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I) État des lieux 

1) Réhabilitation améliorée après chirurgie

 La réhabilitation améliorée après chirurgie (RAAC) a été développée dans les années 

1990 par le Pr Henrik KEHLET et son équipe au Danemark (1,2). Il s’agit d’une approche de 

prise en charge globale du patient permettant son rétablissement précoce suite à la chirurgie. 

La RAAC vise à organiser le parcours de soins des patients chirurgicaux en mettant en place 

un ensemble de mesures pré-, per- et postopératoires visant à atténuer l’agression et le stress 

liés au geste chirurgical dans le but de diminuer les complications, la durée de séjour 

postopératoire et les coûts, tout en améliorant le bien être du patient. Celui-ci est amené à être 

acteur de sa prise en charge. 

Cette prise en charge s’est développée depuis plusieurs années en chirurgie digestive 

(3–5) et en chirurgie orthopédique (6,7). Cependant, elle reste relativement récente en 

chirurgie cardiaque. En effet, les premières recommandations américaines sont publiées en 

2019 (8). Les études réalisées en chirurgie cardiaque ont confirmé la diminution de la durée 

d’hospitalisation et de séjour en réanimation, ainsi qu’une amélioration du contrôle de la 

douleur en postopératoire (9,10). Les premières recommandations formalisées d’experts 

françaises sont présentées en septembre 2021 lors du congrès de la société française 

d’anesthésie-réanimation (11).  

2) Gestion personnalisée du capital sanguin ou « Patient Blood Management » 

 Le « Patient Blood Management » (PBM), traduit en français par « gestion 

personnalisée du sang » (GPS), est un programme d’amélioration de la qualité et de la 

pertinence des soins recommandé par l’organisation mondiale de la santé (OMS) (12) et de 

nombreuses sociétés savantes (13). Il s’agit d’une approche multidisciplinaire centrée sur le 

patient visant à optimiser la prise en charge pré-, per- et postopératoire dans le but d’éviter au 
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maximum la transfusion de produits sanguins labiles (PSL) et d’améliorer le pronostic du 

patient. La GPS s’appuie sur trois piliers essentiels qui sont :

· L’optimisation de la masse sanguine du patient, essentiellement en pré- et 

peropératoire, 

· La minimisation des pertes sanguines (au bloc opératoire mais également en 

réanimation), 

· L’optimisation de la tolérance de l’anémie et l’application d’une stratégie 

transfusionnelle restrictive. 

Plusieurs stratégies sont mises en place dans les établissements souhaitant instaurer un 

programme PBM comme le diagnostic préopératoire de l’anémie et son traitement, une prise 

en charge hémostatique optimale, une utilisation des systèmes récupérateurs de sang en 

peropératoire, une diminution des prélèvements sanguins ainsi qu’une stratégie 

transfusionnelle personnalisée (14). Les études réalisées suite à la mise en place d’un 

protocole type PBM montrent une diminution de la morbidité en postopératoire (15–17). 

3) Transfusion en chirurgie cardiaque  

La chirurgie cardiaque est la spécialité chirurgicale avec le taux de transfusion le plus 

important, devant la chirurgie orthopédique et traumatologique (18). Des années 2000 à 2010, 

le taux de transfusion de PSL n’a fait qu’augmenter jusqu’à concerner entre un tiers et la 

moitié des patients selon les études (19,20). Cette augmentation s’explique par plusieurs 

facteurs : une population plus âgée avec des comorbidités plus importantes, des interventions

plus complexes, la réalisation de gestes combinés nécessitant une circulation extracorporelle 

(CEC) plus longue quand elle est nécessaire (21) et l’arrêt de commercialisation de 

l’aprotinine comme antifibrinolytique (22).  
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Un concentré érythrocytaire a un coût non négligeable (presque 200 €) (23) sans 

compter le coût de l’allongement de la durée d’hospitalisation pouvant être associée à la 

transfusion (24).  

 Dans ce contexte de nécessité d’épargne sanguine, des scores prédictifs de transfusion 

en chirurgie cardiaque ont été étudiés et validés comme le score TRUST, le score TRACK ou 

encore le score ACTA PORT (25–27). Leur efficacité est limitée mais ils ont permis 

néanmoins d’isoler des facteurs de risque de transfusion comme : 

· Type de chirurgie  

· Chirurgie non programmée 

· Sexe féminin 

· Âge > 65 ans 

· Surface corporelle < 2,30 m2

· Insuffisance rénale 

· Anémie préopératoire 
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II) Introduction 

La prévalence de l’anémie en préopératoire de chirurgie cardiaque est importante, allant 

de 16 à 54 % (28–32). Elle est associée à une morbidité plus importante en postopératoire 

avec une proportion conséquente d’insuffisances rénales aiguës, d’accidents vasculaires 

cérébraux, d’infections et est également associée à une durée d’hospitalisation plus importante

(29,33–35). Elle est aussi un facteur de risque indépendant de mortalité en chirurgie cardiaque 

(36,37).  

La carence martiale est une des étiologies majeure de l’anémie globale (38) mais 

également en chirurgie cardiaque où elle représente la première étiologie d’anémie non 

iatrogène (39). Associée à l’anémie, elle nécessite souvent la transfusion de CGR en per- et 

postopératoire (40) qui est elle-même associée à une augmentation de la morbi-mortalité 

(41,42).  

Aucun consensus ou protocole précis n’est défini pour la prise en charge de l’anémie 

préopératoire par carence martiale en chirurgie cardiaque. Plusieurs études s’intéressant à 

l’administration de fer en préopératoire ont montré une augmentation du taux d’hémoglobine 

en postopératoire sans réel retentissement sur la transfusion (43,44). Nous nous sommes donc 

intéressés dans une étude précédente rétrospective à la variation du taux d’hémoglobine en 

préopératoire de chirurgie cardiaque chez les patients anémiques ferriprives après 

administration d’une dose de fer intraveineux (45). Celle-ci conclut à une augmentation non 

significative du taux d’hémoglobine préopératoire avec toutefois une transfusion moindre. 

L’étude récente, CAVIAR UK, observationnelle prospective, conclut également à une 

augmentation minime du taux d’hémoglobine préopératoire mais sans retentissement sur la 

transfusion (46).  
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 En chirurgie orthopédique, l’efficacité de l’administration d’érythropoïétine (EPO) 

associée au fer chez les patients anémiques en préopératoire est démontrée et recommandée 

depuis plusieurs années (47). Plusieurs auteurs se sont donc intéressés à l’efficacité de ce 

traitement préopératoire en chirurgie cardiaque. Les études concluent pour la plupart à une 

diminution significative des besoins transfusionnels (48–50). Une étude s’est même intéressée 

à l’association d’une vitaminothérapie (B9 et B12) à ce traitement préopératoire et a démontré 

son efficacité avec une diminution significative de la transfusion en PSL (51). Cependant, peu 

d’études se sont intéressées au taux d’hémoglobine préopératoire suite à cette 

supplémentation (52). 

 Dans ce contexte, nous avons mis en place un dépistage systématique de l’anémie par 

carence martiale et une quadrithérapie par fer intraveineux, érythropoïétine, vitamine B9 et 

B12 chez ces patients, en préopératoire de chirurgie cardiaque au sein des hôpitaux 

universitaires de Strasbourg depuis juin 2021.  

L’objectif de notre étude est d’évaluer l’efficacité de notre protocole sur le taux 

d’hémoglobine préopératoire chez les patients anémiques par carence martiale en 

préopératoire d’une chirurgie cardiaque programmée.
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III) Matériel et méthodes 

1) Plan expérimental 

Il s’agit d’une étude rétrospective, monocentrique, cas-témoins réalisée dans le service 

de chirurgie cardiaque du Nouvel Hôpital Civil (NHC) de Strasbourg entre juin 2021 et mai 

2022.

a) Critères d’inclusion

Les critères d’inclusion étaient les suivants : patients majeurs nécessitant une chirurgie 

cardiaque non urgente et présentant une anémie ferriprive objectivée en préopératoire.

b) Critères d’exclusion

Les critères d’exclusion étaient les suivants : chirurgie aortique associée, chirurgie en 

urgence ou semi-urgence, transplantation cardiaque, chirurgie redux, mise en place d’un 

dispositif d’assistance circulatoire monoventriculaire gauche (HeartMate™ III) ou 

biventriculaire (BerlinHeart™) temporaire (pont à la transplantation) ou définitif 

(« destination therapy »), absence de circulation extracorporelle durant l’intervention, 

chirurgie compliquée d’une hémorragie massive (transfusion de plus de 5 concentrés 

érythrocytaires en peropératoire ou dans les 3 heures suivant la chirurgie). 

c) Protocole 

Les patients programmés pour une chirurgie cardiaque recevaient à domicile une 

ordonnance pour la réalisation d’un bilan sanguin de dépistage de l’anémie ferriprive

(hémogramme, numération des réticulocytes, ferritine, coefficient de saturation de la 

transferrine, protéine C réactive) et étaient convoqués selon un algorithme décisionnel 

(Figure 1).
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Figure 1. Algorithme de prise en charge des patients anémiques ferriprives 
avant chirurgie cardiaque 



27 

 

L’indication d’un traitement préopératoire reposait sur la présence d’une anémie 

ferriprive selon les critères biologiques suivants : 

- Une hémoglobine strictement inférieure à 13,0 g/dL quel que soit le sexe,

- Une ferritinémie strictement inférieure à 100 µg/mL et/ou un coefficient de 

saturation de la transferrine strictement inférieur à 20 %.

Les patients étaient convoqués environ trois semaines avant la date opératoire prévue 

lorsqu’ils présentaient une anémie par carence martiale. 

Les patients présentant une hémochromatose, une hypersensibilité à l’un des 

excipients ou à une substance active, une hypertension artérielle non contrôlée, une pathologie 

vasculaire sévère ou ayant déjà reçu un traitement par fer et/ou érythropoïétine n’étaient pas 

convoqués.  

En hospitalisation de jour (HDJ), la dose de carboxymaltose ferrique (Ferinject®)

administrée était adaptée en fonction du poids (Tableau I). La dose d’époiétine ζ (Rétacrit®)

injectée était de 40 000 UI pour les patients afin de permettre une simplification du protocole 

de service ; le poids moyen de nos patients étant estimé à 70 kg, soit 600 UI/kg environ. Les 

administrations étaient réalisées sous surveillance paramédicale et supervision médicale. Une 

ordonnance était remise aux patients avec une prescription de vitamines B9 5 mg et B12 1000 

µg à prendre quotidiennement jusqu’au jour de l’intervention.

Tableau I. Dose de fer injectée en fonction du poids 

Poids Dose de Ferinject®

< 50 kg 500 mg

≥ 50 kg 1000 mg
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Les patients présentant une carence martiale sans anémie associée, recevaient un 

traitement par Ferinject® seul en HDJ. 

Un bilan préopératoire était réalisé en laboratoire de ville en moyenne 3 jours avant la 

chirurgie. Le taux d’hémoglobine était relevé sur le bilan de dépistage de l’anémie ferriprive 

et sur le bilan préopératoire réalisé trois jours avant l’intervention. Un bilan plus complet était 

réalisé à l’admission au bloc opératoire afin d’évaluer l’évolution des paramètres biologiques 

caractérisant l’anémie et la carence martiale (ferritinémie, CST, réticulocytes, CRP).  

2) Critères de jugement 

a) Critère de jugement principal 

Le critère de jugement principal de notre étude était la variation du taux 

d’hémoglobine en préopératoire après quadrithérapie chez les patients présentant une anémie 

par carence martiale. 

En raison des variations de taux d’hémoglobine entre les laboratoires et de l’état 

d’hydratation des patients, nous avons retenu comme significative une augmentation d’un 

gramme par décilitre d’hémoglobine entre les deux numérations de formule sanguine réalisées 

en préopératoire. 

b) Critères de jugement secondaires 

Afin d’évaluer au mieux l’impact transfusionnel de ce nouveau protocole, nous avons 

comparé nos résultats dans quatre groupes :

- Le groupe traité (dénommé « Fer + EPO »), qui présente une anémie par 

carence martiale et qui a reçu une quadrithérapie en préopératoire (fer, 

érythropoïétine et vitamines B9 et B12), 
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- Un groupe contrôle (ou « Contrôle ») de patients non anémiques opérés 

entre juin 2021 et mai 2022,

- Un groupe contrôle de patients présentant une anémie par carence martiale 

mais n’ayant pas reçu de traitement en préopératoire (groupe « Non 

traité ») en raison de la crise COVID-19, de la non réponse à la 

convocation en HDJ ou d’une distance trop importante entre le domicile et 

le lieu d’administration du traitement,

- Un groupe contrôle de patients présentant une anémie par carence martiale 

avec un traitement exclusif par Ferinject® (groupe « Fer ») en préopératoire 

avant changement de notre protocole de service. 

Un appariement 1:1 a été réalisé selon le sexe, l’âge et le type d’intervention entre le 

groupe traité et chacun des 3 groupes contrôles. 

Les critères de jugement secondaires retenus étaient : 

- Le nombre ainsi que le volume de transfusions de CGR et de concentrés 

plaquettaires standards (CPS) en per- et postopératoire jusqu’à J7,

- Le taux moyen d’hémoglobine à l’admission en réanimation et à J7 ou à la 

sortie d’hospitalisation (si celle-ci avant J7),

- Les pertes sanguines en per- et postopératoire, 

- La survenue de complications cardiovasculaires, thromboemboliques, 

hémorragiques, infectieuses ou néphrologiques, 

- La nécessité d’une reprise chirurgicale ou ré-hospitalisation ou survenue 

d’un décès dans les 30 jours postopératoires, 

- La durée moyenne de séjour en réanimation ainsi que la durée globale de 

séjour.
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3) Recueil de données 

Les données pré-, per- et postopératoires ont été collectées prospectivement dans une 

base de données (ASTRE, Access, Microsoft®). Cette base de données est validée comme 

outil informatique des Hôpitaux Universitaires de Strasbourg (HUS) depuis 2000 et de ce fait 

répond à la charte des patients hospitalisés aux HUS. Une déclaration à la Commission 

Nationale de l’Informatique et des Libertés (CNIL) a été réalisée en 2000. Tous les patients 

reçoivent une notice d’information et signent un consentement libre et éclairé concernant 

l’enregistrement de leurs données et leur utilisation à des fins de recherche.  

4) Analyse statistique 

Les données quantitatives ont été exprimées en médiane et interquartiles (IQR). Les 

comparaisons de variables quantitatives entre les groupes ont été effectuées à l’aide du test de 

Kruskal-Wallis suivi d’un test de comparaison multiple de Dunn ou d’un modèle ANOVA à 2 

facteurs suivi d’un test de comparaison multiple de Turkey en fonction des données. Les 

variables catégorielles ont été décrites comme fréquence, et des comparaisons ont été 

effectuées à l’aide du χ2 ou du test exact de Fischer. Une valeur de p < 0,05 était retenue 

comme significative. L’ensemble de l’analyse statistique et les figures correspondantes ont été 

réalisées sur GraphPad Prism version 9.4.1 sur MacOS (GraphPad Software, San Diego, CA –

USA). 
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IV) Résultats 

1) Population et caractéristiques 

Sur la période de juin 2021 à mai 2022, un bilan de dépistage de l’anémie ferriprive en 

préopératoire a été réalisé chez 513 patients en vue d’une chirurgie cardiaque programmée ; 

59 présentaient une anémie par carence martiale et ont donc été convoqués en hôpital de jour 

pour administration de la quadrithérapie. 

 Dix patients n’ont finalement pas pu être convoqués en raison d’un délai trop court 

entre la réception des résultats du bilan de dépistage et la date opératoire, 3 ont refusé 

l’admission en HDJ en raison d’un domicile trop éloigné du NHC et 1 a été exclu en raison 

d’une polyglobulie essentielle (maladie de Vaquez). 

Après application des critères d’exclusion, 30 patients ont pu être finalement inclus 

dans notre étude. 20 interventions chirurgicales ne nécessitaient pas de CEC (19 TAVI et une 

péricardectomie), 3 étaient des reprises, 4 patients ont eu une date opératoire décalée de 

plusieurs mois, un patient n’avait pas reçu d’EPO lors de son hospitalisation et un autre 

n’aurait pas dû recevoir d’EPO en raison de l’absence d’anémie sur le bilan de dépistage 

(Figure 2). 
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Figure 2. Diagramme de flux 

L’Euroscore II est significativement plus élevé dans le groupe  « Non traité » par 

rapport au groupe  « Contrôle » sans différence significative avec le groupe « Fer + EPO »

(Tableau II). La classe d’insuffisance rénale chronique est significativement différente entre 

les 4 groupes avec une répartition différente des classes se traduisant par moins de patients en 

stade à III ou plus dans le groupe « Contrôle ». Le traitement par antiagrégant plaquettaire 

était poursuivi la plupart du temps (éventuellement par aspirine seule ou en relais) et les 

anticoagulants étaient arrêtés ou relayés par une HBPM (moins fréquemment dans le groupe 
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« Fer + EPO » que chez les autres patients présentant une anémie). L’ensemble des autres 

caractéristiques de la population est comparable dans les quatre groupes, y compris le type de

chirurgie.  
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Tableau II. Caractéristiques de la population 

† p < 0,05 entre les groupes « Contrôle » et « Non traité » ; * p < 0,05 entre les groupes « Non traité » et « Fer + EPO » ; ° p < 0,05 entre les groupes « Fer » et « Fer + EPO »  
IMC : Indice de masse corporelle ; BPCO : Bronchopneumopathie chronique obstructive ; HBPM : Héparine de bas poids moléculaire ; PAC : Pontage aortocoronarien ; CIA :
Communication interatriale 

L’hémoglobine de dépistage, la ferritine et la capacité de saturation de la transferrine 

(CST) ne sont pas significativement différentes entre les groupes présentant une anémie mais 
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le sont par rapport au groupe « Contrôle » ; le taux de réticulocytes n’est pas disponible pour 

les groupes « Non traité » et « Fer » (Tableau III et Figure 3).  

Tableau III. Données biologiques de l’anémie avant et après traitement

† p < 0,05 entre les groupes « Contrôle » et « Non traité » ; * p < 0,05 entre les groupes « Contrôle » et « Fer » ; ° p < 0,05 entre les groupes « Contrôle » et « Fer + EPO » ; # p < 0,05 entre 
les groupes « Non traité » et « Fer + EPO » ; § p < 0,05 entre les groupes « Fer » et « Fer + EPO » 
CST : Capacité de saturation de la transferrine

Figure 3. Taux d’hémoglobine lors du dépistage  
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2) Données peropératoires 

Les durées opératoires et de CEC sont équivalentes entre les différents groupes et la 

majorité des CEC ont été réalisées en normothermie (Tableau IV). Le sang de la CEC est 

restitué en fin d’intervention, soit après traitement par Cell-Saver™, soit sans traitement. Il 

n’y a pas de différence dans la fréquence de recours au lavage et les volumes restitués ne sont 

pas différents entre les groupes ni en fonction du traitement. L’ensemble des patients a reçu 

un traitement antifibrinolytique par acide tranexamique en peropératoire.  

Tableau IV. Données peropératoires 

3) Critère de jugement principal 

En préopératoire, le taux d’hémoglobine entre les groupes « Contrôle » et « Fer + 

EPO » n’est plus différent alors qu’il le reste avec les groupes « Non traité » et « Fer »

(Tableau III et Figure 4). Une augmentation de plus de 1 g/dL est observée chez 8 patients 

du groupe « Fer + EPO » contre 5 dans le groupe « Fer » (p = 0,35) par contre la variation du 

taux d’hémoglobine entre avant et après traitement est significativement augmentée entre les 



37 

 

groupes « Contrôle » et « Fer + EPO » ainsi qu’entre « Fer » et « Fer + EPO » alors que cette 

variation ne l’est pas entre « Contrôle » et « Fer » (Tableau III et Figure 5). 

 

Figure 4. Taux d’hémoglobine à l’admission

Figure 5. Comparaison des variations du taux d’hémoglobine entre le bilan de dépistage et le bilan 
préopératoire 
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De plus, à l’admission au bloc opératoire, le taux d’hémoglobine sur la gazométrie 

artérielle est supérieure ou égale à 13,0 g/dL chez 8 patients du groupe « Contrôle » contre 0 

dans le groupe « Non traité », 1 dans le groupe « Fer » et 4 dans le groupe « Fer + EPO » 

(Tableau V). Le traitement par fer, EPO et vitamines permet une meilleure correction de 

l’anémie que le traitement par fer seul (Tableaux III et V, Figure 5). 

Tableau V. Taux d’hémoglobine catégoriel à l’admission au bloc opératoire

† p < 0,05 entre les groupes « Contrôle » et « Non traité » ; * p < 0,05 entre les groupes « Contrôle » et « Fer » ; ° p < 0,05 entre les groupes « Non traité » et « Fer + EPO » ; # p < 0,05 
entre les groupes « Non traité » et « Fer + EPO » ; § p < 0,05 entre les groupes « Fer » et « Fer + EPO »

Le taux de ferritine et la capacité de saturation de la transferrine sont significativement 

augmentés après traitement par Fer et EPO (p < 0,01 pour les deux paramètres) alors que le 

taux de réticulocytes est inchangé (p = 0,59). 

Le délai moyen entre l’administration du traitement de l’anémie ferriprive, par 

érythropoïétine et fer intraveineux, et l’intervention chirurgicale est de 27,7 jours [7-66]. Un 

seul patient a interrompu son traitement vitaminique B9 et B12 en raison d’une mauvaise 

tolérance digestive. La dose moyenne d’érythropoïétine administrée est de 565 UI/kg [258-

952]. La dose moyenne de fer intraveineux administré est de 13,3 mg/kg [9,3-18,9] dans le 

groupe « Fer + EPO » et de 14 mg/kg [8,3-39,0] dans le groupe « Fer ». 

4) Critères de jugement secondaires 

Le taux moyen d’hémoglobine est relativement homogène en postopératoire même si 

l’on observe une différence à H0, les patients du groupe « Fer » ayant un taux d’hémoglobine 

significativement plus faible que le groupe contrôle (Tableau VI). À J7 – ou à la sortie si 
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celle-ci survient avant J7 – le taux d’hémoglobine est significativement plus élevé que dans le 

groupe « Non traité » (Figure 6). 

Tableau VI. Données postopératoires 

† p < 0,05 entre les groupes « Contrôle » et « Fer » ; * p < 0,05 entre les groupes « Non traité » et « Fer + EPO » ; ° p < 0,05 entre les groupes « Contrôle » et « Non traité » ; # p < 0,05 entre 
« Fer » et « Fer + EPO » ; †† p < 0,05 entre « Contrôle » er « Fer + EPO » 

Figure 6. Évolution du taux d’hémoglobine au cours du séjour
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Les pertes sanguines postopératoires, quantifiées par l’intermédiaire de drains 

médiastinaux, sont équivalentes entre les différents groupes (Tableau VI).

L’absence de différence notable entre les taux d’hémoglobine en postopératoire est 

également dépendante du recours à la transfusion tant au bloc opératoire qu’en réanimation. 

On observe une différence avec plus de patients transfusés dans le groupe « Non traité » que 

dans le groupe « Contrôle » en per- et postopératoire et que dans le groupe « Fer »

uniquement en peropératoire (Tableau VII). Il n’y a pas de différence concernant le nombre 

ou le volume de concentrés érythrocytaires entre les différents groupes. De plus, il n’y a 

aucune différence concernant la transfusion plaquettaire tant en nombre de patients qu’en 

nombre de produits. 

Tableau VII. Transfusion per- et postopératoire 

† p < 0,05 entre les groupes « Contrôle » et « Non traité » ; * p < 0,05 entre les groupes « Non traité » et « Fer » 

L’incidence des complications infectieuses est plus importante dans le groupe « Fer » 

par rapport au groupe « Fer + EPO ». L’incidence des complications hémorragiques, 
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thrombo-emboliques, cardiovasculaires et néphrologiques est comparable dans les 4 groupes. 

La population du groupe « Non traité » présente une durée moyenne d’hospitalisation 

totale plus importante que le groupe « Contrôle ». La durée moyenne d’hospitalisation en 

réanimation est comparable entre les groupes. Les taux moyens de reprise chirurgicale, ré-

hospitalisation et mortalité à J30 ne sont pas significativement différents (Tableau VI).
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V) Discussion  

 Dans le contexte actuel avec la nécessité majeure d’épargne sanguine, de plus en plus 

d’études s’intéressent au « Patient Blood Management » en chirurgie cardiaque. Notre étude, 

bien que rétrospective et monocentrique, est une des premières à s’intéresser à l’évolution de 

l’hémoglobine préopératoire après administration d’un traitement préopératoire par 

érythropoïétine, fer et vitaminothérapie B9/B12.  

 Grâce à notre protocole, on observe une augmentation significative du taux 

d’hémoglobine en préopératoire de 0,9 g/dL. La dose moyenne d’érythropoïétine administrée 

était de 565 UI/kg pour une dose recommandée à 600 UI/kg/semaine dans les protocoles (53).

La dose moyenne de Ferinject® administré était de 13,3 mg/kg dans le groupe « Fer + EPO »

et 14,0 mg/kg dans le groupe « Fer ». La dose maximale recommandée est de 20 mg/kg en 

perfusion intraveineuse avec une dose maximale d’administration limitée à 1000 mg (54). 

Notre protocole ayant été simplifié avec une convocation unique 3 semaines avant 

l’intervention pour administration de l’érythropoïétine et du carboxymaltose ferrique, nous 

sommes donc dans le cadre des recommandations suscitées. La normalisation du taux de 

ferritine et du CST permet de conclure à l’efficacité de notre traitement sur la carence 

martiale. Cependant, bien que l’hémoglobine préopératoire augmente de manière 

significative, le taux de réticulocytes n’augmente pas contrairement à ce qu’on pourrait 

attendre lors de la « crise réticulocytaire ». Le délai d’apparition d’une réponse clinique est de 

7 à 14 jours pour le traitement par fer intraveineux mais de seulement 2 à 3 jours dans le cadre 

d’un traitement par érythropoïétine. Il est donc possible que la crise réticulocytaire soit déjà 

passée au moment de la réalisation du bilan d’admission. 

Le délai moyen entre l’administration de la quadrithérapie et la date opératoire était de 

27,7 jours, soit environ une semaine de plus que le délai souhaité. Ceci s’explique en partie 



43 

 

par le retentissement de la crise COVID-19 avec la nécessité de fermer les blocs opératoires et 

donc de décaler les dates opératoires de plusieurs semaines, mais aussi le manque de 

personnel hospitalier aboutissant à la fermeture de nombreux créneaux opératoires. C’est une 

des raisons expliquant également le faible effectif de patients inclus durant la période d’étude.

La variation du taux d’hémoglobine est également significativement plus importante 

dans le groupe « Fer + EPO » par rapport au groupe traité par monothérapie ferrique. L’étude 

réalisée par Ranucci et al. avait déjà démontré que l’adjonction d’érythropoïétine à la 

supplémentation ferrique permettait une hausse plus importante du taux d’hémoglobine entre 

le dépistage et l’admission (55). L’apport supplémentaire d’érythropoïétine va permettre 

d’augmenter la production de globules rouges, et donc l’hémoglobine, mais va également 

permettre une augmentation de la production d’érythroferrone, qui elle-même va entraîner une 

suppression de l’hepcidine et donc diminuer la séquestration du fer. 

Malgré la mise en place de cette quadrithérapie, l’augmentation du taux 

d’hémoglobine en préopératoire est limitée. Nous avions fixé comme significative avant la 

réalisation de notre étude, une augmentation d’1 g/dL pour s’affranchir des différences de 

dosage entre les différents laboratoires et de l’état d’hydratation du patient. Cet objectif n’a 

été atteint que chez 8 patients ; cependant, une augmentation de 0,9 g/dL semble déjà 

pertinente du point de vue clinique ; les raisons suscitées n’expliquant pas totalement une telle 

hausse du taux d’hémoglobine. 

Nous observons que 40 % de la population traitée présente encore une hémoglobine 

préopératoire < 13 g/dL. L’amélioration est significative par rapport au groupe « Fer » dont 

70 % de la population présente une hémoglobine < 13 g/dL après supplémentation, mais la 

proportion reste importante. Cela peut en partie être expliqué par l’administration unique 

d’érythropoïétine, qui s’administre à 2 voire 3 reprises jusqu’à atteindre une hémoglobine 
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préopératoire > 13 g/dL en chirurgie orthopédique, mais également par des dates opératoires 

qui ont été décalées jusqu’à 1 mois après administration de leur traitement pour l’anémie 

ferriprive. 

Le taux d’hémoglobine à l’admission en réanimation est significativement plus bas 

dans le groupe « Fer » par rapport au groupe « Non traité », sans différence significative pour 

le groupe « Fer + EPO ». C’est un facteur supplémentaire qui laisse penser que l’ajout 

d’érythropoïétine et d’une vitaminothérapie à la monothérapie ferrique est plus efficace pour 

corriger l’anémie par carence martiale en préopératoire.

De plus, cette étude semble confirmer, comme plusieurs études avant elle, que 

l’administration d’érythropoïétine en préopératoire d’une chirurgie cardiaque n’augmente pas 

l’incidence des événements thrombo-emboliques secondaires (48,56). On observe une baisse 

significative du taux d’infections postopératoires dans le groupe « Fer + EPO » par rapport au 

groupe « Fer ». En postopératoire, il existe un état pro-inflammatoire avec une hausse de 

l’hepcidine ; celle-ci va empêcher l’absorption du fer et l’excès de fer non absorbé va être à 

l’origine d’une altération de la réponse immunitaire (57). Cet effet est moins observé en 

association avec l’érythropoïétine qui permet une meilleure absorption du fer. 

La durée moyenne d’hospitalisation est significativement plus importante dans le 

groupe « Non traité » par rapport au groupe « Contrôle » mais c’est ce même groupe qui 

présentait un score prédictif de mortalité après chirurgie cardiaque (EuroSCORE II) plus 

important en préopératoire. 

Dans notre étude, le taux de transfusion de concentrés érythrocytaires en peropératoire 

dans le groupe « Non traité » est significativement plus important que dans le groupe 

« Contrôle » et « Fer ». En postopératoire, pour le groupe « Fer + EPO », la proportion de 

patients transfusés est comparable avec le groupe non anémique, à la différence du groupe 
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« Non traité ». Il n’est pas observé de différence statistique entre le groupe « Fer + EPO » et 

le groupe « Non traité » mais l’on observe tout de même une baisse de la proportion de 

patients transfusés en concentrés érythrocytaires (20,0 vs. 43,3 % en préopératoire et 26,7 vs.

43,3 % en postopératoire). Ces résultats concordent avec ceux d’études antérieures :

l’adjonction d’érythropoïétine et de vitamines B9 et B12 à la supplémentation ferrique permet 

une diminution du nombre de patients transfusés en CGR en per- et postopératoire (51,55).  

Les trois groupes contrôles comparés à notre population traitée par quadrithérapie, font 

tous partis du programme RAACC mis en place en 2018 au Nouvel Hôpital Civil de 

Strasbourg. Une stratégie restrictive et contrôlée des apports liquidiens intraveineux, 

l’administration d’anti-fibrinolytiques en peropératoire, ainsi que des seuils transfusionnels 

restrictifs ont donc été mis en place chez l’ensemble des patients étudiés. Cela constitue une 

force majeure de notre étude. 

Dans cette analyse, les volumes de perte sanguine peropératoire apparaissent 

comparables entre les groupes. Cependant, il existe une quantité importante de données 

manquantes faute d’informations dans les dossiers, jusqu’à 37 % dans certains groupes, ce qui 

créé un biais d’information important. De plus, les recommandations formalisées d’experts de 

2021 recommandent avec un grade B+ l’utilisation d’un système de récupération sanguine 

peropératoire (11) mais il n’est utilisé que dans un-tiers des cas dans les différents groupes, ce 

qui créé un biais de confusion pour l’interprétation des résultats des taux de transfusion.  

Les résultats de notre étude sont prometteurs pour le taux d’hémoglobine préopératoire 

mais méritent d’être confirmés par d’autres études prospectives avec des effectifs plus grands. 

Les différences observées sur le nombre de transfusion de concentrés érythrocytaires sont 

modérées mais pourraient probablement être améliorées avec la réalisation de plusieurs doses 

d’érythropoïétine à l’avenir.
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VI) Conclusion  

 Le « Patient Blood Management » est une part essentielle des protocoles de 

réhabilitation améliorée après chirurgie, et d’autant plus en chirurgie cardiaque, où le nombre 

de transfusion de produits sanguins est non négligeable. 

Notre étude monocentrique réalisée au centre hospitalier universitaire de Strasbourg 

semble montrer une augmentation significative du taux d’hémoglobine préopératoire après 

administration de fer intraveineux, d’une dose d’érythropoïétine et de vitamines B9 / B12. Il 

existe également une diminution modérée du taux de transfusion périopératoire.  

Le taux de complications postopératoires ne semble pas plus important dans la 

population ayant reçu un traitement par quadrithérapie pour l’anémie par carence martiale 

avant l’intervention chirurgicale par rapport à celles n’ayant rien reçu.

Ces résultats seront bien évidemment à confirmer par d’autres études avec des effectifs 

plus larges et une puissance plus importante. 

Cependant, plus d’un tiers des patients étudiés, présente toujours une anémie 

préopératoire malgré l’administration d’une quadrithérapie environ trois semaines avant la 

chirurgie. Il serait intéressant, dans le cadre de cette population, d’envisager l’injection de 

plusieurs doses d’érythropoïétine en préopératoire, comme cela peut déjà être le cas en 

chirurgie orthopédique. 
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RÉSUMÉ : 

Introduction : La réhabilitation améliorée après chirurgie cardiaque constitue un élément essentiel de 
la prise en charge des patients en chirurgie cardiaque non urgente. La gestion personnalisée du sang 
(« patient blood management ») s’inscrit dans ce programme avec une stratégie d’épargne 
transfusionnelle. L’administration exclusive de fer intraveineux n’est pas suffisante pour corriger 
l’anémie par carence martiale en préopératoire. Le protocole mis en place aux hôpitaux universitaires 
de Strasbourg consiste donc en l’administration de fer intraveineux associé à l’érythropoïétine et une
vitaminothérapie B9/B12. Le but de notre étude est d’évaluer l’efficacité de cette quadrithérapie sur le 
taux d’hémoglobine préopératoire de ces patients.

Méthode : Il s’agit d’une étude observationnelle, rétrospective, réalisée entre août 2021 et mai 2022 
au Nouvel Hôpital Civil de Strasbourg. Les patients inclus présentaient une anémie par carence 
martiale (taux d’hémoglobine < 13 g/dL quel que soit le sexe et une ferritinémie < 100 µg/ml et/ou 
CST < 20%) et avaient reçu la quadrithérapie avant leur chirurgie programmée. Le critère de jugement 
principal était la variation du taux d’hémoglobine préopératoire avant et après traitement. Un 
appariement a été réalisé avec trois groupes contrôles : des patients non anémiques ferriprives opérés 
dans la même période, des patients anémiques ferriprives non traités et des patients anémiques 
ferriprives traités par fer exclusivement ; avec comparaison des pratiques transfusionnelles dans ces 
quatre groupes. 

Résultats : Trente patients présentant une anémie ferriprive et ayant reçu un traitement par fer 
intraveineux, érythropoïétine et vitamines B9/B12 ont été inclus. On note une augmentation 
significative du taux d’hémoglobine préopératoire de 0,9 g/dL après administration de la 
quadrithérapie (p < 0,001).  

Conclusion : L’association de fer, érythropoïétine et vitamines permet une hausse significative du 
taux d’hémoglobine préopératoire et une diminution relative du taux de transfusion periopératoire. De 
nouvelles études avec l’administration d’érythropoïétine à plusieurs reprises sont à réaliser pour tenter 
de normaliser le taux d’hémoglobine préopératoire, et objectiver si cela permet une épargne 
transfusionnelle plus importante. 
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