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. Introduction :

Le remplissage vasculaire est un traitement de premiére ligne des patients en état de choc et en
période péri-opératoire de chirurgie lourde!. L'hypovolémie entraine une baisse du débit
cardiaque et une ischémie cellulaire associées a une altération du pronostic pour le patient?. La
surcharge volémique peut étre a I'origine de complications morbides liées a I'cedéme tissulaire
induit 3. Les recommandations actuelles préconisent des thérapies hémodynamiques ciblées
(Goal Directed Fluid Therapy ou GDFT) pour optimiser la prise en charge hémodynamique des
patients et réduire le taux de complications post opératoires ainsi que la durée de séjour a

I’hépital*>.

L’évaluation de la réponse au remplissage vasculaire par I'utilisation d’indices prédictifs est
également une recommandation permettant de limiter la survenue d’un remplissage excessif °.
Les indices dynamiques basés sur les interactions cardiopulmonaires (variation du volume
d’éjection (VVE), variation respiratoire des veines caves inférieure et supérieure)® ou non (lever
de jambe passif ou mini fluid challenge 100ml) se sont avérés plus efficaces pour prédire la
réponse au remplissage que les indices statiques (pression veineuse centrale (PVC), mesures des

diametres et volumes cavités cardiaques).

Le « mini-fluid challenge » (perfusion de 100 ml en une minute) permet de prédire la réponse au
remplissage avec une sensibilité (Se) de 95% et une spécificité (Sp) de 78%’. Cette performance

a aussi été reproduite au bloc opératoire sur une cohorte de patients de neurochirurgie®.

La variation respiratoire du diamétre de la veine cave supérieure (AVCS) mesurée par
échocardiographie trans-oesophagienne (ETO), a par ailleurs été identifiée comme l'indice le plus
performant (Se: 61% ; Sp : 84%) dans une étude multicentrique incluant des patients en état de

choc d’étiologie variée®.

La performance prédictive de la réponse au remplissage est faiblement étudiée en chirurgie
cardiaque avec circulation extra-corporelle (CEC) de I'adulte. Ce domaine présente de
nombreuses spécificités liées tant aux patients qu’aux techniques utilisées. Les patients de
chirurgie cardiaque sont trés fréquemment traités par des diurétiques ou des médicaments
vasodilatateurs (IEC) modifiant leur précharge. La dysfonction ventriculaire droite ou gauche, tres
souvent présente chez ces patients, les rend particulierement sensibles aux conséquences d’un

apport excessif de fluides. Les techniques utilisées et notamment la circulation extra-corporelle
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(CEC) peuvent entrainer un syndrome de réponse inflammatoire systémique (SIRS) en post
opératoire, responsable d’une activation de la coagulation et de la réponse inflammatoire ainsi
que d’une altération du fonctionnement de I'immunité cellulaire et humorale!®. Le SIRS va se
surajouter au traumatisme chirurgical et peut devenir un facteur déterminant de la morbidité et
de la mortalité postopératoires!®?, Il va se manifester par des dysfonctionnements cardiaques,
pulmonaires, rénaux, cognitifs et de la coagulation®3. La CEC conduit également a I’activation de
I’'hémostase et induit des réponses immunologiques qui conduisent a une vasoplégie. L'incidence
du syndrome vasoplégique en chirurgie cardiaque avec CEC est d'environ 9 %. La mortalité due
au syndrome vasoplégique varie généralement de 5 a 15 %, mais peut atteindre 29 % lorsqu'il
dure plus de 48 heures'*. La fin de la CEC s’accompagne également d’une injection de protamine
qui va entrainer une libération non spécifique d'histamine pouvant conduire a une vasodilatation
importante avec une baisse de la pré-charge et de la post-charge. Enfin, la transfusion
systématique du volume résiduel du circuit de CEC en fin de procédure constitue un remplissage

vasculaire parfois brutal dont la sécurité n’a quasiment jamais été investiguée.

Ces spécificités de la chirurgie cardiaque font que le remplissage vasculaire est trés largement
utilisé alors méme que les patients de chirurgie cardiaque présentent une sensibilité particuliere
a ces traitements. La chirurgie cardiaque sous CEC est donc une activité dont la sécurité pourrait

étre améliorée par l'usage d’un indice dynamique performant dans ce contexte.

L’objectif de la présente étude est de comparer les performances des indices dynamiques suivant
AVCS, mini-fluid challenge et VVE pour prédire I'effet d’un remplissage vasculaire en chirurgie

cardiaque avec CEC.
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II.  Méthodes:

Cette étude rétrospective monocentrique a été réalisée entre le 30/12/2019 et le 29/05/2020 a
la Clinique du Millénaire a Montpellier (600 interventions de chirurgie cardiaque par an, 22 lits
de soins intensifs). Elle a utilisé rétrospectivement les données des patients qui ont été
enregistrées prospectivement. L'étude a été approuvée par I'Institutional Review Board du CHU
de Nimes (IRB #21.05.06)*°. Par ailleurs, tous les patients ou leur représentant ont été informés

de cette analyse rétrospective et n'ont pas refusé que leurs données soient utilisées.
Patients :

L'étude concernait tous les patients programmés de chirurgie cardiaque (remplacement

valvulaire et pontage aorto-coronarien (PAC)).
Criteres d'inclusion :
- Patient(e) > 18 ans.

- Patients en rythme sinusal et chez qui un examen échocardiographique transthoracique

(ETT) préopératoire a été effectué.

- Patients chez qui le volume du cell-saver était > 500 ml apres la fin de la CEC.
Criteres de non-inclusion :

- Les patients qui ont refusé de participer

- Patients nécessitant une chirurgie cardiaque en urgence

- Patients présentant une arythmie cardiaque (au départ ou a la fin de la CEC)

- Patients pour lesquels une maladie de I'cesophage contre-indiquait I'utilisation de

I'échocardiographie transcesophagienne (ETO).
- Patients chez qui I'ETO n'a pas pu étre réalisée
- Les patients chez qui le volume du cell-saver était < 500 ml apres la fin de la CEC.

- Les patients présentant une instabilité hémodynamique. Celle-ci étant définie comme

une pression artérielle systolique < 90 mmHg et/ ou la nécessité d’introduire un support
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vasopresseur par noradrénaline ou de la dobutamine pour maintenir la pression artérielle

systolique > 90 mmHg.
Criteres d'exclusion :
- Données échographiques ou hémodynamiques incomplétes.
- Patients en arythmie post CEC.
- Anomalies du monitorage hémodynamique
Procédure anesthésique :

Les patients avaient respecté un jeun d’au moins 6 heures et étaient prémédiqués a leur arrivée

au bloc opératoire avec du Midazolam et de la Kétamine.

L'anesthésie a été induite par du propofol et du rémifentanil en perfusion contrdolée par cible
(TCI) et est maintenue par du propofol ou du sévoflurane en combinaison avec du rémifentanil
en TCl. La profondeur de I'anesthésie a été ajustée pour maintenir l'indice d'état du patient (PSi)
de Masimo (SedLine®) entre 25 et 50. Le cisatracurium a été utilisé pour faciliter l'intubation
trachéale et a été maintenu a une dose de 0,10 mg/kg/heure. Une ventilation protectrice a été
appliquée avec un volume courant (Vt) de 7 ml/kg (poids corporel idéal) et une pression
expiratoire positive comprise entre 5 et 8 cmH20. La fraction inspirée d'oxygéne a été ajustée

pour un objectif de saturation > 95 %.
Monitorage et équipement du patient :

La surveillance des patients comprenait un tracé ECG, une surveillance de la saturation artérielle
en oxygene, une mesure invasive de la pression artérielle a I'aide d'un cathéter artériel radial
couplé a un FloTrac (FloTrac EDWARDS Life science, IRVINE ; USA) et un cathéter veineux central.
La sonde d’ETO (General Electric Vivid S7 ; GE Healthcare, Chicago, USA) a été insérée apres

I'induction anesthésique et l'intubation trachéale.
L'ETO permet de mesurer :

- Les ondes E et A du flux mitral ont été mesurées en Doppler pulsé sur la coupe 4 cavités au

milieu de I'cesophage.
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- L'onde E' latérale et I'onde S’ latérale ont été mesurées en Doppler tissulaire sur la coupe 4

cavités au niveau de |'cesophage moyen.

- L'intégrale vitesse-temps du flux aortique (ITV Ao) en Doppler pulsé a été déterminée au niveau

de lI'anneau aortique en utilisant une coupe trans-gastrique a 0° ou 120°.

- La veine cave supérieure (VCS) a été mesurée a partir d'une coupe long axe, en utilisant le mode
bidimensionnel pour diriger le mode M. A partir de cette vue, le diamétre de la VCS a l'inspiration
et a I'expiration au moment de I'onde T et du QRS a été mesuré. L'indice de variabilité de la VCS,
ou variabilité de la VCS (AVCS), c'est-a-dire la diminution inspiratoire du diametre de la VCS, a été

déterminé selon le quotient suivant exprimé en pourcentage :

diamétre maximal a l'expiration — diamétre minimal a l'inspiration
AVCS = —— . : —— * 100
diametre maximal a l'expiration

Parametres cardio-respiratoires : la saturation artérielle en oxygéne, la fraction expirée de CO2,
la fréquence cardiaque, la pression artérielle (systolique, diastolique et moyenne) ont été
mesurées a la fin de la CEC apres la fermeture du sternum (ligne de base =T0) et apreés la fin de

la provocation liquidienne (T500).

Le débit cardiaque (Qc), le volume d'éjection (VE) et sa variation en fonction du cycle respiratoire
(VVE) ont été enregistrés via un systéme FloTrac/Vigileo (Edwards Lifesciences) a TO, et aprés une

perfusion de 100 (T100), 250 (T250) et 500 (T500) ml.

La variation du volume d’éjection (AVE) a été déterminé selon la formule suivante exprimé en

pourcentage :

VE fc — VE baseline
AVE = - x 1
Ve baseline

Procédure chirurgicale :

Tous les patients ont été opérés par sternotomie. La CEC a été conduite apres canulation cavo-
aortique sur une console GETINGUE HL 20 (Getingue — Goteborg, Suéde) en normothermie et
hémodilution. La cardioplégie a été induite et entretenue par perfusion coronaire sélective d’un

mélange sang / Potassium / Magnésium en normothermie.
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Protocole :

A la fin de la CEC, une ETO est classiquement réalisée pour une évaluation globale de la fonction
cardiaque. La réponse au remplissage est classiqguement évaluée en réinjectant le liquide du
volume résiduel du circuit CEC apres traitement par un cell-saver (Medtronic - Minneapolis -
USA). Au cours de la période concernée, le volume résiduel du circuit de CEC a été administré de
maniere séquentielle : 100 ml, puis 150 ml et enfin 250 ml, avec des mesures hémodynamiques
et échographiques a chaque étape. Cette administration séquentielle a ainsi permis I'analyse

rétrospective des données recueillies dans notre étude.
Parametres mesurés :

Les caractéristiques des patients, notamment I'age, le sexe, la taille, le poids, I'Euroscore et les

comorbidités ont été enregistrées au départ.
Le score inotrope®® a été calculé de la maniére suivante :

Inotrope score = dopamine dose [pg kg — 1 min — 1] + dobutamine [ug kg — 1 min —
1] + 100 X adrénaline dose [ug kg — 1 min — 1] + 50 X levosimendan dose [ug kg —
1min— 1]+ 10 X milrinone dose [ug kg — 1 min — 1] + 10 000 X

vasopressin [units kg — 1 min — 1] + 100 X noradrénaline dose [ug kg — 1 min — 1]
en utilisant la dose maximale de perfusion au cours des 24 premiéres heures post-opératoires.
Objectifs de I'étude :

L'objectif principal de I'étude était de comparer les performances diagnostiques des indices

dynamiques en chirurgie cardiaque avec CEC.

Le critere de jugement principal était le caractére répondeur ou Non-répondeur défini par une
augmentation du volume d’éjection systolique mesuré par FloTrac > 15% aprés |'administration
des 500 ml de sang du Cell-Saver. Les patients ne remplissant pas ce critére étaient classés

comme Non — répondeurs (NREP).
Analyse statistique :

Les analyses ont été menées au moyen de licences commerciales du logiciel MedCalc (MedCalc
Software bv, Ostende, Belgique) et du logiciel Statsdirect 3 (Statsdirect, Merseyside, Royaume
Uni).
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Deux groupes ont été constitués : patients répondeurs (REP) ou Non-répondeurs (NREP) en

fonction de la réponse au remplissage vasculaire par le FloTrac.
Nombre de sujets nécessaires :

L’hypothése initiale est que I'analyse du contour de I'onde de pouls avec le Flow Trac permet de
diagnostiquer une augmentation du débit cardiaque > 15 % avec une courbe ROC (et son
intervalle de confiance > 0,75)”%. Si 50 % des patients répondent a la provocation liquidienne
initiale, 39 patients étaient nécessaires. En tenant compte des patients avec des données

inexploitables, nous avons décidé d’inclure 48 patients.

Les parameétres quantitatifs sont exprimés en valeur moyenne + écart-type (ET) ou en valeur
médiane avec interquartile [1Q)]. Les paramétres qualitatifs sont exprimés en nombre absolu et

avec pourcentages.
Les groupes REP et NREP sont comparés par :

%+ Test de KHI2 et Fisher Exact test pour les variables catégorielles.

+» Test t de Student pour les variables numériques.

% Des courbes ROC (Receiver Observer Chart) sont construites pour chaque indice
dynamique étudié et comparées.

4 Pour chaque indice dynamique étudié la sensibilité (Se), la spécificité (Sp), la valeur

prédictive positive (VPP), la valeur prédictive négative (VPN), I'aire sous la courbe ROC

(ASC) sont calculées.

Une valeur p < 0,05 a été considérée comme statistiquement significative.
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I1l. Résultats :

48 patients ont été inclus (39 hommes). Un patient (2%) est décédé au cours de I"hospitalisation.

18 patients ont été classés « Répondeurs » (38%) au terme du remplissage vasculaire (Figure 1).

191 patients programmés pour chirurgie cardiague sous CEC
|

96 patients programmés pour
chirurgie cardiague sous CEC non
inclus

95 patients éligibles

47 patients exclus ;
Données échographigues ou
hémadynamigues incomplétes
Patients en arythmie CEC

48 patients inclus

18 patients répondeurs au

30 patients non répondeurs
remplissage vasculaire

au remplissage vasculaire

Figure 1 Flow chart

Caractéristiques pré et per opératoires des patients (tableau 1) :

En pré opératoire, les deux groupes différaient pour la fréquence des ARA — Il (antagoniste des

récepteurs a l'angiotensine 2) (p=0,0013) et I’'Euroscore (p=0,0008).

En per opératoire, il y avait une proportion plus importante d’anesthésie avec des halogénés dans

le groupe non répondeur (p = 0,009).
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Série Compléte N=48

Répondeurs N=18

Non Répondeurs N=30

p IC 95%
n Moyenne |+/-DS| n Moyenne [+/-DS| n Moyenne |+/- DS
Age 48 68,2 8,13 | 18 69,5 7,76 | 30 67,4 8,37 | 0,38
Sexe (Homme/femme) 48 39/9 18 15/ 3 30 24/6
Taille (cm) 48 171,0 7,39 | 18 170,1 6,58 | 30 171,6 7,89 | 0,49
Poids (kg) 48 79,8 13,87| 18 79,3 15,92 | 30 80,1 12,76 | 0,84
EUROSCORE 48 3,5 2,2 | 18 4,8 2,09 | 30 2,7 1,89 [0,0008 |[-3,28 a -0,92]
Euroscore % 43 3,2 2,58 | 18 4,7 3,42 | 30 2,3 1,3 |0,0092 |[-4,17 3 -0,67]
FEVG 48 54,7 9,79 | 18 51,2 11,66| 29 56,8 7,97 | 0,054
DFG 47 79,3 19,01| 18 75,7 23,64 | 30 81,6 15,52| 0,35
Durée de la CEC (min) 48 69,6 18,74 | 18 71,2 13,89 30 68,6 21,3 | 0,64
Temps de clampage (min) 48 55,4 143 | 18 56,9 12,16| 26 54,5 15,57| 0,56
Hématocrite per-CEC 44 29,5 433 | 18 29,6 487 | 29 29,4 4,02 | 0,85
Acide Lactique FC 500 41 1,9 0,74 | 14 1,5 0,51 | 27 2,1 0,79 | 0,0332| [0,04 a 0,98]
Dobutrex pg/kg/min 48 0,4 1,7 | 18 0,5 2,12 | 30 0,3 1,46 | 0,34
Noradrenaline pg/kg/min 48 1,5 2,42 | 18 1,2 2,14 | 30 1,7 2,59 | 0,25
Inotrope score 48 5,6 9,7 18 5,1 9,89 30 5,9 9,78 0,4
Durée de séjour (j) 46 12,4 6,4 | 17 11,5 339 | 29 13,0 7,72 | 0,23
n | Pourcentage n |Pourcentage n | Pourcentage
Anesthesie (sévoflurane/ propofol) [25/23| 52%/48% 5/13|27,7%/72,3% 20/10/66,7%/33,3% 0,009
CHIRURGIE 48 18 30 NS
remplacement valvulaire 17 35,4% 7 38,9% 10 33,3%
pontage coronarien 25 52,1% 10 55,6% 15 50,0%
chirurgie combiné 6 12,5% 1 5,6% 5 16,7%
COMORBIDITES
Cardiomyoptahie ischémique 21 43,8% 10 55,6% 11 37% NS
Cardiopathie non ischémique 8 16,5% 4 22,2% 4 13% NS
BPCO / SAS 8,5% 2 11,1% 2 7% NS
IRC 2 4,3% 2 11,1% 0 0% NS
Diabete 13 27,0% 7 38,9% 6 20% NS
TRAITEMENT
B Bloguant 24 49,0% 9 50,0% 15 50,0% NS
IEC 11 22,4% 2 11,1% 9 30,0% NS
ARA Il 14 28,6% 10 55,6% 4 13,3% 0,0013
Statine 29 59,2% 12 66,7% 17 56,7% NS
Anti-agrégant plaquettaire 33 67,3% 14 77,8% 19 63,3% NS
Anti diabétique 12 24,5% 7 38,9% 5 16,7% NS
Anticoagulant oraux 1 2,0% 0 0 1 3,4% NS

Tableau 1 : Caractéristiques de la population et comparaison entre les répondeurs et les non

répondeurs.
FEVG = fraction d'éjection systolique ; DFG = débit de filtration glomérulaire ; CEC = circulation extracorporelle ; BPCO = broncopneumpathie
obstructive ; SAS = syndrome d'appné du sommeil ; IRC = insuffisance rénale chrongiue ; IEC = inhibiteur de I'enzyme de conversio ; ARA Il =
antagoniste des récepteur a l'angiotensine 2

Remplissage vasculaire

A I'état de base, les seules différences statistiques entre les deux groupes étaient sur le VE et le

Qc qui étaient inférieurs dans le groupe répondeur.

++» Données de remplissage séquentiel.

Le AVE est significativement plus élevé dans le groupe répondeur aux 2 points de mesure aprés

FC 100 et FC 250 (Tableau 2).
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+* Données de fin de remplissage (FC 500).

Il n’y a pas de différence entre le groupe répondeur et le groupe non répondeur pour : le Qg, le

VE, le rapport E/A, le rapport E/e’ et I'ITV sous aortique.

Les caractéristiques hémodynamiques sont résumées dans le tableau 2.

Série Compléte Répondeurs Non Répondeurs o
n | Moyennne | +/-DS | n [ Moyenne | +/- DS | n | Moyenne [ +/- DS P IC95%
T0
Fréquence cardiaque 47 83,6 17,3 |17 86,0 18,7 |30 82,3 16,6 0,48
Pression systolique 47 91,8 12,4 |17 92,8 12,6 |30 91,2 12,5 0,68
Pression diastolique |47 53,0 93 [17] 53,8 9,5 [30] 52,6 7,7 0,65
pression moyenne 47 65,5 83 |17 65,4 10,8 |30 65,6 8,5 0,95
capnie 46 32,2 3,8 |16 31,8 4,2 |30 32,3 3,6 0,66
Saturation 48 98,9 1,7 |18 99,1 1,2 [30 98,8 1,9 0,52
Qc 47 4,3 09 |17 3,9 0,8 |30 4,5 0,9 0,045 [0,01 - 1,04]
ITV Ao 45 17,1 43 [16] 16,7 13 [30] 173 1,4 0,63
E/A 39 1,3 0,7 |12 1,5 1,1 |27 1,2 0,4 0,39
E/e' 31 8,4 3,3 8 7,9 2,9 |23 8,5 3,4 0,62
VVE Baseline 46 14,3 54 |17 14,5 55 |29 14,2 1,4 0,86
VE 48 54,0 12,0 |18 47,6 8,8 [30 57,9 12,1 | 0,0031 | [3,64 -6,87]
VCS Ins QRS 47 16,5 51 |17 15,1 59 |30 17,2 4,4 0,15
VCSInsT 42 16,9 53 |12 16,4 7,0 |30 17,1 4,6 0,58
VCS Exp QRS 47 18,1 4,8 |17 17,2 51 |30 18,7 4,6 0,27
VCSExp T 42 18,8 50 [12 18,6 6,2 |30 18,9 4,6 0,65
A (Ins/Exp) VCS QRS 42 10% 1,35 |12 14% 0,14 |30 80% 0,08 0,04 [0,002 - 0,12]
A (Ins/Exp) VCS T 42 11% 0,12 |12 14% 0,13 |30 10% 0,11 0,27
A (Ins/Exp) VCS absolue |47 16% 0,1 |17 18% 0,11 |30 15% 0,1 0,41
T100
ITV Ao 45 17,2 4,0 |16 16,9 4,4 |29 17,4 3,9 0,69
VE FC 100 46 56,0 13,2 |18 54,4 11,4 |28 57,0 14,3 0,52
A VE FC100 46 3% 0,14 |18 11% 0,13 |28 -3% 0,13 | 0,0009 [0,06 - 0,21]
T250
ITV FC 250 45 16,3 57 |16 18,4 52 |29 15,1 5,6 0,065
VE FC 250 46 56,8 12,8 |18 56,6 10,8 |28 56,9 14,1 0,94
A VE FC250 46 7% 0,15 |18 19% 0,11 |28 -1% 0,11 | 0,0001 [0,14 - 0,27]
T500
Fréguence cardiaque 43 82,3 20,6 |14 84,4 240 |29 81,3 19,2 0,65
Pression systolique 43 107,1 11,6 (14 110,1 13,9 |29 105,7 10,3 0,24
Pression diastolique 43 61,7 7,8 |14 62,4 9,0 |29 61,3 7,3 0,66
pression moyenne 43 75,0 8,4 |14 74,9 8,9 |29 75,1 8,3 0,92
capnie 42 32,4 3,7 |13 32,0 4,5 |29 32,5 3,4 0,68
Saturation 43 99,3 1,3 |14 99,1 1,5 [29 99,3 1,2 0,52
Qc FC 500 32 4,4 1,1 |7 4,6 1,0 |25 4.4 1,2 0,65
ITV Ao FC 500 45 17,5 4,0 |16 18,7 4,1 |29 16,8 3,8 0,12
E/A FC 500 36 1,3 0,5 |10 1,0 0,5 |26 1,4 0,5 0,09
E/e' FC 500 29 8,6 25 | 6 7,8 2,3 |23 8,9 2,6 0,34
VE FC 500 48 59,5 13,6 |18 61,4 11,4 |30 58,4 14,8 0,47
A VE FC 500 % 48 11% 0,19 [18] 30% 0,15 [30] 0,25% 0,1 | 0,0001 | [0,22-0,37]

Tableau 2 : Caractéristiques hémodynamiques et comparaison entre les répondeurs
et les non répondeurs

Qc = débit cardiaque ; ITV = intégral temp vitesse sous aortique ; VCS = veine cave supérieur ; Ins = inspiratoire ; Exp =
expiratoire ; VVE = variation du volume d'éjection ; VE= volume d'éjection ; FC = fluid challenge
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Données post-procédurales:

La dose de Dobutamine (DOBUTREX® ou de Noradrenaline® a I’arrivée en réanimation, le score
inotrope, la durée de séjour hospitalier et la mortalité hospitaliere étaient similaires entre les
groupes. Le taux d’acide lactique a I'arrivée en réanimation était plus élevé dans le groupe non
répondeur (REP 1,5+/-0,5 mmol/l vs NREP 2,1+/-0,79 ; p=0,0332 ; IC 95% [0,04 ; 0,98]) (tableau 1).

Prédiction de I'effet du remplissage vasculaire :

La variation du VE (AVE) aprés remplissage séquentiel FC 100 et FC 250 offrent une performance

significativement supérieure par rapport a la variation respiratoire de la VCS ou le VVE (figure 3

et tableau 3). La meilleure performance est atteinte pour le FC250 avec une aire sous la courbe

(figure 3 et tableau 3).

//////

Val ews e oo | Val 2dictive | Val adicti
ASC IC95 % aek_’” Sensibilite | Spécificite aeurp.r? ctive aeur’pre? chive p
seuil positive negative
FC 100
(n=46) 0,83/[0,69 ; 0,91] 6% 77,7% 89,3% 82,3% 86,2% <0,0001
n=
FC 250
(n=46) 0,96[0,85 ; 0,99] 10% 94,4% 92,8% 89,4% 96,2% <0.0001
n=
AVCS
Absolue|0,59([0,44 ; 0,73] 10% 82,3% 43,3% 45,1% 81,2% 0,3145
(n=47)
WVE
(n=46) 0,52([0,36; 0,67] 14% 64,7% 48,3% 42,3% 12,9% 0,8587
n=

Tableau 3 : Comparaison des différents parameétres pour prédire la réponse au

remplissage.

FC = Fluid challenge ; VCS = veine cave supérieur ; VVE = variation du volume d’éjection ; ASC : aire sous

la courbe
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Figure 2 : les variations individuelles entre répondeurs et non répondeurs pour le AVE aprés FC
100 (figure 2.a), pour le AVE aprés FC 250 (figure 2.b), pour le AVCS (figure 2.c) et pour le VVE

(figure 2.d).
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Le tableau 4 montre la comparaison par paires des ASC pour chaque parametre étudié. Il existe

une différence significative pour les ASC entre le FC100 et le FC250 (p=0,049 ; 1C95% [0,0006-

0,292]) (tableau 4). Les mini fluid challenge 100ml et 250ml ont des ASC significativement

meilleures que celle du VVE et du AVCS. Il n’y a pas de différence significative pour le ASC entre

le AVCS et le VVE (p=0,92 ; 1C95% [-0,24 ; 0,27].

1C95% p

AVE FC250 vs AVE FC100 [0,0006 ; 0,29]| 0,049
AVE FC250 vs AVCS [0,22;0,59] |0,0001
AVE FC250 vs VVE [0,23;0,61] |0,0001
AVE FC100 vs AVCS [0,02;0,5] | 0,033
AVE FC100 vs VVE [0,004 ; 0,54] | 0,047
AVCS vs VVE [-0,24 ; 0,27] | 0,9182

Tableau 4 : Comparaison par paires des différentes

courbes ROC.

VE : volume d'ejection; FC= fluid challenge ; AVCS= variation de
la veine cave supérieur , VVE= variation du volume d'éjection
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IV.  DISCUSSION :

Dans cette étude évaluant le remplissage vasculaire post CEC chez 48 patients adultes
programmeés pour une chirurgie valvulaire ou coronaire, 38 % des patients étaient répondeurs a
une expansion volémique de 500 ml. Pour prédire I'effet du remplissage vasculaire, le FC 100 et

le FC 250 étaient plus fiables que le AVCS et le VVE.

Concernant le VVE, Reuter et coll*® ont montré dans une étude prospective sur 20 patients
ventilés de chirurgie cardiaque que le VVE pouvait prédire la réponse au remplissage et améliorer
la prise en charge hémodynamique. Des résultats similaires avaient été rapportés par la méme

équipe chez 15 patients avec une fonction cardiaque altérée sous ventilation mécanique®®.

Concernant le AVCS, Vieillard-Baron et al 2° ont montré que la variabilité respiratoire de la veine
cave supérieure était le reflet d’'un remplissage vasculaire insuffisant et pouvait étre corrigée par
le remplissage vasculaire. De plus dans une autre étude, Vieillard baron et al?! ont montré qu’une
variabilité respiratoire de la veine cave supérieure > 36% était prédictive d’'une augmentation de
volume d’éjection de 11% avec une sensibilité de 90% et une spécificité de 100% chez des
patients en choc septique. Vignon et al ont montré que la AVCS a une plus grande spécificité
pour identifier la réponse au remplissage chez des patients souffrant d’insuffisance circulatoire
aigué. La AVCS a une plus grande précision diagnostique que la AVCI et le APP. Mais dans cette
étude la valeur seuil de variation est de 21%. Dans notre étude, le AVCS est moins performant
que dans les études précédentes. Le type de patient (réanimation versus la période post CEC
immeédiate), I'utilisation d’un volume courant de ventilation protectrice (7 ml/kg) et un effet post

CEC immédiat pourraient expliquer ces différences.

L’utilisation du mini-fluid challenge en chirurgie cardiaque aprés CEC est assez nouvelle. Muller
et al 7 ont montré qu’une augmentation de I'ITV de 10% mesuré en ETT aprés un mini fluid
challenge de 100ml de colloide est un facteur prédictif d’'une réponse au remplissage chez des

patients de réanimation en ventilation mécanique souffrant d’insuffisance circulatoire aigué.

Biais et al 8 ont montré dans une étude prospective chez 44 patients que I'administration de
100ml de cristalloide pouvait prédire |'effet de I'administration de 250 ml de cristalloide chez des
patients sous ventilation mécanique et sous anesthésie générale pour une intervention

neurochirurgicale.
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Toutefois le mini fluid challenge reste peu étudié au bloc opératoire et notamment en chirurgie
cardiaque. Evgenia V. Fot et al 22 dans une étude observationnelle prospective chez 32 patients
ont montré que le mini fluid challenge permettrait de prédire la réponse au remplissage aprés
un pontage coronarien sans pompe. Dans cette étude une variation de plus de 2% du volume
d’éjection systolique était prédictive d’une réponse au remplissage. Smorenberg et al 23 ont
montré, chez 21 patients de réanimation, qu’une augmentation du débit cardiaque de 5%
mesuré par contour de I'onde de pouls pouvait prédire une réponse au remplissage en chirurgie
cardiaque. De facon similaire, Hollmann Aya et al?* ont montré que la dose de fluides utilisée
pour une épreuve de remplissage vasculaire pouvait modifier la proportion entre répondeurs et
non répondeurs dans une cohorte de patients en postopératoire. Ainsi, un remplissage d’au
moins 4 mL/Kg augmente la pression systémique moyenne et permettait de détecter de maniére
fiable les répondeurs et les non-répondeurs. Ces résultats étaient toutefois acquis en

différenciant les répondeurs des non-répondeurs par des indices statiques.

Ces études concordent avec nos résultats et semblent suggérer que le mini fluid challenge avec
100 ml pourrait permettre de prédire la réponse au remplissage chirurgie cardiaque avec CEC.
L’utilisation d’un mini fluid challenge de 250 ml pourrait mieux discriminer les répondeurs et non
répondeurs. Cependant, le risque de surcharge est plus important notamment dans une
population ou quasiment 2/3 des patients de chirurgie cardiaque ne sont pas répondeurs au

remplissage vasculaire.

Portée clinique

La recherche d’un outil pour prédire la réponse au remplissage est nécessaire en chirurgie

cardiaque car:

- Un grand nombre de patients sont non répondeurs. Or la surcharge hydrique est un
déterminant du pronostic en chirurgie cardiaque (défaillance VG, complications
respiratoires) %3.

- La performance du FC 100 montrée ici pour la premiére fois permet d’envisager une
détection des non répondeurs au prix d’'un remplissage plus faible et ainsi de diminuer les
risques de complications liées a un remplissage excessif. En effet la réalisation de mini
fluid challenge permet de réduire I'administration de fluide en limitant le remplissage

vasculaire inutile.
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- La performance médiocre du AVCS montre qu’il est nécessaire de rechercher d’autres
indices échographiques pour prédire la réponse au remplissage et optimiser la prise en
charge hémodynamique des patients en post opératoire de chirurgie cardiaque. Et ce
d’autant plus que le syndrome vasoplégique induit par la CEC est fréquent et a I'origine
d’une morbi-mortalité importante.

- La phase post CEC de la chirurgie cardiaque est une situation unique au cours de laquelle
les modifications hémodynamiques sont nombreuses et plurifactorielles. Ainsi, la
transposition des résultats obtenus dans des situations de réanimation doit étre vérifiée
dans ce contexte spécifique. Il ressort de nos résultats que le mini-fluid challenge est une
technique utilisable en chirurgie cardiaque alors que la variation respiratoire de la VCS
n’offre pas d’intérét.

- Nos résultats montrent que la transfusion sans controle hémodynamique précis du résidu
centrifugé de CEC pourrait potentiellement étre une pratique a risque au regard de la
proportion de taux de non-répondeurs. Néanmoins, aucun événement de surcharge
volémique n’a été identifié dans notre cohorte et il n’existe pas de différence significative
entre les deux groupes sur les pressions de remplissage. Il est cependant important de
souligner que certaines de ces mesures ne sont pas validées car elles concernent des
remplacements valvulaires. Une explication possible de ces résultats pourrait étre liée a
la nature du soluté de remplissage. Le sang du cell-saver peut ne pas avoir les mémes
propriétés que les cristalloides. Cependant, il a I'avantage de fournir de I'oxygéne aux
tissus et il ne représente qu’une partie de la perte sanguine du patient.

Un des intéréts majeurs du mini-fluid challenge est qu’il est réalisable en ventilation spontanée
contrairement aux autres indices dynamiques. |l pourrait donc étre également utilisé en post
opératoire apres I'extubation des patients et ce d’autant plus qu’une échographie
transthoracique est difficilement réalisable chez ces patients. De plus, notre variation du volume
d’éjection a été mesurée grace a une analyse du contour de I'onde pouls, ce qui est facilement

applicable en réanimation.
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Limites
Les principales limites de cette étude sont :

- Le caractere monocentrique, en effet tous les patients ont été pris en charge par la méme
équipe et les pratiquent peuvent varier d’un centre a I'autre. Ainsi le type d’anesthésie pourrait
influencer les résultats. Dans notre étude, la proportion d’anesthésie par sévoflurane était plus
importante dans le groupe non répondeur. Le nombre de sujets inclus dans notre étude ne
permet pas de conclure a un effet de I'anesthésie sur la proportion entre répondeurs et non

répondeurs. Les propriétés inotropes négatives des halogénés pourraient modifier les résultats.

- le caractere « rétrospectif » qui limite la puissance de notre étude. Cependant, la collecte des
données est réalisée classiquement pour ce type d’intervention et le nombre de données

manquantes est tres faible.

- Notre étude incluait différents types de chirurgie avec CEC avec des caractéristiques péri-
opératoires différentes. Le remplacement valvulaire va entrainer une modification des conditions
de charge du coeur de maniére brutale tandis qu’un pontage coronarien, en améliorant la fraction

d’éjection peut permettre une plus grande souplesse au changement de condition de charge.

- Le monitorage du débit cardiaque par mesure du contour de I'onde de pouls sans calibrage.
Cette technologie peut étre défaillante en cas de vasoplégie et/ou de grands changements dans
les résistances vasculaires systémiques, mais elle permet tout de méme d’estimer les
changements du débit cardiaque induits par I’expansion volémique?>?®. Le gold standard est la
mesure par thermo-dilution par cathéter artériel pulmonaire. Cette technique peut étre a
I'origine de complication et nécessite un temps d’insertion assez long. Son utilisation

systématique en chirurgie coronaire n’a pas fait la preuve de son efficacité?’.

-L’utilisation du sang récupéré par le cell-saver plutét qu’un cristalloide comme la plupart des
études sur la réponse au remplissage. Le sang du cell-saver n’est par un soluté de remplissage a
proprement parler. Ces propriétés peuvent différer des solutés de remplissage conventionnels.
Plusieurs études suggerent que les colloides et les cristalloides ne sont pas interchangeables en
termes d’expansion volémique?®??, il en va certainement de méme avec le sang du sang cell-
saver. De plus, le sang du cell-saver est du sang lavé qui peut contenir des cytokines pro
inflammatoire favorisant la vasoplégie et pouvant donc par conséquent limiter son pouvoir

d’expansion. Il n’existe pas de définition consensuelle concernant la nature du liquide pour le
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mini fluid challenge, ainsi les études sont tres hétérogénes. De plus, il n’existe pas non plus

d’études sur la réponse au remplissage avec du sang récupéré par cell-saver.

- l’absence de quantification des solutés recus par le patient durant lI'intervention. En per
opératoire I'administration de fluide se faisait en fonction de I'anesthésiste, il n’y avait pas de
stratégie protocolisée. Ainsi, les patients pouvaient recevoir des solutés selon une stratégie

plutot restrictive ou alors libérale.

- Le recueil des données commencé apres la fermeture du sternum, sélectionne des patients

stables sur le plan hémodynamique.

- Enfin, il existe un couplage mathématique entre la réponse au remplissage et le mini fluid
challenge et ce d’autant que I’évaluation est toujours faite avec le méme matériel. Les chances
d’étre répondeur au remplissage sont d’autant plus grandes que le volume du fluid challenge est
important. Cependant, la technique FloTrac permet grace a ces indices de surveiller en direct

I’effet du remplissage vasculaire avec possibilité de I'interrompre a tout moment.

V. Conclusion:

Le mini fluid challenge permet de prédire la réponse au remplissage en sortie de CEC en chirurgie
cardiaque contrairement aux indices dynamiques basés sur les interactions coeur poumon

comme le AVCS.
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Titre de la these :

Prédictibilité de la réponse au remplissage
en chirurgie cardiaque avec CEC :
Comparaison de la
variation du diameétre de la veine cave supérieure (AVCS)
et des épreuves de remplissage rapide par 100 ml et 250ml.

Introduction :

Le remplissage vasculaire monitoré et ciblé est recommandé en chirurgie majeure pour diminuer
les risques péri-opératoires d’une insuffisance ou d’un excés de remplissage. Ce remplissage est
préférentiellement sous contréle d’indices dynamiques basés sur les interactions coeur poumon
plutét que d’indices statiques. Cependant, ces indices ont été prés peu étudiés en chirurgie
cardiaque a la sortie de CEC. L’objectif de cette étude était de comparer les performances de la
variation du diameétre de la veine cave supérieure (AVCS) et d’'un remplissage rapide par 100ml|
et 250ml (mini-fluid challenge : FC100 et FC 250) pour prédire la réponse au remplissage
vasculaire en chirurgie cardiaque en sortie de CEC.

Matériel et méthode :

Dans cette étude monocentrique rétrospective, les patients programmés pour une chirurgie
cardiaque avec CEC étaient éligibles pour participer. Les différentes mesures ont été réalisées
aprés la fermeture (TO) de la sternotomie. Le sang du cell-saver a été administré de maniére
séquentielle afin de réaliser FC100 et FC250. Le AVCS était mesuré par Echographie Trans-
cesophagienne (ETO). La réponse au remplissage était définie comme une augmentation du
volume d’éjection (AVE) > a 15 % mesuré par Flow Trac apres la perfusion de 500 ml du sang du
cell-saver.

Résultats :

18/48 patients inclus étaient répondeurs au remplissage (38%). Les courbes ROC de FC 100 et
FC250 étaient supérieures aux AVCS ou VVE. Les aires sous courbes (ASC) pour le FC100 et FC250
étaient respectivement de 0,83 (p<0,0001 ; 1C95% [0,69-0,91]) et de 0,96 (p<0,0001 ; 1C95%
[0,85-0,99]). Il existe une différence significative pour les ASC entre le FC100 et le FC250
(p=0,049 ; IC95% [0,0006-0,292]). Les ASC pour le AVCS et le VVE étaient respectivement de 0,59
(p<0,31;1C95% [0,44-0,73]) et de 0,52 (p<0,86 ; IC95% [0,36-0,67]).

Conclusion :
FC100 et FC250 permettent de mieux prédire la réponse au remplissage en sortie de CEC de
chirurgie cardiaque par rapport au AVCS et au VVE.

Mots-clés
Remplissage vasculaire, Chirurgie cardiaque avec CEC, mini-fluid challenge, variabilité respiratoire de la
veine cave supérieur, volume d’éjection systolique, FloTrac.
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