en ayant pas recu.

b.Analyses multivariées

Il n’a pas été possible de réaliser des analyses multivariées selon le critere de
jugement transfusion J3 du fait d’un nombre d’événements trop limités.
En revanche, des analyses multivariées ont été réalisées afin d’identifier les

parameétres pouvant expliquer I'incidence de la transfusion a J28.

De ces analyses ressort qu’un patient ayant un score ASA a 3 a significativement plus
de risques d’étre transfusé a J28 qu’un patient ayant un score ASA a 1.

Un poids élevé est un facteur statistiguement protecteur vis-a-vis de la transfusion a
J28. En effet, par chaque tranche de 10 kg supplémentaires, le risque d’étre transfusé
diminue en moyenne de 16%.

La prise d’un traitement anticoagulant a dose curative ainsi que la présence d’un
antécédent transfusionnel sont significativement associées a davantage de
transfusion a J28.

En revanche, une hémoglobine pré-opératoire élevée est un facteur protecteur. En
effet, si cette derniere augmente d’un point, le taux de transfusion a J28 diminue de

maniére significative d’environ 23%.
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L’ensemble de ces résultats sont détaillés dans le tableau 6.

TABLEAU 6 Analyses multivariées des données recueillies selon la transfusion a J28 (CJS)

consultation

d’anesthésie (g/dL)

Odds-ratio [IC 95%] P p global
ASA 0,12
2vs 1 1,49 [0,736; 3,37] 0,3 -
3vs1 2,49 [1,10; 6,09] 0,035 -
4vs 1 2,08 [0,235; 14,2] 0,47 -
Poids (+10 kg) 0,844 [0,744; 0,953] <0,01 -
Anti-agrégant 1,48 [0,792; 2,70] 0,21 -
plaquettaire
Anti-coagulant 2,21 [1,06; 4,46] 0,029 =
Cardiopathie 1,10 [0,499; 2,38] 0,81 -
ischémique
ATCD cardio- 0,878 [0,482; 1,55] 0,66 -
vasculaires
ATCD transfusionnel | 1,75 [1,09; 2,76] 0,018 -
Hémoglobine a la 0,768 [0,658 ; 0,893] <0,001
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V. Discussion

Cette étude permet de montrer I'intérét trés relatif des RAI réalisées de maniere
systématique en pré-opératoire des chirurgies de PTH et PTG réglées et primaires.
En effet, I'urgence transfusionnelle est exceptionnelle : seuls quatre patients ont été
transfusés au bloc opératoire dans cette étude. Parmi eux, deux patients ont bénéficié
de transfusions planifiées a I’avance puisqu’elles survenaient sur des terrains
particuliers (patients drépanocytaires ou en sortie de réanimation sans réalisation du
protocole d’épargne transfusionnel). Par la suite, seuls deux patients ont été
transfusés en salle de réveil ce qui aboutit a 6 patients transfusés le jour de
I'opération. Aucun de ces patients ne présentaient une RAI pré-opératoire positive.

Une fois le geste opératoire passé, le nadir de ’'hémoglobine a lieu en moyenne au
quatriéme jour. Ce délai est donc supérieur a la durée de validité des RAI.

Les transfusions réalisées dans les services de chirurgies n’ont lieu
gu’exceptionnellement en urgence. En effet, une étude francaise "' a montré qu’en
post-opératoire de chirurgies orthopédiques, le délai médian entre la biologie
objectivant le dépassement du seuil transfusionnel et la transfusion, était de 26
heures. Ce délai est donc largement compatible avec la réalisation d’une nouvelle
RAI.

Le délai médian entre le prélevement de la RAI pré-opératoire et la premiere
transfusion est de 96 heures. Dans la plupart des cas, la RAI pré-opératoire n’était
donc plus valable au moment de la transfusion.

De plus, les RAI pré-opératoires sont majoritairement de nouveau prélevées en
post-opératoire : cela concerne 53,1% des patients transfusés a J3. Ce taux
augmente jusqu’a 78% pour les patients transfusés dans les 28 jours post-
opératoires. Il a donc été mis en évidence qu’un nombre considérable de RAIl étaient
réalisées alors que les RAI pré-opératoires étaient encore valides. Les RAIl pré-
opératoires sont donc peu utilisées. Pour rappel, seuls 26 patients sur 910 (2,85%)
ont été transfusés avec les RAI pré-opératoires.

A noter que seuls trois patients transfusés apres J3 ont bénéficié de I'extension de
validité de RAl a 21 jours sans que nous soyons en mesure de pouvoir expliciter cette

donnée. Cependant, dans I’éventualité ou I'extension de validité était accordée de
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maniéere plus élargie, cela n’impacterait pas la pertinence des RAIl pré-opératoires qui
peuvent le plus souvent étre prélevées lors d’une transfusion a distance de

I'intervention.

Ces éléments n’incitent donc pas a la réalisation de RAI pré-opératoire. Or, on
pourrait tout de méme penser que le fait de ne pas réaliser de RAIl pré-opératoire nous
ferait négliger I'existence de RAI positives. Ces dernieres demandent de faire preuve
d’anticipation car elles nécessitent un délai supplémentaire avant une transfusion
pour la compatibilisation des culots globulaires.

Cependant, I'étude montre qu’aucun patient ayant une RAIl positive n’a été
transfusé dans les 3 jours post-opératoires. L’étude met également en évidence que
les RAI positives inattendues sont exceptionnelles (moins de 1% des patients inclus).
Parmi ces patients, un seul d’entre eux a été transfusé alors méme que la transfusion
a eu lieu a distance de I’acte chirurgical (au quatrieme jour).

Les patients ayant un antécédent de RAI positive nécessitent également une
compatibilisation avant transfusion, quelque soit le résultat de la RAI pré-opératoire.
Dans cette étude, 44 patients (4,8%) avaient soit un antécédent de RAI positive, soit
une RAI pré-opératoire positive. Cela impliquait qu’en cas de transfusion, il aurait été
nécessaire prévoir un délai supplémentaire avant de pouvoir transfuser pour
comptabiliser les culots globulaires. Cependant, un seul patient ayant un antécédent
de RAIl positive a été transfusé dans les 3 jours post-opératoires. De plus, la
transfusion a eu lieu 68 heures apres le prélevement des RAI pré-opératoires, soit a
distance de I'intervention. Cela laisse suggérer que I'urgence transfusionnelle était
relative et que le prélevement d’'une RAIl associée a sa compatibilisation aurait pu
s’envisager.

Le taux de RAIl positive dans cette étude est de 2,3%. Ce dernier est semblable
a ce qui est décrit dans la littérature mais est considéré comme faisant partie des plus
élevés 23, || peut étre expliqué par le fait que les patients présentant un antécédent
transfusionnel étaient nombreux (20% des patients inclus). De plus, la population était
majoritairement féminine ce qui majore le taux de RAIl positive du fait des

immunisations materno-foetales.
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L’identification des patients a risques de RAI positives est délicate. Les patients
présentant des facteurs de risques de RAI positives (patient de sexe féminin et/ou
ayant des antécédents transfusionnels et/ou de RAI positive) n’avaient finalement une
RAI pré-opératoire positive que dans 2,99% des cas. Cela signifie que la RAI est
négative dans 97,01% chez cette catégorie de patients et qu’il est donc difficile de
prédire en consultation d’anesthésie la probabilité que la RAl pré-opératoire soit

positive.

Il est retrouvé un taux de transfusion a un mois de 13%. Ce taux est similaire
entre les PTH et les PTG. Une étude francaise retrouvait un taux similaire pour les
PTH avec 11,9% de transfusions a quinze jours contre 23,8% pour les PTG '*. Cette
méme étude objective cependant des disparités selon les centres avec un
pourcentage de transfusion des patients opérés d’une PTG pouvant descendre
jusqu’a 13,7% ce qui correspond a notre taux de transfusions. Ces mémes taux de
transfusions sont retrouvées dans cette étude européenne °.

Dans cette étude, nous avons choisi d’exclure les chirurgies de reprises de
prothéses totales de hanches et de genoux. En effet, ces chirurgies sont considérées
comme a haut risque hémorragique avec un taux de transfusions supérieur a 30%.
Ajouté a cela, plus de la moitié des patients sont transfusés le jour de I'intervention™.
L’intérét des RAI n’est donc pas discutable pour ce type d’intervention.

Cette étude a été menée alors que les progres chirurgicaux orthopédiques sont
en pleine expansion. Parmi eux, le développement des voies d’abords mini-invasives
participent a une réduction du risque hémorragique .

Il faut ajouter a cela le fait que les protocoles d’épargnes transfusionnels
comprenant I’érythropoiétine, les supplémentations ferriques permettent de majorer
le taux d’hémoglobine pré-opératoire de plus de 2 points d’hémoglobine. Cette valeur
est similaire avec les études déja existantes a ce sujet ’. Ajouter a cela, I'acide
tranexamique permet également de diminuer les besoins transfusionnels péri-
opératoires *'°.

Il est également important de noter que 'indication des transfusions respectait
les seuils transfusionnels décrit par ’'HAS ' dans seulement 53% des cas. Le strict

respect de ces seuils restrictifs permet une épargne transfusionnelle supplémentaire.
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Cette valeur de 53% est cependant sous-estimée puisqu’elle ne prend pas en compte
les mauvaises tolérances cliniques de I'anémie. Ces derniéres constituent une

véritable indication transfusionnelle.

En cas de non-réalisation de RAI en pré-opératoire, le praticien se doit d’étre
davantage vigilant quant au risque transfusionnel. Les analyses multivariées ont mis
en évidence une association entre la transfusion a J28 et un poids faible, un score
ASA a 3, des antécédents transfusionnels, la prise d’un traitement anticoagulant et
une hémoglobine pré-opératoire basse. En effet, aucun patient n’ayant une
hémoglobine supérieure ou égale a 13,5 g/dL n’a été transfusé au bloc opératoire et
aucun patient n’ayant une hémoglobine supérieure ou égale a 16,5 g/dL n’a été
transfusé (a J3 et J28 de maniére confondues). Les résultats de ces analyses sont
comparables a ceux de la littérature. Il y est également décrit un risque transfusionnel
supplémentaire en cas de sexe féminin et d’age élevé.” ?° ' Ces éléments n’ont
cependant pas été retrouvés dans I'étude.

Ces éléments sont a prendre en compte lors de la consultation d’anesthésie afin
d’évaluer le risque transfusionnel puis de décider de la prescription de RAlI de maniere

éclairée.

Les limites de I’étude proviennent du fait de ses caractéres monocentrique et
rétrospective. En effet, I’étude a eu lieu dans un seul centre universitaire, elle dépend
donc des protocoles locaux et de I'expérience des équipes locales. Cela peut donc
impacter la validité externe de I'étude. De plus, I'étude comporte un Dbiais
d’information du fait de données manquantes. Or ces derniéres sont limitées et ne
concernent pas les critéres de jugement principaux et secondaires. Il n’existe aucune
donnée manquante sur les informations transfusionnelles et immuno-
hématologiques.

Bien que rétrospective, cette étude est constituée par une population étendue
de 912 patients et par des données récentes recueillies entre 2017 et 2019. De plus,
elle s’est intéressée aux données relatives au protocole d’épargne transfusionnel

venant conforter les résultats des études déja existantes a ce sujet.
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Sur le plan médico-économique, la non-réalisation systématique de cet
examen en pré-opératoire permettrait d’économiser jusqu’a deux millions d’euros par
an en France (200 000 PTH/PTG primaires pour 9,99 euros la RAIl, cotation B37). De
plus, cela permettrait de limiter I'inconfort du patient lié a une prise de sang, de libérer

du temps de travail infirmier et d’éviter I'utilisation de matériaux a usages médicaux.
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VI. Conclusion

Cette étude permet de remettre en question l'intérét de la prescription
systématique des RAIl en pré-opératoire des chirurgies de PTH et PTG réglées et
primaires.

Les transfusions réalisées en per-opératoire ainsi qu’en post-opératoire immédiat
sont exceptionnelles. Les patients sont le plus souvent transfusés plusieurs jours
apres I'intervention, moment au cours duquel la RAI pré-opératoire n’est plus valable
et les transfusions ne relevent que rarement d’une urgence vitale qu’elle soit
immédiate ou relative.

La RAIl peut donc étre prélevée au moment ou il est retenu une indication
transfusionnelle. Cette stratégie permet de s’affranchir de la problématique des RAI

positives dont ces derniéres sont difficiles a prédire.

La prescription de RAI en pré-opératoire doit étre rationnalisée et réservée a
une catégorie de patients a risque de transfusions en per-opératoire ou post-
opératoire immédiate avec notamment une hémoglobine pré-opératoire inférieure a
13,5 g/dL.
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Position du probléme et objectifs de I’étude

La SFAR a émis en 2012 la recommandation de prescrire une recherche d’agglutinines
irrégulieres (RAI) en pré-opératoire d’intervention a risque de transfusion intermédiaire ou
élevé. Ce risque est défini par les équipes locales selon le type de chirurgie et les comorbidités
du patient. L’avenement des protocoles d’épargnes transfusionnels et les progres
chirurgicaux orthopédiques réduisent le risque de transfusions. De plus, la plupart des
transfusions ont lieu a distance de I'intervention. Ces éléments remettent en cause I'utilité
des RAI pré-opératoires.

L’objectif de I’étude est d’évaluer la pertinence de la prescription systématique de RAl en pré-
opératoire des chirurgies de protheses totales de hanches (PTH) et de genoux (PTG) primaires
réglées.

Méthodes

Nous avons mené une étude observationnelle monocentrique et rétrospective. 912 patients
opérés d’une PTH ou d’une PTG primaire de maniere réglée, entre le 1er janvier 2017 et le 30
mai 2019 au CHU de Poitiers ont été inclus. Le critere de jugement principal était I'incidence
de la transfusion de culots globulaires rouges dans les 72 heures post-opératoires. Les
criteres de jugements secondaires comprenaient I'incidence de la transfusion au bloc
opératoire, de la transfusion entre J3 et J28, de la transfusion a J28, le délai RAI pré-
opératoire/premiere transfusion, le nombre de patients transfusés ayant nécessité une
nouvelle RAI en post-opératoire dans les 24 heures précédant la transfusion, le nombre total
de RAI prélevées a J28, le delta maximal entre hémoglobine pré et post-opératoire, le délai
du nadir d’hémoglobine post-opératoire, de la durée d’hospitalisation post-opératoire. Les
données relatives au protocole d’épargne transfusionnel et aux RAI positives ont également
été recueillies.

Résultats et discussion

L’incidence de la transfusion dans les 72 heures post-opératoires était de 5,4% (49/912
patients). 0,44% des patients ont été transfusés au bloc opératoire, 13% ont été transfusés
dans les 28 jours post-opératoires. Le délai médian entre RAI pré-opératoire et premiere
transfusion était en moyenne de 96 heures. 78% des RAI pré-opératoires ont di étre refaites
avant la transfusion. 2,8% des patients ont été transfusés avec les RAI pré-opératoires. La
perte moyenne d’hémoglobine en post-opératoire est de 4,13 g/dL avec en moyenne un nadir
d’hémoglobine au quatrieme jour post-opératoire. Aucun patient ayant une RAI positive n’a
été transfusé a J3. Un seul patient ayant un ATCD de RAI positive avec une RAI pré-opératoire
négative a été transfusé a J3. 0,99% des patients ont eu une RAI positive inattendue. Aucun
patient ayant une hémoglobine pré-opératoire supérieure a 13,5 g/dL n’a été transfusé au
bloc opératoire.

Conclusion

La pertinence de la prescription systématique de RAI en pré-opératoire des chirurgies de
protheses totales de hanches et de genoux primaires réglées parait remise en question. Les
transfusions réalisées en per-opératoire ainsi que I'incidence des RAI positives inattendues
sont exceptionnelles. Les RAI sont dans la majorité des cas prélevées de nouveau en post-
opératoire. Cet examen doit étre réservé aux patients a risque de transfusion per-opératoire
ou en post-opératoire immédiat.

Mots clefs
Recherche d’agglutinines irrégulieres ; Transfusion ; Prothese totale de hanche ; Prothese
totale de genou
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En présence des Maitres de cette école, de mes chers condisciples et
devant l'effigie d'Hippocrate, je promets et je jure d'étre fidele aux lois de
I'honneur et de la probité dans l'exercice de la médecine. Je donnerai mes soins
gratuits a l'indigent et n'exigerai jamais un salaire au-dessus de mon travail.
Admis dans l'intérieur des maisons mes yeux ne verront pas ce qui s'y passe ;
ma langue taira les secrets qui me seront confiés, et mon €tat ne servira pas a
corrompre les meeurs ni a favoriser le crime. Respectueux et reconnaissant
envers mes Maitres, je rendrai a leurs enfants l'instruction que j'ai recue de leurs
peres.

Que les hommes m'accordent leur estime si je suis fidele a mes

promesses ! Que je sois couvert d'opprobre et mépris€¢ de mes confreres si 'y
manque !

N7 5 NZ7 5 \7
ﬂ“_q}ﬁ“_q}ﬁ“

41



