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RESUME

HEMORRAGIES ARTERIELLES POST-OPERATOIRES RETARDEES COMPLIQUANT LA CHIRURGIE
SUS—MESOCOLIQUE : PRISE EN CHARGE ET CONSEQUENCES

Contexte : La place de la chirurgie et de la radiologie interventionnelle (RI) dans la gestion de
I’hnémorragie artérielle tardive (HT) (>24h) post chirurgie sus-mésocolique (CSM) reste a préciser.
Objectif : Evaluer la morbi-mortalité des HT post CSM selon leur prise en charge.

Matériel et Méthodes : Etude observationnelle rétrospective monocentrique au sein du Centre
Hospitalier Universitaire de Grenoble, entre 2005 et 2019. Etaient inclues toutes les HT post CSM.
La gestion des HT se basait sur I’'hémodynamique initiale : angioscanner puis Rl (embolisation ou
stenting) ou surveillance si stabilité initiale ; chirurgie si instabilité. La Rl prophylactique était
possible méme en I'absence de source hémorragique identifiée a I'langioscanner.

Résultats : 86 HT ont été observées chez 57 patients apres duodénopancréatectomie céphalique
(n = 26), transplantation hépatique (n = 24) ou autres (n = 7). La mortalité était de 32% (n =18) et
22 patients (39%) ont présenté plus d’une HT. L'instabilité hémodynamique initiale était le seul
facteur prédictif de mortalité (p=0,008). 28% des reprises chirurgicales (9/32) et 10% des Rl (4/41)
se soldaient par un échec de contréle du saignement (p=0,14). Lorsque la source hémorragie
n’était pas identifiée a I'imagerie, le taux de récidive était moindre apres Rl prophylactique
qu’apres surveillance (2/10, 20% vs. 11/16, 69%, p=0,042). La technique de Rl utilisée n’impactait
pas la récidive (embolisation : 4/18, 22% vs. stenting : 8/26, 31%, p=0,75).

Conclusion : La Rl doit étre préférée dans le traitement des HT des patients hémodynamiquement
stables. La Rl prophylactique diminue le risque de récidive en I'absence de source hémorragique

identifiée a I'imagerie initiale.
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ABSTRACT

DELAYED POSTOPERATIVE HEMORRHAGE COMPLICATING MAJOR SUPRAMESOCOLIC SURGERY;
MANAGEMENT AND OUTCOMES
Background: The place of surgery and interventional radiology (IR) in the management of delayed
(>24h) hemorrhage (DHR) complicating supramesocolic surgery is still to define. The aim of the
study was to evaluate outcomes of DHR using a combined multimodal strategy.
Methods: Between 2005-2019, 57 patients (median age 64 years,) experienced 86 DHR episodes
after pancreatic resection (n=26), liver transplantation (n=24) and other (n=7). Hemodynamically
stable patients underwent computed tomography evaluation followed by interventional
radiology treatment (stenting and/or embolization) or surveillance. Hemodynamically unstable
patients were offered upfront surgery. Failure to identify the leak was managed by either
prophylactic stenting/embolization of the most likely bleeding source or surveillance.
Results: Mortality was 32% (n = 18). Bleeding recurrence occurred in 22 patients (39%) and was
multiple in 7 (12%). Hemodynamic instability on presentation was the only predictor of death
(p=0.008). Failure to control bleeding was recorded in 9 (28%) of 32 episodes managed by surgery
and 4 (11%) of 41 episodes managed by IR (p=0.14). Recurrence was similar after stenting and
embolization (n=4/18, 22% vs n=8/26, 31%, p=0.75) of the bleeding source. Recurrence was
significantly lower after prophylactic IR management than surveillance of an unidentified bleeding
source (n=2/10, 20% vs. n=11/16, 69%, p=0.042).
Conclusion: IR management should be favored for the treatment of DHR in hemodynamically

stable patients. Prophylactic IR management of an unidentified leak decreases recurrence risks.
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INTRODUCTION

1. Généralités

L’'hémorragie artérielle retardée post-opératoire (HR), survenant au-dela de 24 heures post-
opératoires, est une complication peu fréquente (3-10%) mais redoutée de la chirurgie sus-
mésocolique. Elle représente la principale cause de mortalité de ces opérations (1 a 5%). Cette
complication peut survenir dans la période post-opératoire de multiples procédures telles que les
résections pancréatiques, la transplantation hépatique ou les chirurgies pour cancer gastriquel_
% Quelle que soit I'intervention initiale, les causes, les explorations diagnostiques et la prise en
charge thérapeutique a initier sont identiques.

A l'inverse, 'hémorragie précoce post-opératoire (<24h) est le plus souvent liée a une malfagon
technique (défaut d’hémostase), et une ré intervention chirurgicale rapide est souvent
nécessaire. Dans ces cas, une fois I'hémostase obtenue, les suites chirurgicales sont classiques et
rejoignent celles de la chirurgie initiale non compliquée. Apres ce délai de 24h, la survenue d’une
hémorragie et l'obtention d’une hémostase efficace posent des problématiques plus
complexesS’G.

La survenue d’une HR peut se manifester par une extériorisation de sang dans la lumiere digestive
(hématémeése, melaena), par les drains abdominaux, ou en I'absence d’extériorisation, par un
ensemble de symptémes hétérogenes témoins d’un syndrome hémorragique (douleurs
abdominales, malaise, tachycardie ou pression artérielle systolique basse)7. Les mécanismes
responsables d’une HR sont : la dissection artérielle au cours du curage ganglionnaire, et les

complications chirurgicales telles la survenue d’une fistule post-opératoire (digestive, biliaire ou
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pancréatique) ou la présence d’un abcés intra abdominal >~°.

La prise en charge diagnostique et thérapeutique est urgente et multidisciplinaire, faisant
intervenir chirurgiens, radiologues et anesthésistes. Elle dépend de la présentation clinique du
patient (stabilité hémodynamique, hémorragie intra-luminale/extra-luminale) et du plateau
technique du centre (radiologue interventionnel d’astreinte, réanimation).

L'acces difficile au site hémorragique, la fragilité des tissus, ainsi que la nécessité de préserver
une bonne vascularisation des organes vitaux (foie, intestin) sont des freins a une hémostase
chirurgicale efficace. Au cours des deux derniéres décennies, la radiologie interventionnelle (RI),
a connu un essor considérable et représente une alternative a la prise en charge de nombreuses
complications post-opératoires, dont I'HR. L'obtention de I’hémostase par embolisation du
vaisseau responsable ou par la mise en place d’un stent couvert est un traitement efficace'®**.
Une approche endoscopique peut étre tentée dans certaines situations mais présente de

12-14

nombreuses limites, diagnostiques et thérapeutiques . Enfin, la prise en charge peut étre

conservatrice, avec une surveillance en unité de soins intensifs (USI), notamment en cas de
négativité des examens diagnostiques (endoscopiques ou radiologiques) ***.
Il n’existe pas a ce jour de recommandation relative a la prise en charge des HR post chirurgie sus-

mésocolique, la plupart des données disponibles se basent sur des études rétrospectives de faible

qualité.
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2. Principaux gestes chirurgicaux pourvoyeurs de HR

a) Résection gastrique pour cancer

eme

Le cancer gastrique est le 477" plus fréquent dans le monde, avec environ 1 million de nouveau
cas par an. Le taux de mortalité aprés gastrectomie pour cancer reste inférieur 3 5%". La
morbidité apres gastrectomie totale se situe entre 10 et 30%, au premier rang duquel se situe
I'infection intra-abdominale, la fistule anastomotique (2-10%), ou du moignon duodénal (1-5%)

> et 'hémorragie post-opératoire (entre 1 et 4% ).

La chirurgie pour cancer gastrique implique une résection de |I'estomac qui peut étre partielle en
cas de tumeur de I'antre ou totale pour les cancers du fundus ou de la petite courbure. Cette
résection est associée a un curage ganglionnaire qui permet un staging exact et améliore la
survie'®. L’étendue du curage ganglionnaire pour cancer gastrique reste débattue dans la

littérature. Des curages extensifs sont responsables d’une diminution des taux de récidive”*®

au
prix d’'une augmentation de la morbidité et de la mortalité. Ce sont ces curages ganglionnaires
gui vont exposer au risque de HR aprés gastrectomie pour cancer par fragilisation des parois
vasculaires lors de la dissection et par la mise a nu des moignons artériels (artére gastrique
gauche, artere gastro-épiploique droite et gauche). Par ailleurs, la survenue d’une fistule

anastomotique, la réouverture du moignon duodénal ou l'apparition d’un lymphoceéle infecté

entrainent une action corrosive directe sur ces zones de fragilité et peuvent aboutir a des HR.

21



b) Résections pancréatiques

Les indications de résections pancréatiques se sont élargies au fil du temps. Décrites
principalement pour la résection des pathologies néoplasiques (adénocarcinome canalaire,
tumeurs ampullaires), les pancréatectomies sont réalisées de plus en plus souvent pour
traitement de lésions potentiellement malignes (TIPMP en dysplasie, cystadénomes mucineux)
ou bénignes (insulinome, ampullome bénin). Le choix des techniques chirurgicales s’est aussi
étendu, mais les types de pancréatectomies les plus réalisées sont la duodénopancréatectomie
céphalique (DPC) pour les lésions localisées au niveau de la téte du pancréas, et la spléno-

pancréatectomie gauche (SPG), pour les tumeurs du corps et de la queue.

La mortalité en chirurgie pancréatique a diminué depuis 1980, passant de 25% a moins de 3%
pour la DPC dans les centres spécialisés. Elle est actuellement inférieure a 1% apres SPGY. En
revanche la morbidité reste élevée et stable, entre 25 et 50%, avec pour principale complication
la fistule pancréatique. Le Tableau 1 présente les résultats des principales études de morbi-

mortalité apres DPC.

La HR apres chirurgie pancréatique est une complication peu fréquente (2-10%) mais grave
car elle entraine un risque de mortalité de 20 a 70% "*%2%%,

La dissection des branches principales du tronc cceliaque et de I'artere mésentérique supérieure
lors de la résection pancréatique fragilise de fagon significative la paroi vasculaire. La section de

I'artere gastroduodénale lors de la DPC ou de l'artére splénique lors d’une SPG met a nu des

moignons artériels. Le contact prolongé avec des secrétions pancréatiques ou bilio-pancréatiques
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en cas de fistules peut aboutir a la destruction complete des parois vasculaires et a des HR
massives.

En effet le principal facteur de risque retrouvé de HR apres chirurgie pancréatique est la survenue

24-26

d’une fistule pancréatique, a hauteur de 20-25% apres DPC, et 25-40% apres SPG Les

facteurs de risques de celle-ci sont aujourd’hui bien identifiés : texture molle du parenchyme

27-29

pancréatique, petite taille du canal pancréatique principal, obésité . La technique chirurgicale

et le type d’anastomose réalisé ne font pas partie de ces facteurs de risques.

Tableau 1 : Résultats principaux des larges cohortes menées sur les HR aprés DPC

Jilesen et AL®®  ElNakeebetAL®  WangetAl?

2014 2017 2018
Méthodologie Cohorte Cohorte Cohorte
Etude rétrospective rétrospective rétrospective
Lieu et période d’étude  Mono centrique Mono centrique Mono centrique
1992-2012 1993-2017 2009-2014
Population Taille de I’échantillon 1035 1000 1056
Mortalité 21 (2%) 43 (4,3%) 33 (3,1%)
Score de Clavien-Dindo
Résultats - NR 109 (10,9%) 162 (15%)
principaux } o
Fistule pancréatique 156 (15%) 139 (13,9%) 264 (25%)
Hémorragie retardée 47 (4,5%) 25 (2,5%) 78 (7,4%)

NR : Non Renseigné
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c) Résections hépatiques et reconstructions biliaires

A l'instar de la chirurgie pancréatique, les HR sont classiquement décrites apres chirurgie hépato-
biliaire majeure, principalement les hépatectomies associées a une résection de voie

9123132 e traitement chirurgical des cholangiocarcinomes péri-hilaires (tumeurs de

biliaire
Klatskin) implique la réalisation d’une dissection minutieuse du pédicule hépatique avec mise a
nu de l'artere hépatique et de ses branches et la réalisation de reconstructions biliaires difficiles
(souvent sur plusieurs canaux biliaires de petite taille). La survenue d’une fistule biliaire,
fréquente dans ce contexte (15 a 30%), est a haut risque de HR par rupture des parois artérielles

333 |'interruption compléte de I'apport artériel

fragilisés sous l'action corrosive de la bile
hépatique dans les suites d’une résection hépatique majeure est associée a un risque majeure
d’insuffisance hépatique post-opératoire et de mortalité®. Le Tableau 2 présente les principales
étude de morbi-mortalité apres résection pour cholangiocarcinome péri-hilaires.

Tableau 2: Résultats principaux des larges cohortes menées sur les HR post-hépatectomie pour

cholangiocarcinome péri-hilaire

Ji G-W et AL* Olthof et AL*
2018 2019
Méthodologie Cohorte Cohorte
Etude rétrospective rétrospective
Lieu et période d’étude  Mono centrique Multi centrique
2008-2017 2005-2016
Population Taille de I’échantillon 125 374
Mortalité a 90j 2 (1,6%) 40 (11%)
Score de Clavien-Dindo
Résultats >3 NR 192 (51%)
principaux Fistule biliaire 19 (15,2%) 109 (29%)
Hémorragie retardée 6 (4,8%) 37 (2,5%)
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d) Transplantation hépatique

La transplantation hépatique (TH) est le traitement de choix de derniers recours, chez des sujets
présentant une maladie hépatique chronique en stade terminal (cirrhose décompensée), ou les
formes graves d’hépatites aigues (fulminante)®®. La TH est également le meilleur traitement du

carcinome hépatocellulaire chez des malades sélectionnés *'.

La TH est une intervention lourde avec des taux de morbidité de 80-100% et une mortalité post-
opératoire de 5-10%. Le taux de survie a 1 an se situe autour de 80% et a 5 ans autour de 70%>>
% Les complications artérielles sont fréquentes aprés transplantation hépatique, entre 5 et
20%"7, et les HR sont rares, entre 0,5% et 2% mais gravissime, avec un taux de mortalité a 1 an

42-48

de environ 50% . Contrairement aux résections pancréatiques, une re-transplantation peut

constituer une solution de sauvetage en cas de HR dont ’"hémostase nécessite le sacrifice de

%47 Dans la plupart des cas, ces hémorragies massives sont liées a la

I’apport artériel hépatique
présence de pseudo-anévrysmes de l'artere hépatique. Ceux-ci peuvent étre spontanés,
habituellement siégeant au niveau de I'anastomose artérielle, mais aussi d’origine mycotique.
Tout comme pour la chirurgie hépato-bilio-pancréatique, les seuls facteurs de risques de HR apres
TH sont I'existence d’une fistule biliaire ou d’une infection intra abdominale ****. Le délai de
survenue des HR en transplantation hépatique semble étre plus tardif qu’en chirurgie pancréato-

44,45

biliaire, entre 13 et 30jours selon les études . La présentation clinique est équivalente.

Pour la majorité des équipes, la prise en charge des HR aprées transplantation hépatique se doit
d’étre chirurgicale. Celle-ci consiste en une ligature artérielle avec si possible une reconstruction

artérielle afin de préserver I'apport sanguin. L’'alternative a ce traitement chirurgical est
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I’embolisation et plus récemment I'émergence des stents couverts permet le contrdle de

I'hémorragie tout en assurant la perméabilité artérielle ***°.

3. Prise en charge des HR

La prise en charge diagnostique est conditionnée par |'état hémodynamique initial du patient. Les
patients stables sur le plan hémodynamique bénéficient d’un bilan diagnostique, constitué du
scanner et/ou de I'artériographie. Un état hémodynamique instable impose une prise en charge

thérapeutique en urgence, sans examen diagnostique préalable.

a) Mesures réanimatoires

La suspicion d’une HR doit faire immédiatement intervenir des manceuvres réanimatoires dans le
but de corriger un choc hémorragique. Le maintien d’'une bonne volémie associée a la
I'optimisation de la coagulation (Calcium ionisé, Acide tranéxamique, lutte contre le
refroidissement), sont des manceuvres préalables a toutes prise en charge diagnostique ou

thérapeutique chirurgicale ou en RI *°.

b) Examens diagnostiques : PATIENTS STABLES

Les patients instables ne peuvent pas accéder aux examens diagnostiques, car le retard de prise
en charge thérapeutique serait préjudiciable. L’algorythme de prise en charge est présenté dans

la Figure 1.
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i. TDM

La tomodensitométrie avec injection triphasique (TDM) a montré son efficacité dans le diagnostic
des hémorragies digestives aigues, avec une sensibilité et une spécificité de 80 et 90%
respectivement51. Dans le cadre de la HR, c’est 'examen de référence, avec une sensibilité
d’environ 70%”3 apres chirurgie bilio-pancréatique et environ 90%° apres gastrectomie. Il permet
le diagnostic positif, la localisation du saignement, ainsi que d’établir la présence éventuelle d’une
fistule, ou d’une infection intra abdominale, qui serait alors le facteur promoteur de cette rupture
artérielle. Le TDM peut révéler des signes directs, en visualisant une fuite de produit de contraste,
sous forme de « blush », ou un pseudo-anévrysme, et permet ainsi I'identification de la source
hémorragique. Il existe des signes indirects, tels un hémo-péritoine libre, ou un hématome dans

la loge opératoire.

ii.  Artériographie diagnostique
Dans le cadre de I'HR, elle posséde la méme sensibilité que le TDM, environ 70% **. Elle peut
intervenir comme examen diagnostique premier, surtout en cas de récidives.
L'artériographie est un acte de R, réalisée dans une salle dédiée, et nécessite un abord artériel,
fémoral ou radial, par ponction et mise en place d’un introducteur. Celui-ci peut étre laissé en
place apreés la procédure, en cas de nécessité de ré-intervention.
Les signes directs d’HR sont une extravasation de produit de contraste (blush), ou I'existence
d’un pseudo-anévrysme. En I'absence de saignement visualisé, la mise en évidence d’une

irrégularité des parois vasculaires est considérée comme la source probable du saignement.
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L'artériographie diagnostique a pour avantage de pouvoir étre suiviimmédiatement d’un acte
thérapeutique. Cependant, elle ne permet pas le diagnostic de complications associées (fistule,

infection intra-abdominale).

c) Prise en charge thérapeutique

i. Rl thérapeutique

Chez les patients stables, apres le TDM, elle est considérée pour la plupart comme la prise en

6,20,23,31,52-54

charge de référence Elle a fait preuve de son efficacité dans le contréle

1,20,21,55

hémorragique avec un taux de succes rapporté autour de 80 a 90% , et méme de sa

supériorité par rapport a la chirurgie en terme de mortalité¢ ***°

. Le risque de récidive est
conséquent entre 15 et 25% >~

Les 2 méthodes décrites sont I’'embolisation, ou le stent couvert, et il n’existe pas de preuve de la
supériorité d’'une technique par rapport a l'autre >760,

En cas de saignement localisé sur une artéere nourriciere majeure, telle que I'artere hépatique
propre, ou l'artere mésentérique, I'embolisation peut entrainer une souffrance des organes
d’avals. L'insuffisance hépatique sévere, infarctus et abces chroniques hépatiques sont décrit,
aprés embolisation de I'artére hépatique commune avec une mortalité autour de 30% °. Il
convient donc autant que possible de réaliser une embolisation le plus sélective possible.
Cependant cette embolisation hyper sélective augmenterait le risque de récidive jusqu’a 40%,
certains auteurs lui préférant donc le sacrifice d’un gros tronc artériel *°.

Le stenting a pour avantage de maintenir le calibre artériel tout en couvrant la fuite. Cependant

62,63
. L

il existe un risque d’occlusion du stent a moyen terme, entre 30 et 50% a 1 an es
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désavantages sont la durée plus longue de la procédure, la difficulté technique de déploiement
du stent dans des arteres tortueuses ou spasmées, et le potentiel risque de rupture ou de
dissection qu’il en résulte.

Certains auteurs pronent l'intérét de réaliser une prise en charge active en Rl dés lors qu’il existe
une extériorisation hémorragique, méme peu importante et sans confirmation a I'imagerie. En
effet cet évenement peut étre annonciateur d’un épisode plus sévére dans les heures qui suivent,
c’est I'hémorragie sentinelle®®. Une intervention prophylactique systématique sur le site
responsable le plus probable diminuerait le risque de récidive hémorragique, ainsi que la

mortalité®>°®,

ii.  Chirurgie

La chirurgie est souvent réservée aux patients hémodynamiquement instables ou aprés échec
d’autres procédures. Elle consiste en une laparotomie itérative en urgence. Une fois le site
hémorragique repéré, I'hémostase se fait soit par une ligature s’il s’agit d’un moignon, soit par
une réparation, voire reconstruction, afin de préserver le flux d’aval. Parfois toutes tentatives de
réparation étant impossible, la ligature d’un tronc artériel est obligatoire.

La chirurgie est rapportée avec un taux de succes de 30 a 80%, comparable a la méthode

6,23,67

radiologique . Cependant, la mortalité semble plus élevée, autour de 40%*.Par rapport a la

R, elle a pour avantage le traitement d’'une éventuelle fistule ou d’'un abcés intra-abdominal. 2668
Selon certains auteurs, elle reste privilégiée quel que soit I'état clinique des patients, surtout
apres chirurgie hépatique majeure, ou transplantation hépatique, ou l'intérét des techniques

radiologiques est moins retrouvée *"*%,
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iii. Traitement conservateur et surveillance en US|

En cas d’absence de confirmation radiologique du saignement, au TDM ou a l'artériographie,

certains patients bénéficient d’une prise en charge conservatrice. Certains auteurs mentionnent

cette prise en charge, pour environ 30% des patients, avec un taux de succés de 100% >*°’.

Cependant ils ne précisent pas la sélection de ces patients, ni leur devenir. Devant le risque

important de récidive hémorragique cataclysmique au décours d’un « saignement sentinelle », la

validité de cette prise en charge par rapport a une Rl prophylactique reste douteuse.

Pour cette raison nous préconisons la réalisation d’un traitement par Rl prophylactique sur la

source de saignement la plus probable si les conditions locales et I’état du patient le permettent.

Hémorragie artérielle

tardive
b ' ]
Stabilité Instabilité
hémodynamique hémodynamique
Evaluation angioTDM Chirurgie d’emblée
l R
Identlflc’atlon de? la Echec/récidive
source hémorragique N
I
v ]
NON oul
Surveillance RI prophylactique* RI

* Rl sur la source hémorragique la plus probable

Figure 1 : Algorithme de prise en charge de I’HR apreés chirurgie sus-mésocolique
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4. Pronostic

Malgré la baisse de la morbidité liée a la chirurgie bilio-pancréatique, la survenue d’une HR, est
un défi diagnostic et thérapeutique, dont le moindre retard est souvent fatal. En effet, méme
dans les centres de gros volume, la mortalité apres chirurgie bilio-pancréatique est entre 0 et 5%
23 La survenue d’une HR est peu fréquente, en chirurgie pancréatique autour de 2 a 3% mais

pouvant aller jusqu’a 16% selon les séries, et encore moins fréquente en chirurgie biliaire

6,12,23,31,70 44,47,71 4,72

,autour de 1 a 2% pour la transplantation hépatique , et la gastrectomie totale

0%5202233L70 ot plus encore apres greffe hépatique,

Les taux de mortalité se situent entre 20 et 5
entre 50 et 100%***""*. La prise en charge radiologique interventionnelle semble &tre meilleure
que la chirurgie en termes de survie, méme si cette derniere est parfois indispensable. Le risque
de récidive hémorragique se situe entre 15 et 40%, élevé, et notamment aprés prise en charge

57,60

radiologique interventionnelle®”™", mais est peu décrit dans les études.
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Résumé

Contexte : La place de la chirurgie et de la radiologie interventionnelle (RI) dans la gestion de
I’"hémorragie artérielle tardive (HT) (>24h) post chirurgie sus-mésocolique (CSM) reste a préciser.
Objectif : Evaluer la morbi-mortalité des HT post CSM selon leur prise en charge.

Matériel et Méthodes : Etude observationnelle rétrospective monocentrique au sein du Centre
Hospitalier Universitaire de Grenoble, entre 2005 et 2019. Etaient inclues toutes les HT post CSM.
La gestion des HT se basait sur I’'hémodynamique initiale : angioscanner puis Rl (embolisation ou
stenting) ou surveillance si stabilité initiale ; chirurgie si instabilité. La Rl prophylactique était
possible méme en I'absence de source hémorragique identifiée a I'angioscanner.

Résultats : 86 HT ont été observées chez 57 patients apres duodénopancréatectomie céphalique
(n = 26), transplantation hépatique (n = 24) ou autres (n = 7). La mortalité était de 32% (n =18) et
22 patients (39%) ont présenté plus d’une HT. L'instabilité hémodynamique initiale était le seul
facteur prédictif de mortalité (p=0,008). 28% des reprises chirurgicales (9/32) et 10% des Rl (4/41)
se soldaient par un échec de contréle du saignement (p=0,14). Lorsque la source hémorragie
n’était pas identifiée a I'imagerie, le taux de récidive était moindre apres Rl prophylactique
qu’apres surveillance (2/10, 20% vs. 11/16, 69%, p=0,042). La technique de Rl utilisée n’impactait
pas la récidive (embolisation : 4/18, 22% vs. stenting : 8/26, 31%, p=0,75).

Conclusion : La Rl doit étre préférée dans le traitement des HT des patients hémodynamiquement
stables. La RI prophylactique diminue le risque de récidive en I'absence de source hémorragique
identifiée a I'imagerie initiale.
Mots clés : hémorragie artérielle post-opératoire, chirurgie sus-mésocolique, pseudoanévrysme,

récidive, embolisation, stent couvert, radiologie interventionnelle, pronostic
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Introduction

L’'hémorragie artérielle post-opératoire retardée (HR) est une des complication les plus redoutées
apreés chirurgie sus-mésocolique, incluant Ila transplantation hépatique, les résections
pancréatiques, hépatiques ou gastro-duodénales, et les reconstructions de I'arbre biliaire”*>?*%>°°,
Malgré les différences en termes d’indications, de techniques chirurgicales, et de suites a long

termes, la prise en charge et la morbi-mortalité en cas d’épisode hémorragique semblent assez

similaires.

L'origine du saignement est habituellement une branche du tronc coeliaque (artéres hépatique,

71273 sj ’hémostase n’est

splénique, ou gastrique gauche) ou de I'artere mésentérique supérieure
pas obtenue rapidement, une lésion de ces vaisseaux entraine une hémorragie massive, conduisant

au choc hémorragique, voir au déces’.

L’hémorragie précoce post-opératoire, dans les 24 premieres heures est souvent liée a une
malfagon technique, et une réintervention chirurgicale est nécessaire. Une fois I'hémostase
obtenue, les suites chirurgicales sont classiques et rejoignent celles attendues apres la chirurgie

7,12,74

initiale . Aprés ce délai, les HR ont des problématiques plus complexes. La cause du saignement

est tres majoritairement du a une érosion de la paroi vasculaire, par des sécretions pancréatique,

biliaire ou digestive'>**"?

. Ainsi, I'acces difficile au site hémorragique, la fragilité des tissus, et la
nécessité de préserver une bonne vascularisation des organes d’aval sont des freins a une

hémostase chirurgicale.
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La radiologie interventionnelle (RI), dont les progrés permettent de prendre en charge de
nombreuses complications post-opératoires, pourraient permettre de faire face a ces

31,53,57,62,75

difficultés En effet, I'embolisation artérielle ou la mise en place d’'un stent couvert

semble étre un traitement efficace, avec des suites comparables voire supérieures a la

chirurgie2°'55'73.

En I'absence d’étude comparant les différentes prises en charge dans le cas d’HR, la supériorité
d’un traitement par Rl par rapport au traitement chirurgical, en termes de contrble de I'épisode
hémorragique aigu, et de morbi-mortalité, n’est pas établie. En conséquence, la question de la
prise en charge en urgence des hémorragies artérielles retardées post chirurgie sus-mésocolique,
reste non résolue.

L’objectif de cette étude est de décrire notre expérience dans la stratégie diagnostique et

thérapeutique des patients présentant une HR apres chirurgie sus-mésocolique.

Matériel et Méthodes

Critéres d’inclusion / exclusion

Entre 2005 et 2015, les patients adultes (>18ans) qui ont présenté une HR apreés chirurgie sus-
mésocolique ont été inclus. La HR était défini comme une extériorisation de sang a travers les
drains abdominaux, le tractus digestif (melaena, hématémese) ou tout événement aigu dont
I’'angioscanner tri-phasique (TDM) a permis de conclure a une hémorragie intra abdominale, au
moins 24h aprés la chirurgie initiale’*. Toute hémorragie avant ce délai était traitée par une reprise

chirurgicale immédiate et n’était pas inclus dans cette étude.

35



Stratégie de prise en charge de I'HR

La prise en charge initiale de la HR était basée sur la présentation hémodynamique du patient au
moment de I'épisode. L’ instabilité hémodynamique était définie comme une pression systolique
<90mmHg ou des signes cliniques évidents de choc hémorragique (marbrures cutanées, troubles
de la conscience) avec nécessité de I'usage de traitements vasopresseurs, ou de transfusions de

culots de globules rouges’.

Ces patients étaient immédiatement pris en charge au bloc opératoire pour laparotomie
d’hémostase, avant méme toute évaluation d’imagerie. La source hémorragique était contrélée en
s’attachant a conserver la vascularisation hépatique (tronc cceliaque, artére hépatique) et

mésentérique (artére mésentérique supérieure).

Parfois, la ligature d’une artere viscérale majeure était indispensable a I'obtention de I’hémostase.
En cas d’impossibilité d’identification de la source hémorragique, une discussion multidisciplinaire
entre le chirurgien, I'anesthésiste, et le radiologue interventionnel permettait de décider Ila
stratégie. Si persistance d’un état hémodynamique précaire, une décision d’angiographie en
urgence pouvait étre prise, tandis qu’en cas d’amélioration de I'état clinique par les manceuvres

réanimatoires, une surveillance en unité de soins intensifs (USI) pouvait étre réalisée.

Pour les patients présentant une stabilité hémodynamique a la prise en charge initiale, un TDM en
urgence était réalisé. Ceux pour lequel cet examen retrouvait un blush artériel, était directement
admis en salle de RI pour contrdle de la fuite artérielle, tant que I’'état hémodynamique restait
stable. Le choix du traitement radiologique (stent couvert, embolisation, technique combinée) était

laissé a I'appréciation de I'opérateur, selon les constatations radiologiques. Etant donné le manque
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de recommandations, la réalisation d’un traitement prophylactique, sur la source hémorragique
la plus probable, en I'absence de localisation formelle a I'angiographie, était décidée au cas par cas,

apres discussion multidisciplinaire.

En cas d’apparition d’une instabilité hémodynamique au cours de la prise en charge, I'admission
au bloc opératoire pour une laparotomie d’hémostase était a nouveau discutée.

En cas d’hémorragie récidivante, le méme protocole (Figure 1) était réalisé.

Hémorragie artérielle

tardive
| l }
Stabilité Instabilité
hémodynamique hémodynamique
Evaluation angioTDM [ Chirurgie d’emblée ]
l R
Identlflclatlon de? la Echéc/récidive
source hémorragique N
| \\‘
! }
NO oul

[ Surveillance ][ RI prophylactique* ] \

* Rl sur la source hémorragique la plus probable e -

Figure 1 : Algorithme de prise en charge de I’'HR apreés chirurgie sus-mésocolique

Analyses statistiques

La mortalité et morbidité post-opératoire étaient définies par la survenue du déceés ou de
complications, respectivement, dans les 90 jours apres I'épisode hémorragique. Les complications

étaient répertoriées selon la classification de Clavien-Dindo”’.
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Les caractéristiques de la populations sont reportées avec les médianes et les intervalles inter-
quartiles (IQR; i.e., 25°™ et 75°™ percentiles) pour les variables continues, et les nombres ou les
pourcentages pour les variables qualitatives.

Nous avons comparé les variables avec les tests de Mann-Whitney ou de Fisher. Une analyse
multivariée a été réalisée pour identifier les facteurs indépendamment associés a la mortalité ou a
la récidive hémorragique. Les variables dont la p-value était <0,20 étaient sélectionnés pour réaliser
un modele de régression multivarié. Toutes les variables étaient combinées et une p-value <0,05

était considéré comme significatif.
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Résultats

Patients

Au cours de la période d’étude, nous avons inclus 57 patients. Il y avait 45 hommes (79%) et I'age
médian était de 64ans [56.2; 68.7]. L'intervention initiale était une transplantation hépatique (TH)
chez 24 patients (42%), une duodéno-pancréatectomie céphalique (DPC) pour 26 patients (46%) et
une autre intervention pour 7 patients (12%). Une fistule pancréatique, biliaire ou digestive était
avérée avant le premier épisode hémorragique chez 41 patients (72%). Le délai moyen de survenue
du premier épisode était de 13 jours [8; 23]. Les caractéristiques sont décrites dans le Tableau 1.
Vingt-deux patients (39%) ont présenté des événements récidivant, avec finalement 86 épisodes
hémorragiques chez les 57 patients. Parmi eux, 15 (26%) patients ont présenté 2 épisodes, 6 (11%)

patients 3, et 1 (2%) patient 4 épisodes hémorragiques

Tableau 1. Caractéristiques des 57 patients ayant présenté une HR aprés CSM

N (%)

Sexe

Homme 45 (79)

Femme 57 (21)
Age (ans) 64 [24-83)
Suivi (mois) 7,1[0-79]
Chirurgie initiale

DPC 26 (46)

Transplantation hépatique 24 (42)

Autres 7(12)
Fistule biliopancreéatique/digestive 41 (72)
Delais (jr) 13 [1-67]
Récidive 22 (39)
Nombre d'épisode hémorragique

1 35 (61)

2 15 (26)

3 6(11)

= 1(2)
Morbidité globale 57 (100)
Morbidité sévére (Clavien-Dindo 23) 21 (37)
Mortalité 18 (32)
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Prise en charge de I'HR

Chirurgie d’hémostase d’emblée

La laparotomie en urgence a été le traitement initial dans 19 cas (22%), présentant une instabilité
hémodynamique. La source du saignement a pu étre identifiée dans 14 cas et I'hémostase
chirurgicale obtenue. Dans 5 cas, la chirurgie n’a pu mettre en évidence I'origine de ’hémorragie,
menant a la surveillance (1 cas), une reprise par laparotomie aprés optimisation en réanimation (1
cas) et une tentative de contréle en Rl dans 3 cas. Sur les 19 épisodes, 4 ont conduit au décés du

patient (19%), et 6 (32%) a une récidive hémorragique. Aucune des récidives n’a mené au déces.

Evaluation TDM

L’évaluation TDM avant tout traitement a pu étre réalisé dans 65 cas (76%). Parmi eux,
I'identification de la source a été obtenue dans 41 cas, menant a une artériographie pour 31cas,
tandis que les 10 autres ont subi une laparotomie d’hémostase devant une détérioration
hémodynamique. A I'artériographie, la source a été identifiée dans 25 cas sur 31, conduisant dans
tous les cas a un traitement endovasculaire (13 embolisations et 12 stents couverts). Pour les 6
épisodes pour lesquels la source n’a pas été confirmée a I'artériographie, 4 ont bénéficiés d’un
traitement prophylactique (4 embolisations, 1 stent couvert). Dans les 41 cas oU la source était
confirmée au TDM, la mortalité était plus élevée en cas de traitement chirurgical par rapport a la
prise en charge radiologique (60% soit 6/10 contre 19% soit 6/31 ; p=0,03). Cependant, le taux de

récidive hémorragique était similaire (20% soit 2/10 contre 29% soit 9/31; p=0,88).
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L'absence d’identification au TDM initial (24 cas), a mené a une chirurgie dans 3 cas, due a une
détérioration hémodynamique, conduisant a une récidive et aucun déces. Pour 7 cas, une
artériographie a quand méme été réalisée, et a permis de retrouver la source pour 2 d’entre eux,
traitée par stent couvert, et 3 traitements radiologiques prophylactiques ont été réalisé
(embolisation n=3 ; stent couvert n=1). Aucun de ces 5 cas activement traité n’a présenté de déces
ou de récidive.

Finalement, en I'absence d’identification de la source au TDM initial, 16 épisodes ont conduit a une

surveillance sans traitement hémostatique spécifique, aboutissant a 10 récidives (63%) et 2 déces.

Radiologie interventionnelle d’emblée

Dans 2 cas, une décision d’artériographie d’emblée a été prise, sans mesure diagnostique
préalable, conduisant a un traitement endovasculaire a chaque fois (embolisations n=2, stenting

couvert n=1). Dans ces cas, pas de décés, et une récidive.

Résultats en fonction de la prise en charge

Pour 13 épisodes hémorragiques (15%), la tentative de traitement a été inefficace pour controler
le saignement. C’était le cas de 9 (28%) épisodes sur les 32 pris en charge par chirurgie, et de 4
(11%) épisodes sur les 41 pris en charge radiologiquement (p=0,14). L’échec apreés chirurgie a été
traité par surveillance (n=3), Rl (n=4) et nouvelle chirurgie (n=2). L'échec aprés traitement
radiologique a été traité par surveillance (n=1), chirurgie (n=1) et nouveau traitement radiologique

(n=2).
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Parmi les 41 épisodes hémorragiques traités radiologiquement, il y avait 26 embolisations et 18
stents couvert. Il n’y avait pas de différences en termes de récidive entre les deux techniques

(respectivement 31% (n=8) contre 22% (n=4) ; p=0,75).

La source hémorragique n’a pu étre identifié pour 26 épisodes au total. Parmi eux, 10 ont bénéficié
d’un traitement radiologique prophylactique (embolisation n=9, stent couvert n=3) ciblant la cause
la plus probable du saignement, tandis que 16 épisodes ont bénéficié d’une surveillance. Le
traitement radiologique prophylactique entrainait un taux de récidive inférieur comparé a la

surveillance (n=2 ; 20% contre n=11; 69% ; p=0,042).

Un contréle de ’lhémorragie par occlusion définitive de I’artere hépatique a été nécessaire dans 16
cas (28%), 8 par ligature chirurgicale et 8 par embolisation. Le taux de mortalité de 56% (n=9). La
mortalité était plus élevée aprés une ligature chirurgicale (7/8 ; 87,5%) comparée I'obstruction

radiologique (2/8 ; 25%) p=0,043.

Survie

Finalement 18 patients (32%) était décédés, et tous avaient présenté une complication sévére
(Clavien Dindo = 3). En analyse univariée, la réalisation d’une chirurgie d’emblée au premier
épisode, ainsi que I'instabilité hémodynamique au début de la prise en charge étaient les 2 facteurs
prédictifs de mortalité retrouvés (Table 2). En analyse multivariée, I'instabilité hémodynamique

était le seul facteur prédictif négatif de survie (p=0,008).
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Tableau 2 — Analyse Univariée — Facteurs pronostiques de mortalité post-opératoire chez les

patients présentant une HR apres CSM

Déces | Survie | pyalue
(n=18) | (n=39)
N (%) | N (%)
Age (années) 64 64 [59 0.86
[54;69] ;68]
Homme 13(72) | 32(82) 0.49
Chirurgie initiale
Transplantation hépatique | 10(56) | 14 (36) 0.25
DPC 6(33) | 20(51) 0.26
Autre 2(11) 5(13) 1
Stabilité hémodynamique 3(17) | 21 (54) 0.01
Hémorragie sentinelle 15 (83) | 33(85) 1
Chirurgie d’emblée 12(67) | 14 (36) 0.045
Récidive 5(28) | 17(44) 0.38
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Discussion

La HR apres chirurgie sus-mésocolique est une complication rare, environ 5%, mais grave, avec un

taux de mortalité entre 25 et 70% 12234553,

Historiquement, la chirurgie en extréme urgence est le traitement de référence de la HR. Avec les
avancées des techniques de Rl (stenting, embolisation), sa prise en charge actuelle résulte d’une

21,32,53,60,67

approche multidisciplinaire Les conséquences de ces stratégies, et la place des

12,20,23,32,73

différentes options thérapeutiques restent a préciser . Selon la plupart des équipes, la Rl

prend une place prioritaire chez les patients hémodynamiquement stable, tandis que la chirurgie

2388 Cette approche tient a la conviction

en urgence reste la référence chez les patients instables
que le retard engendré par les difficultés d’acces en salle d’angiographie et les techniques de RI
elles-mémes est potentiellement fatal. En I'absence de littérature suffisamment puissante, les
équipes chirurgicales continues de penser que la prise en charge chirurgicale des patients instables

hémodynamiquement augmentent les chances d’obtenir I'hémostase et ainsi d’améliorer la

survie®.

Les constatations dans notre étude bousculent quelques-uns de ces principes. L'incapacité a
obtenir le contrdle définitif de I’lhémostase, est trois fois supérieur apres chirurgie comparé a la RI.

Cela étant non significativement retrouvé, en rapport avec un effectif trop faible.

L’obstruction de I'artére hépatique, qui est une autre problématique du traitement des HR,
intervient de maniere égale quel que soit le traitement, mais la mortalité est plus élevée apres
ligature chirurgicale. Une explication serait que la RIl, n“impliquant aucune dissection, préserve le

réseau artériel collatéral, nécessaire au maintien des apports des organes d’avals.
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Mises bout a bout, ces constatations confirment les données de la littérature mettant en évidence

une améliorations du pronostic aprés prise en charge radiologique des HR?%?*°%>%>,

En accord avec d’autres études'®?%*, le pronostic des HR est sombre, étant donné que tous les
patients subissent des complications séveres, et un tiers décedent. L'instabilité hémodynamique a
la prise en charge initiale, qui est évidement un révélateur de la sévérité de ’hémorragie, était le
seul facteur prédictif de mortalité. En analyse univariée, la mortalité était plus élevée chez les
patients ayant eu un traitement chirurgical au premier épisode, mais cela peut étre expliqué par le

fait qu’il s’agissait de patients plus graves.

Le design de I’étude ne permet pas d’analyser la prise en charge des HR chez les patients instables.
Seul une étude contrélée randomisée comparant le traitement chirurgical et radiologique chez ce

type de patient pourrait définir la stratégie optimale.

La récidive hémorragique est un événement dont I'importance n’est que peu rapportéeeo. En effet,
dans cette étude, 39% des patients ont présenté au moins une récidive, et 13% des récidives
multiples. Cela semble logique étant donné que les facteurs prédisposant a I’HR (fistule biliaire,
pancréatique) persistent aprés le premier épisode”. Ce taux de récidive était indépendant de la
prise en charge effectuée a I'épisode précédant (chirurgie ou Rl), et il n’y avait pas de différence
non plus quelle que soit la méthode radiologique employée (stenting ou embolisation). Cette
constatation suggere que le choix de la technique radiologique employée doit dépendre des
conditions anatomiques et de la préférence du radiologue. De maniere inattendue, la récidive
n‘augmente pas le taux de mortalité. Cela pourrait étre expliqué par le fait que seul les patients

avec le plus de ressources survivent a I'épisode inaugural.
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L'incapacité d’identifier la source hémorragique lors de I'évaluation a I'imagerie est une clé
importante de la prise en charge des HR’. Le taux de mortalité élevé des saignements sentinelles
apres chirurgie sus-mésocolique conduisent certains auteurs a promouvoir une prise en charge

72 |l n’est pas

proactive (TDM répétés, artériographie, voir chirurgie) plutot qu’une surveillance
clair que cette stratégie diminue le taux de récidive ou améliore la survie. La source hémorragique
reste non identifiée pour un tiers de nos patients, et deux tiers de ceux qui ont eu un traitement
conservateur ont présenté une récidive. Ainsi, en I'absence d’identification de l'origine du
saignement, un traitement prophylactique en RI sur la source la plus probable a réduit
significativement la récidive, par rapport a ce traitement conservateur. En effet, le vasospasme
réactionnel lors de la rupture artérielle, associé a I'état de choc, conduit a une hémostase
temporaire, mais si aucune manceuvre n’est entreprise, le saignement reprend. Cette constatation
implique que des lors que l'imagerie ou la chirurgie ne parvient pas a identifier 'origine

hémorragique, la réalisation en urgence d’une embolisation ou d’un stenting couvert sur la source

la plus probable soit bénéfique, et doit étre considérée.

Cette étude a plusieurs limites. Le design rétrospectif, et la taille limitée de la cohorte nécessite la
confirmation de nos conclusions. Cependant la HR est un évenement rare, et un essai randomisé
controlé n’est pas faisable aux vues de considérations éthiques et méme logistiques. De méme,
I'inclusion de patient ayant eu des procédures diverses ne permet pas de tirer de conclusions
spécifiques a chaque procédure, et limite la validité de I'analyse de survie. Effectivement, une
interruption du flot de I’artere hépatique est moins nocive chez un patient ayant subi une TH, qui

pourrait bénéficier d’'une re-transplantation, par rapport a un patient ayant subi une résection
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pancréatique ou hépatique majeure pour lésion maligne. La prise en charge des HR semble malgré

tout similaire quelle que soit I'intervention initiale.

Pour conclure, I’'HR apres chirurgie sus-mésocolique est un évenement au pronostic dramatique,
avec un taux de mortalité et de morbidité trés élevés. Le traitement par Rl doit étre favorisé dés
gue possible par rapport a la chirurgie. Si la source hémorragique ne peut étre identifiée, un
traitement radiologique prophylactique sur la source la plus probable semble diminuer le taux de

récidive.
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Abstract

Background: The place of surgery and interventional radiology in the management of delayed
(>24h) hemorrhage (DHR) complicating supramesocolic surgery is still to define. The aim of the
study was to evaluate outcomes of DHR using a combined multimodal strategy.

Methods: Between 2005-2019, 57 patients (median age 64 years,) experienced 86 DHR episodes
after pancreatic resection (n=26), liver transplantation (n=24) and other (n=7). Hemodynamically
stable patients underwent computed tomography evaluation followed by interventional
radiology (IR) treatment (stenting and/or embolization) or surveillance. Hemodynamically
unstable patients were offered upfront surgery. Failure to identify the leak was managed by either
prophylactic stenting/embolization of the most likely bleeding source or surveillance.

Results: Mortality was 32% (n = 18). Bleeding recurrence occurred in 22 patients (39%) and was
multiple in 7 (12%). Hemodynamic instability on presentation was the only predictor of death
(p=0.008). Failure to control bleeding was recorded in 9 (28%) of 32 episodes managed by surgery
and 4 (11%) of 41 episodes managed by IR (p=0.14). Recurrence was similar after stenting and
embolization (n=4/18, 22% vs n=8/26, 31%, p=0.75) of the bleeding source. Recurrence was
significantly lower after prophylactic IR management than surveillance of an unidentified bleeding
source (n=2/10, 20% vs. n=11/16, 69%, p=0.042).

Conclusion: IR management should be favored for the treatment of DHR in hemodynamically

stable patients. Prophylactic IR management of an unidentified leak decreases recurrence risks.

Keywords: Delayed postoperative hemorrhage, supramesocolic surgery, pseudo aneurysm,

outcomes, recurrence, interventional therapy, embolization, covered stent.
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Introduction

Delayed postoperative hemorrhage (DHR) is one of the most dreaded complications of major

supramesocolic surgical procedures such as liver transplantation, resection of supramesocolic

7,12,23,45,55

organs (pancreas, liver, stomach) and complex biliary reconstruction . Although major

differences exist between these procedures regarding surgical technique, indications and long-
term outcomes, when bleeding complicates the postoperative course management issues and
immediate outcomes are similar. The bleeding source is usually one of the major branches of the

celiac trunk (hepatic, splenic or left gastric arteries) or of the superior mesenteric artery and less

712,73

often a smaller vesse . Massive blood loss leads to hemorrhagic shock and death if prompt

hemostasis is not undertaken’.

Early bleeding occurring within 24 hours of surgery is usually due to intraoperative failure to

secure appropriate hemostasis; prompt reoperation would usually fix the problem and

7,12,74

unchanged postoperative courses can be expected in these patients . Bleeding beyond this

delay is mostly due to vascular wall erosion by pancreatic, biliary and/or digestive

12,23,73

secretions . Efficient surgical hemostasis is hampered by difficult vascular access due to

associated biliary and digestive reconstructions and by the necessity to preserve vascular inflow

to the liver and the bowel. With the advent of interventional radiology (IR), less invasive

31,53,57,62,75

alternative methods have been developed to palliate these difficulties . Radiologic

embolization or stenting of the vascular leak were shown to provide results similar to

reoperation®®>>"3,
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In current practice, the decision to offer upfront surgery or IR as treatment of DHR relies on
patient hemodynamics, the preference of the attending team and the availability of IR
procedures. In the absence of high quality comparative study it is not clear, which patients benefit

most of emergency reoperation and which ones of IR.

The aim of the present study was to review our experience with a multimodal combined

management strategy of patients who experienced DHR after major supramesocolic surgery.

Patients and Methods

Inclusion criteria

Between 2005 and 2019, adult patients (>16 years) who experienced DHR after major
supramesocolic surgery were included. DHR was defined as blood exteriorization through
postoperative drains or the digestive tube (hematemesis, melena) occurring more than 24h after
the index surgical procedure. Bleeding within 24h of surgery was managed by immediate

reoperation and these patients were excluded’®.

Management of delayed postoperative bleeding

Immediate management of DHR was based on the patient hemodynamic at diagnosis.

Hemodynamic instability was defined as systolic blood pressure < 90 mmHg and clinical evidence
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of hemorrhagic shock (skin vasoconstriction, altered level of consciousness, shortness of breath,
requirement for vasopressor drugs or transfusion > 4 units of packed red blood cells)’.

Hemodynamically unstable patients underwent immediate reoperation. The source of bleeding
was sought carefully and haemostasis was secured with all efforts made to preserve the vascular
inflow to the liver (hepatic artery, portal vein) and the bowel (portal vein, superior mesenteric
artery). Ligation of major abdominal vessels was undertaken if haemostasis could not be secured
by other means. If surgery failed to identify the source of bleeding the decision to perform
surveillance or proceed with angiography was taken after multidisciplinary discussion involving
the surgeon the anaesthesiologist and the interventional radiologist. Persistent postoperative
hemodynamic instability was the main indication to proceed with emergency angiography in this

setting.

Hemodynamically stable patients underwent emergency three-phase computed tomography (CT)
evaluation. Patients showing arterial blush on CT underwent emergency angiography and
interventional radiology treatment of the vascular leak. Hemodynamic deterioration between CT
and IR prompted emergency reoperation. The choice of radiological treatment (stent,
embolization or both) relied on angiography findings and the preferences of the attending
radiologist. In the absence of reliable guidelines, the decision to make a conservative traitment
with surveillance in intensive care unit (ICU) or to perform prophylactic IR treatment of the most
probable bleeding source when angiography failed to identify the vascular leak, was taken on a
case by case basis after multidisciplinary consultation. The same protocol (Figure 1) was used for

the management of recurrent bleeding.
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* IR management of the most likely bleeding source

Figure 1 — Management algorithm of DHR after supramesocolic surgery

Statistical analysis

Operative mortality and morbidity were defined as death or complications, respectively,
within 90 days after the index operation or during the same hospitalization. Complications were

graded according to the Dindo-Clavien classification’’.

Baseline characteristics are reported as median and interquartile ranges (IQR; i.e., 25" and
75" percentiles) for continuous variables and number and percentage for categorical variables.
Variables were compared using the Mann-Whitney and the Fisher exact tests. Univariate analysis
was performed to identify factors associated with operative mortality and bleeding recurrence.
Variables associated with p value<0.20 in the univariate analysis were selected for the
multivariate regression model. All variables were two-sided and p values <0.05 were considered

significant.
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Results

Patients

Across the study period, we included 57 patients. There were 45 (79%) men and median age was
64 years [56.2; 68.7]. The primary procedure was LT in 24 patients (42%), pancreatic resection in
26 (46%) patients and other in 7 (12%) patients. An external biliopancreatic and /or digestive leak
was associated in 41 (72%) patients. Median delay between the primary procedure and the first
bleeding episode was 13 days [8; 23]. The population characteristics are depicted in Table 1.
Bleeding recurrence occurred in 22 (39%) patients and eventually 86 bleeding episodes were
recorded in 57 patients. Of them 15 (26%) patients experienced 2, 6 (11%) patients 3 and 1 (2%)

patient 4 bleeding episodes.

Management of the bleeding episode

Upfront Surgery

Emergency surgery was the upfront treatment of 19 (22%) bleeding episodes. The cause of
bleeding was identified in 14 cases and surgical hemostasis secured. Surgery failed to reveal the
source of bleeding in 5 cases; hemostasis was eventually secured by interventional radiology (n=3)
reoperation (n=1) and resolved spontaneously (n=1). Of the 19 bleeding episodes managed by
upfront surgery 4 (19%) resulted in death and 6 (32%) in recurrent bleeding. None of the recurrent

bleedings was responsible of death.
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Table 1 — Characteristics of 57 patients who experienced

DHR after major supramesocolic surgery

N (%)

Sex

Male 45 (79)

Female 57 (21)
Age (yr) 64 [56.2; 68.7]
Follow-up (month) 7[1.42; 25.5]
Index procedure

Pancreatoduodenectomy 26 (46)

Liver transplantation 24 (42)

Other 7(12)
Biliopancreatic/digestive leak 41 (72)
Delay (days) 13 [8: 23]
Recurrence 22 (39)
Number of bleeding episodes

1 35 (B1)

2 15 (26)

3 6 (11)

4 1(2)
Overall Morbidity 57 (100)
Severe Morbidity (Clavien-Dindo 23) 21 (37)
Mortality 18 (32)

CT evaluation

Patient’s hemodynamics allowed emergency CT scan evaluation in 65 (76%) cases. In 41 cases, a
blush was recorded on the arterial phase and angiography was performed in 31 patients while 10
cases underwent immediate surgery because of hemodynamics deterioration. Angiography
confirmed the presence of a vascular leak in 25 of the 31 cases and endovascular treatment was
undertaken in all of them (embolization: n=13, stenting: n=12). Four of the 6 patients in whom
angiography did not confirm the CT blush underwent prophylactic radiologic treatment
(embolization: n=4, stenting: n=1). Death was more likely to occur when bleeding evidenced by
blush on CT was managed by surgery than angiography (60% (6/10) vs. 19% (6/31), p=0.03) while

re-bleeding rates were similar (20% (2/10) vs. 29% (9/31), p=0.88).
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No blush was recorded on CT in 24 episodes. Surgical exploration was performed in 3 cases
because of subsequent hemodynamics deterioration. One resulted in rebleeding and none died.
In 7 cases angiography was performed and revealed 2 vascular leaks treated by stenting. In 3
cases, prophylactic radiologic treatment (embolization: n=3, stenting: n=1) was performed
without evidence of leakage. None of these 5 episodes treated by interventional radiology
resulted in death or rebleeding. Eventually, no specific intervention was undertaken in 16 cases.

This led to 10 (63%) bleeding recurrences and 2 deaths.

Upfront radiology management

In 2 (2%) situations upfront arteriography was performed and led to endovascular treatment
(embolization: n=2, stenting: n=1). Upfront radiology management resulted in one re-bleeding

and no death.

Management related outcomes

In 13 (15%) episodes proactive management failed to control bleeding. Failure to control bleeding
was recorded in 9 (28%) of 32 episodes managed by surgery and 4 (11%) of 41 episodes managed
by interventional radiology (p=0.14). Surgery failures were managed by observation (n=3), IR
(n=4) and redo surgery (n=2). IR failures were managed by observation (n=1), surgery (n=1) and

redo IR (n=2).

Of the 41 bleeding episodes managed by IR, 26 underwent embolization and 18 stenting. There
was no difference in recurrent bleeding rates after embolization (n=8; 31%) and stenting (n=4;

22%) (p=0.75).
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The bleeding source could not be identified in 26 bleeding episodes. Of them 10 underwent
prophylactic endovascular interventions (embolization n=9, stenting n=3) targeting the most
probable bleeding source while 16 underwent surveillance. Prophylactic endovascular
management resulted in lower recurrent bleeding rates when compared to surveillance (n=2; 20%

vs n=11; 69%, p=0.042).

Eventually, definitive obstruction of hepatic artery flow occurred in 16 (28%) patients because of
intraoperative ligation (n=8) and IR obstruction (n=8). Mortality following the interruption of
hepatic artery blood flow was higher after surgical ligation when compared to IR interruption

(n=7; 87.5% vs n=2; 25%, p=0.043).

Survival

Eighteen patients (32%) died in the postoperative period and all patients (100%) experienced
severe (Clavien >grade 3) complications. On univariate analysis, upfront surgery of the first
bleeding episode (p=0.043) and hemodynamic instability on presentation (p=0.01) were
significant predictors of postoperative mortality (Table 2). On multivariate analysis,
hemodynamic instability at diagnosis was the only independent negative predictor of survival

(p=0.008).
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Table 2 — Univariate prognostic factors analysis for
postoperative mortality in patients who experienced DHR after

supramesocolic surgery
‘Death | Survival | p-value |
(n=18) (n=39)

N(@®%) | N(%)

Age (years) 64 [54;69] | 64 [59 68] 0.86

Men 13(72) 12 (82) 0.49

Index operation

Liver transplantation 1{56) 14 (36) 0.25
' Pancrcatoduudcm::cmm—y 6(33) 20(51) 0.26
Other 2(11) 5(13) 1

Hemodynamically stable 3(17) 21(54) 0.01

Sentinel bleeding 15 (83) 33(85) 1
Upfront surgery 12(67) 14 (3&) 0.045
Recurrent bleeding 5(28) 17(44) 0.38

Multiple bleeding 2(11) 5(13) 1




Discussion

DHR occurs in 5-10% of patients after major supramesocolic surgery and irrespective of the index

0979:12,23,45,55

procedure mortality is very high ranging between 25-7 . Historically, emergency

surgery has been the mainstay of DHR treatment but with the advent of IR techniques, combined

21,32,53,60,67
d

multidisciplinary approaches have emerge . The impact of such combined strategies

on DHR mortality and the place of different management options in the therapeutic algorithms

12,20,23,32,73

are still to define . Currently, most teams across the world continue to offer upfront

surgery to hemodynamically unstable patients while IR (when available) is reserved to

2388 This approach relies on the conviction that delays (even

hemodynamically stable patients
small) induced by IR logistics as compared to surgery may prove fatal in critically ill patients. In
the absence of high quality literature, surgeons tend to believe that taking hemodynamically

unstable patients with DHR to the operating room would increase chances of securing hemostasis

definitely and improve survival®®.

Findings in the present study challenge some of these principles. Inability to obtain definitive
control of the bleeding source was roughly three times higher after surgery when compared to
IR. This is of concern, even if due to the small cohort size figures failed to reach statistical
significance. Hepatic artery obstruction, which is another major issue of DHR management,
occurred equally after IR and surgery but mortality associated with this complication was
significantly higher after surgery. A possible explanation is that IR, which is a less invasive
procedure, allows better preservation of collateral pathways to vital structures. Taken together
these findings support data in the literature showing a trend for improved outcomes after IR

management of DHR?0/23:53:25,57
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In accordance with other reports*>?%?

, DHR outcomes were dismal as all patients experienced
severe complications and one third of them died. Hemodynamic instability on presentation,
which is a reliable indicator of bleeding severity, was the only independent predictor of mortality.
On univariate analysis, mortality was higher in patients who underwent surgical treatment of the
initial DHR episode, but this may be explained by the fact that upfront surgery was undertaken in
more critical patients. The study design does not allow comments regarding the optimal approach

for the management of DHR in hemodynamically unstable patients. Only a RCT comparing upfront

IR to surgery in this population would allow defining optimal management strategies.

Bleeding recurrence is an important and often underreported issue of DHR management®.

In the present study, 40% of patients experienced recurrence and 13% had multiple recurrence
episodes. Bleeding recurrence rates were not dependent on the method used for the control of
the previous episode (IR or surgery). This is not surprising as local factors exposing to DHR (bile
leak, pancreatic leak) persist after the initial episode and are independent of the bleeding control
method employed®’. In patients managed by IR we found no difference in DHR recurrence
between stenting and embolization. This finding suggests that the choice of the IR technique
employed to control the leak should rely on local anatomic conditions the preferences of the
attending radiologist. Unexpectedly, bleeding recurrence did not increase the mortality. This may

be explained by the fact that only most fit patients survive the inaugural DHR episode.

The inability to identify the bleeding source during the evaluation workup is a major clinical
challenge for the management of DHR’. High mortality of sentinel bleeding after major
supramesocolic surgery has prompted several authors to favor proactive management (repeat

CT, angiography and even surgery) over surveillance”?'.
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It is currently unknown if such approach can decrease recurrence rates and improve patient
survival. The bleeding source could not be identified in one third of our patients. Recurrent
bleeding was recorded in two third of patients who underwent passive surveillance after
“negative” CT. In the absence of a formally identified bleeding source proactive IR management
(stenting, embolization) of the most likely responsible vessel significantly reduced recurrence
when compared to surveillance alone. It is likely that shock response vasoconstriction of small
bleeding vessels, leads to temporary hemostasis but in the absence of cause-directed action
bleeding eventually resumes. This finding suggests that failure of CT and/or surgery to identify
the bleeding cause should prompt emergency angiography; if angiography also fails, prophylactic
(embolization/stenting) treatment of the most likely source of bleeding should be considered

according to the clinical scenario.

The present study has several limitations. The retrospective design and the small cohort size
require further validation of the study conclusions. However, DHR is a rare event and a large size
RCT is unlikely to be feasible due to ethical and logistic difficulties. Inclusion of patients with
different procedure does not allow specific procedure related conclusions and limits the validity
of the survival analysis. Actually, hepatic artery interruption is less likely to result in death in liver
transplant recipients who may benefit of re-transplantation when compared to patients who
underwent resection for pancreatic malignancies. On the other hand, DHR management is similar

irrespective of the index operation.
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In conclusion, DHR after major supramesocolic procedures is a dramatic event with high mortality
and morbidity rates. If available IR management should be favored over surgery in
hemodynamically stable patients. If the bleeding source cannot be identified proactive IR

management of the most probable vessel is likely to decrease recurrence rates.
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IV. CONCLUSION
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HEMORRAGIES ARTERIELLES POST-OPERATOIRES RETARDEES COMPLIQUANT LA CHIRURGIE
SUS—-MESOCOLIQUE : PRISE EN CHARGE ET CONSEQUENCES

Contexte : La place de la chirurgie et de la radiologie interventionnelle (RI) dans la gestion de
I’hémorragie artérielle tardive (HT) (>24h) post chirurgie sus-mésocolique (CSM) reste a préciser.

Objectif : Evaluer la morbi-mortalité des HT post CSM selon leur prise en charge.

Matériel et Méthodes : Etude observationnelle rétrospective monocentrique au sein du Centre
Hospitalier Universitaire de Grenoble, entre 2005 et 2019. Etaient inclues toutes les HT post CSM.
La gestion des HT se basait sur I’hémodynamique initiale : angioscanner puis Rl (embolisation ou
stenting) ou surveillance si stabilité initiale ; chirurgie si instabilité. La Rl prophylactique était
possible méme en I'absence de source hémorragique identifiée a I’'angioscanner.

Résultats : 86 HT ont été observées chez 57 patients apres duodénopancréatectomie céphalique
(n = 26), transplantation hépatique (n = 24) ou autres (n = 7). La mortalité était de 32% (n =18) et
22 patients (39%) ont présenté plus d’une HT. L'instabilité hémodynamique initiale était le seul
facteur prédictif de mortalité (p=0,008). 28% des reprises chirurgicales (9/32) et 10% des Rl (4/41)
se soldaient par un échec de contrdle du saignement (p=0,14). Lorsque la source hémorragie n’était
pas identifiée a I'imagerie, le taux de récidive était moindre aprés Rl prophylactique qu’apres
surveillance (2/10, 20% vs. 11/16, 69%, p=0,042). La technique de RI utilisée n’impactait pas la
récidive (embolisation : 4/18, 22% vs. stenting : 8/26, 31%, p=0,75).

Conclusion : La Rl doit étre préférée dans le traitement des HT des patients hémodynamiquement
stables. La RI prophylactique diminue le risque de récidive en I'absence de source hémorragique
identifiée a 'imagerie initiale.

Mots clés : hémorragie artérielle post-opératoire retardée, chirurgie sus-mésocolique,

pseudoanévrysme, récidive, radiologie interventionnelle





