Assurer un meilleur maintien

pour sauver plus de vies

Frerre Marsolnrs

Catherine avait exprimé sa volonté de faire don de ses organes a son décés, et ses parents confirment
l'intention de leur fille. Pour réaliser le don, il faut optimaliser la qualité des organes. Comment y arriver ?

AINTENANT QUE LA BATAILLE pour sauver Catherine

est perdue et que la famille accede au choix de
celle-ci de faire don de ses organes, la qualité de chacun -
des organes permettra d’en déterminer Uutilité pourla A .
tmnspglantalt)ion. Les efforts du médecin ne senl))nt pas .Quellfs sont,,?sr’ rincipales étapes
o ) ; L . jusqu’au préléevement ?
réduits, mais seront dorénavant consacrés a préserver

le plus parfaitement possible la fonction de chaque or- Le signalement du donneur a Québec-Transplant
gane. Quand on ne peut transplanter un organe faute
d’en avoir assuré la viabilité, une personne en attente
- ganes débute. Cest le travail du coordonnateur-

A Pexception des cornées et des tissus (peau, val-
vules, tendons, ligaments et tissus osseux), Catherine
pourrait ultimement fournir huit organes, a autant
de receveurs. Ses deux poumons, son cceut, ses deux
reins, son foie, son pancréas et ses intestins pourraient
étre transplantés, s'ils répondent a des critéres fonc-
tionnels minimaux. Loptimisation de chacun de ces
organes est cruciale, non seulement pour détermi- -
ner leur « transplantabilité », mais également pour :
améliorer le potentiel de récupération des receveurs.
. veur et le degré d’urgence des patients en attente,

de greffe peut en mourir.

Il en va du pronostic des receveurs ! C’est d’ailleurs

grace a une amélioration du maintien des donneurs,
entre autres, que le nombre d’organes transplantés
par donneur est passé de 3,2 en 2005 a 3,6 en 2006 :
et que le Québec a connu une année record avec |
- stabilité hémodynamique trop importante. Comme
Malgré le fait qu’il ait été impossible de sauver
- il est important de signaler le donneur le plus tot
Le D’ Pierre Marsolais, interniste et intensiviste, pra-
tique la médecine interne et les soins intensifs a
I'Hépital du Sacré-Ceeur de Montréal depuis 1995. 11 -
est professeur adjoint de clinique a I'Université de
Montréal et conseiller médical en enseignement et dé- -
veloppement hospitalier pour Québec-Transplant de-
- ter si elle n’est pas corrigée rapidement. Le médecin

502 transplantations'.

puis janvier 2006.

Catherine, le médecin responsable de la préservation
des organes de cette derniére tient entre ses mains le
pronostic de huit receveurs !

Des que le diagnostic de déces neurologique est
établi, le processus complexe d’attribution des or-

conseiller clinique de Québec-Transplant. Ce der-
nier peut étre joint en tout temps au 514 286-0600
ouau 418 691-5151. Le plus souvent, il se rendra au
lieu de déces du donneur pour entreprendre le pro-
cessus d’attribution des organes. Il demandera d’abord
a la famille de remplir un questionnaire médico-
social puis établira, par un examen clinique com-
plet, la révision des cultures en cours et des sérolo-
gies virales, la sécurité des organes a transplanter.
Selon la compatibilité entre le donneur et le rece-

les organes seront attribués d’apres des criteres
stricts préétablis. Le coordonnateur-conseiller cli-
nique verra également a faire transférer le donneur
dans un hopital de prélevement, a moins d’une in-

toutes ces étapes peuvent prendre quelques heures,

possible a Québec-Transplant.

Le maintien des fonctions vitales du donneur

Le donneur d’organes présente souvent une grande
instabilité hémodynamique. Cette situation compro-
met grandement la fonction des organes a transplan-
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Algorithme de maintien du donneur

|

—{  Cristalloides (NaCl a 0,9 %)
ou colloides (Pentaspan)

Premier choix : vasopressine en perfusion, < 2,4 U/h
Autres choix :  norépinéphrine, épinéphrine

©® Hormonothérapie combinée
Indiquée chez tous les donneurs qui présentent
une instabilité hémodynamique ou une fraction
d’éjection ventriculaire gauche < 40 % a I’échographie
& Hormone thyroidienne Ty, bolus de 20 ug
par voie IV, puis perfusion de 10 ug/h

< Vasopressine, bolus de 1 U par voie IV,
puis perfusion de < 2,4 U/h

< Méthylprednisolone, bolus de 15 mg/kg
(dose max. de 1 g) par voie IV toutes les 24 heures

> Hypotension
PAS < 100 mm Hg ou PAM < 70 mm Hg
PVC < 6 mm Hg PVC 6 mm Hg — 10 mm Hg
Cathétérisme de P’artére pulmonaire indiqué si:
Nécessité d’administrer des vasopresseurs ou des
inotropes, intensification de mesures de soutien ou
fraction d’éjection < 40 % a I’échographie cardiaque*
Y l
Bolus : Vasopresseurs

et phényléphrine

<~ (Z 4peoua) anbeipaed Juawanioal ap ajodojoad np anued juesie) sade)3

vasculaire générale de 800 a 1200 dynes/sec-cm’

PAS : pression artérielle systolique ; PAM : pression artérielle moyenne ; PVC : pression veineuse centrale
* Valeurs cibles : pression capillaire pulmonaire de 8 mm Hg a 12 mm Hg, index cardiaque (IC) > 2,4 I/min/m? et résistance

au chevet du donneur doit donc maintenir ’homéo- : Quels sont les paramétres homéostasiques

stasie afin de protéger les organes. Des parametres | de pgse pour le maintien optimal de

ont été établis afin d’optimiser la qualité des organes : |4 qualité des organes du donneur potentiel ?
a transplanter. Le maintien du donneur (figure 1)

peut étre ardu, mais au-dela de la complexité du pro- :

cessus, le plus important est la présence soutenue du
médecin de maniere a corriger les écarts physiolo-
giques a mesure qu’ils se produisent.

Assurer un meilleur maintien pour sauver plus de vies

Le déces neurologique est un état physiologique

- distinct. Des mesures de réanimation visant a proté-
- ger le mieux possible les organes deviennent primor-
- diales. C’est pourquoi des moyens de surveillance
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Hypertension artérielle
apres le décés neurologique

©® Pression systolique > 160 mm Hg
© Pression moyenne > 90 mm Hg

!

©® Nitroprussiate
0,5 wg/kg/min — 5,0 ug/kg/min

® Esmolol, bolus de 100 ug/kg/min
a 500 ug/kg/min, puis
de 100 ug/kg/min a 300 wg/kg/min

Source : Conseil canadien pour le don et la transplantation.
Optimiser le maintien du donneur afin d’accroitre le nombre d’or-
ganes admissibles pour la transplantation : un forum canadien.
Rapport et recommandations ; 2004. Reproduction autorisée.

ainsi que de nouveaux traitements sont entrepris.

Comment traiter I'hypertension ?

nue sous 90 mm Hg et la pression systolique doit étre

rable d’utiliser des agents antihypertenseurs a courte

neur?. Si la fréquence cardiaque est normale, d’autres

tournement de la circulation sanguine des arteres co-

des sténoses de ces arteres.

ables
hm sihidhshod |‘

Evaluation de l'irrigation tissulaire

Evaluation clinique

® Surveillance de la diurése, cible :
de 0,5 mi/kg/h a 3 ml/kg/h

©® Temps de remplissage capillaire
& Température et coloration des téguments

Evaluation biochimique

& Saturation en oxygene du sang veineux
mélé ou central, cible : = 60 mm Hg

® Taux de lactate : dosages sériés

Quielles sont les valeurs hémodynamiques cibles ?

La tempéte sympathique entrainée par I’hyperten-
sion intracranienne provoque le dysfonctionnement
neurogene du myocarde ainsi qu'une vasoconstric-
tion intense, suivie d’un épuisement sympathique et
d’une vasodilatation. Le défi du soutien hémodyna-
mique consiste a ajuster le traitement cardiovas-

- culaire en fonction de cibles cliniques, biochimiques
- (tableau I) et hémodynamiques permettant de réta-
. blir le volume intravasculaire sans hypervolémie et
La pression artérielle moyenne doit étre mainte- :
des organes’ (tableau II). Plusieurs variables doivent
inférieure 2 160 mm Hg. Le déces neurologique en-
traine souvent une détérioration et une grande labi- -
lité de la fonction cardiovasculaire. Il est donc préfé- :
- équilibre, les valeurs cibles d’homéostasie servant a
durée d’action (figure 2). En cas de tachycardie im-
portante, I'administration d’un bétabloquant proté-
gera efficacement la fonction myocardique du don-
- luation globale.
médicaments (comme la nitroglycérine) peuvent étre

utilisés afin de réduire le risque de «vol coronarien » - Indication du cathétérisme de I'artére pulmonaire
chez les donneurs a risque. Le vol coronarien est le dé-
- surveillance hémodynamique a I'aide d’un cathéter
ronaires au profit d’un lit vasculaire de moindre ré- -
sistance. Quant aux patients a risque, ils présentent :
- degré d’ajustement du soutien hémodynamique,

d’assurer un débit cardiaque optimal pour l'irrigation

étre prises en compte, et un traitement ne doit pas dé-
pendre d’une seule mesure prise isolément. Le main-
tien de la fonction des organes repose sur un fragile

guider le traitement. Il faut viser une physiologie ra-

tionnelle plutot que d’appliquer rigoureusement des
mesures de traitement sans tenir compte de I’éva-

Lintensification des mesures de soutien justifie la

dans l'artere pulmonaire (figure 1). Lemploi d'un tel
dispositif est indiqué non seulement pour préciser le

Le maintien de Ila fonction des organes repose sur un fragile équilibre, les valeurs cibles d’homéosia-
sie servant a guider le traitement. Il faut viser une physiologie rationnelle plutét que d’appliquer ri-
goureusement des mesures de traitement sans tenir compte de I’évaluation globale.
Repere
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Cibles hémodynamiques recommandées*

® Pression artérielle moyenne (PAM) = 70 mm Hg

® Pression artérielle systolique (PAS) = 100 mm Hg

® Fréquence cardiaque entre 60 et 120 battements par minute
& Pression veineuse centrale (PVC) entre 6 mm Hg et 10 mm Hg

* Surveillance minimale nécessaire : surveillance du rythme cardiaque continu,
canule artérielle et cathéter central pour PVC

Source : Conseil canadien pour le don et la transplantation. Optimiser le main-
tien du donneur afin d’accroitre le nombre d’organes admissibles pour la trans-
plantation : un forum canadien. Rapport et recommandations ; 2004. Repro-
duction autorisée.

mais également pour évaluer la « transplantabilité »
de plusieurs organes®.

L’'hormonothérapie combinée

présentait des risques minimes (figure I). Des résul-

déja un premier choix de vasopresseur chez les don-

L |£l|l|ﬁlii I |‘I|I

Glycémie et nutrition

© Administrer de fagon systématique une perfusion
de dextrose

©® Maitriser la glycémie a I'aide d’une perfusion
d’insuline, cible : de 4 mmol/l @ 8 mmol/I

® Entreprendre ou poursuivre une alimentation
entérale, cesser au moment de I'appel pour aller
en salle d’opération

® Ne pas entreprendre d’alimentation parentérale,
mais la maintenir si elle est déja en place

Source : Conseil canadien pour le don et la transplantation. Opti-
miser le maintien du donneur afin d’accroitre le nombre d’organes
admissibles pour la transplantation : un forum canadien. Rapport
et recommandations ; 2004. Reproduction autorisée.

- ajoutées aux mesures thérapeutiques.

(o . ' Quelles sont les valeurs métaboliques cibles ?
Souvent, la normovolémie seule ne suffit pas a as- .

surer le rétablissement hémodynamique. Il devient - © Glycémie et nutrition
alors nécessaire de recourir aux agents vasoactifs. Une
étude de cohorte rétrospective réalisée aux Etats-Unis
par le United Network for Organ Sharing (UNOS) a - trer de I'insuline ne doit pas étre percue comme une
montré qu'une hormonothérapie triple constituée :
de vasopressine, d’hormone thyroidienne et de mé-
thylprednisolone offrait des avantages importants et
- stéroides. Aucune donnée probante ne permet d’affir-
tats portant sur 10 292 donneurs en état de déces
neurologique ont révélé une hausse considérable du
taux d’utilisation des reins, des foies, des poumons, -
des pancréas et des coeurs prélevés chez les donneurs
ayant recu la triple hormonothérapie®. Uadminis-
tration de méthylprednisolone aux donneurs en- :
traine une augmentation de la survie des personnes
ayant regu un coeur. Lorsque les trois hormones sont
administrées aux donneurs, le taux de survie est si- :
gnificativement meilleur®. La vasopressine constitue

Lhyperglycémie est fréquente chez les patients en
état de déces neurologique. La nécessité d’adminis-

insulinodépendance. Il s’agirait plutét d’une insuli-
norésistance transitoire aggravée par I'utilisation de
solutions dextrosées, de vasopresseurs et de cortico-

mer que la maitrise rigoureuse de la glycémie amé-
liore la survie des greffons. Toutefois, il est bien connu
quelle accroit le taux de survie des patients aux soins
intensifs en phase critique’.

Lépuisement des réserves de glycogene cellulaire
est fréquent durant la phase de soins qui se termine
par le déces neurologique. Leffet de Iétat nutrition-
nel du donneur sur la survie du greffon a été évalué
dans le cadre de plusieurs études sur les animaux. La
survie des foies provenant de donneurs nourris par

- voie entérale est meilleure que celle des foies de don-
neurs présentant une instabilité hémodynamique. -
Si cet état persiste ou s’il y a dysfonctionnement
myocardique, les deux autres hormones doivent étre -

neurs non alimentés. Il semble que le rétablissement
des réserves de glycogene hépatique permettrait d’en
accroitre l'utilisation pendant les phases de refroidis-

Lorsque la vasopressine, I’hormone thyroidienne et la méthyiprednisolone sont administrées aux
donneurs, le taux de survie est significativement meilleur. L'administration de méthylprednisolone
aux donneurs entraine une augmentation de la survie des personnes ayant recu un coeur.

Assurer un meilleur maintien pour sauver plus de vies
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sement et de réchauffement et d’améliorer la viabilité
des hépatocytes®. Il est donc recommandé de main-
tenir I'état nutritionnel et les réserves de glycogene
du donneur de préférence par 'alimentation enté-
rale ou, si ce n’est pas possible, par 'administration
de solutés dextrosés, tout en maitrisant la glycémie
par une perfusion d’insuline (tableau III).

® Diabete insipide et hypernatrémie

Le dysfonctionnement posthypophysaire attri-
buable au déces neurologique provoque le diabete
insipide chez les donneurs. Il s’ensuit une déshydra-
tation subite entrainant une hypotension ou une hy-
poperfusion des organes. Si cette derniére n’est pas
décelée et traitée rapidement, 'état des organes risque
de se détériorer.

Lhypernatrémie est fréquente et souvent causée
par le traitement hyperosmolaire neuroprotecteur ou
alors par le diabete insipide. Une hypernatrémie su-

périeure a 155 mmol/l chez le donneur constitue un :
facteur de risque indépendant de dysfonctionnement
du greffon hépatique ou de rejet par le receveur. Clest
- les donneurs de poumons admissibles devraient re-
. cevoir de la méthylprednisolone, a raison de 15 mg/kg
. (dose maximale de 1 g), une fois par jour, des le dia-
. gnostic de déces neurologique.
Il est fréquent que les poumons de donneurs aupa- I .
ravant en eqxcellegte sanfé ne puissent étre transplgn— Comme'n ¢ rect Rerer’la fonction d'organes

° - . autrefois jugés inadéquats pour la
tés, car le poumon est un organe .Vulne'rable. Une . transplantation ?
contusion, une aspiration, une surinfection ou une :
inflammation en cas de syndrome de détresse respi-
ratoire aigué peuvent en compromettre la « transplan-
tabilité ». Cest pourquoi il est trés important d’éviter
les agressions secondaires grace a une prise en charge
a élaboré et diffusé des protocoles de recrutement (dis-
- ponibles chez Québec-Transplant) afin de récupérer la
. fonction d’organes qui étaient autrefois jugés inac-
- ceptables pour la transplantation.

La bronchoscopie est une méthode diagnostique

et thérapeutique tres utile. En effet, en plus de nous ' Comment récupérer la fonction des poumons ?
donner des renseignements sur la qualité des sécré-
tions endobronchiques, elle permet de procéder a des
. lité» des poumons (voir gazométrie du sang artériel de
crobiologiques. Elle devra étre répétée en cas d’até-
lectasie attribuable a des bouchons muqueux. Un
traitement antimicrobien est indiqué en cas de bron-

chopneumonie prouvée ou trés probable. Le traite- -

pourquoi il est important de la corriger’.

Quielles sont les valeurs cibles
pour préserver les poumons ?

méticuleuse du soutien respiratoire (tableau IV).

Des mesures simples pour améliorer
le taux d'utilisation des poumons

toilettes bronchiques et de faire des prélevements mi-

ahlea
hm sihidhisdod |‘||||

Maintien respiratoire du donneur de poumons

® Volume courant de 6 ml/kg a 10 mi/kg
©® Maintien de la pression inspiratoire de pointe
< 30 cm H,0
® Rotation en position latérale toutes les deux heures
® Aspirations et physiothérapie respiratoire
systématique
& PEEP minimale de 5 cm H,0, plus élevée si
le recrutement pulmonaire est nécessaire
® Manceuvres de recrutement pulmonaire, au besoin

© Evitement de I’hypervolémie

PEEP : pression positive expiratoire

Source : Conseil canadien pour le don et la transplantation.
Optimiser le maintien du donneur afin d’accroitre le nombre d’or-
ganes admissibles pour la transplantation : un forum canadien.
Rapport et recommandations ; 2004. Reproduction autorisée.

ment empirique n’est pas recommandé'’.
Ladministration de méthylprednisolone améliore
le taux d’utilisation des poumons des donneurs''. Tous

Depuis octobre 2005, un groupe de travail québécois,
réunissant le directeur médical et des coordonnateurs-
conseillers cliniques de Québec-Transplant, des inten-
sivistes, des médecins et des chirurgiens-transplanteurs,

Ceest le rapport PaO,/FIO, apres 20 minutes d’oxy-
génation a 100 % qui déterminera la « transplantabi-

référence, encadré 1). Les poumons des donneurs dont
la PaO, est inférieure a 300 mm Hg ne peuvent étre
transplantés. Cependant, cette situation est fréquem-
ment causée par I'atélectasie. Des manceuvres simples
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Protocole de recrutement pulmonaire

Gazomeétrie du sang artériel de référence

& Paramétres ventilatoires :
& Volume courant (Vi) de 6 cc/kg a 10 cc/kg
& PEEP de 5 cm H,0

® Surveillance continue de la saturation

® Administration d’oxygéne a 100 % avec PEEP a 5 cm H,0
et volume courant a 6 cc/kg — 10 cc/kg.

® Gazométrie du sang artériel aprés 20 minutes
(gazométrie de référence)

Manceuvre de recrutement alvéolaire

® Préoxygéner a 100 % d’oxygéne et appliquer une pression inspira-
toire continue de 30 cm H,0 pendant 30 secondes, sans ventiler.

® Sila PAM devient inférieure a8 50 mm Hg ou si la saturation artérielle
tombe sous 85 %, pendant 5 secondes, cesser la manceuvre.

& Réinstaller les paramétres de base, mais en maintenant la PEEP a
10 cm H,0, laisser 'oxygéne a 100 %.

& Attendre 2 minutes et répéter le recrutement alvéolaire une seconde
fois, selon la méme méthode.

® Ventiler pendant 1 heure avec les parameétres initiaux de base (Vt de
6 cc/kg a 10 cc/kg), mais en maintenant la PEEP a 10 cm H,0.

& Aprés 1 heure, remettre la PEEP a 5 cm H,0 et I'oxygéne a 100 %,
ventiler pendant 20 minutes avec les paramétres initiaux de base
et répéter la gazométrie du sang artériel (répétition du processus
de la gazométrie de référence).

Tous les donneurs de poumon doivent recevoir de la méthylpredniso-
lone a raison de 15 mg/kg (dose maximale de 1 g) toutes les 24 heures,
dés que le décés neurologique est constaté.

La limite supérieure de la pression inspiratoire de pointe doit étre main-
tenue a 30 cm H,0 ou moins.

PEEP : pression positive expiratoire ; PAM : pression artérielle moyenne

de recrutement pulmonaire permettent d’améliorer :
considérablement le résultat de la gazométrie du sang
artériel (encadré 1). Des poumons, qui étaient autre-
fois refusés pour la transplantation, sont dorénavant :
greffés avec d’excellents résultats'. Au Québec, le taux

Protocole de recrutement cardiaque
(coeur défaillant)

Critéres de sélection du donneur

® Donneur d’au plus 45 ans

& Fraction d’éjection initiale inférieure a 50 %
en raison d’un dysfonctionnement global
ou segmentaire

® Absence d’antécédents d’infarctus et de maladie
coronarienne connue

® Absence d’anomalies structurales constituant
une contre-indication a la greffe

& Troponines sous le seuil d’infarctus

Protocole

® Cathétérisme de I'artére pulmonaire et
hormonothérapie combinée (figure 1)

& Réanimation pendant une période minimale de
douze heures, a moins que la performance cardiaque
se soit normalisée avant I’expiration de ce délai

® Seconde échographie cardiaque par la suite

Si une instabilité survient chez le donneur, procéder
rapidement au prélévement des organes sans tenir
compte du ceeur.

d’utilisation des poumons des donneurs est ainsi
passé de 24 % en 2005 a 39 % en 2006, et le nombre
de transplantations a augmenté de 43 % grace, entre
autres, aux manceuvres de recrutement?,

Comment récupérer la fonction myocardique ?

Il est maintenant bien connu que les victimes d’ac-
cidents cérébraux graves présentent souvent une ano-
malie importante de la contractilité myocardique.
Cette derniere est cependant souvent réversible. Il n’est
donc pas justifié de rejeter le coeur d'un donneur parce
que I'échographie initiale indique que la fraction
d’éjection est sous-optimale'. Le comité de Québec-
Transplant a proposé un protocole de réanimation
afin d’augmenter le nombre de cceurs disponibles
pour la transplantation (encadré 2). Au moment de la

Il est maintenant bien connu que les victimes d’accidents cérébraux graves présentent souvent une
anomalie importante de la contractilité myocardique. Cette derniére est cependant souvent réver-
sible. Il n’est donc pas justifié de rejeter le ceeur d’un donneur parce que I’échographie initiale in-

dique que Ia fraction d’éjection est sous-optimale.

Assurer un meilleur maintien pour sauver plus de vies
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rédaction de cet article, apres quelques semaines d’ap-
plication, les cceurs de trois donneurs ont ainsi été ré-
cupérés, ce qui a permis de sauver autant de vies.

M EME ST CATHERINE 1'a pas survécu, la transplanta-
tion de ses organes a permis de sauver huit vies. Un
véritable cadeau pour la famille de Catherine. En 2006,
l'optimisation de I'état des donneurs a permis de re-
couvrer 72 organes de plus quen 2005, malgré un
nombre inchangé de donneurs'. C’est en 2006 que le
Québec a connu, avec 36 morts, le plus bas taux de
déces de personnes en attente d’une transplantation
d’organe. Bien que ce résultat soit exceptionnelle-
ment bas, Cest tout de méme 36 déces de trop. ¥

Date de réception: le 15 octobre 2007
Date d’acceptation : le 10 décembre 2007

Mots-clés : maintien du donneur, réanimation du donneur, triple
hormonothérapie

Le D" Pierre Marsolais n’a déclaré aucun intérét conflictuel.
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The best approach to saving more lives. Difficulties can
arise that may interfere with successful organ transplant-
ation. Timely referral to Québec-Transplant is critical in
order to coordinate security, organ attribution, transfer of
donors and transport of organs. It is important to recog-
nize that donors are often hemodynamically unstable and
may have metabolic and ventilatory disorders. The num-
ber and quality of organs available for transplantation are
directly related to optimal organ donor maintenance.
Careful attention to homeostasis and the use of specific
protocols to improve organ function resulted in an increase
in organs recovered per donor from 3.1 in 2005 to 3.6 in
2006. This increase allowed a record 502 organs from
Québec donors to be transplanted in 2006. This article is
intended as a tool to help physicians achieve optimal man-
agement of vital signs and metabolic parameters when
they are looking after an organ donor.
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