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Résumé L’anémie est une complication fréquente chez les
patients cérébrolésés. Elle est souvent considérée comme un
facteur aggravant le développement de lésions cérébrales
secondaires. Néanmoins, le niveau optimal d’hémoglobine à
maintenir dans ce contexte est actuellement inconnu, et les
effets des transfusions de globules rouges chez les patients
atteints de traumatisme crânien grave, d’hémorragie sous-
arachnoïdienne ou d’accident vasculaire cérébral sont discutés :
ils peuvent améliorer le transport local d’oxygène mais aussi
être grevés de différentes complications. Le but de cette revue
est de décrire les connaissances actuelles dans le domaine de
l’anémie et des transfusions chez le patient cérébrolésé.

Mots clés Anémie · Atteinte cérébrale · Transfusion ·
Oxygénation · Débit sanguin cérébral

Abstract Anaemia is a frequent complication in patients suf-
fering from primary brain injuries and often considered as a
burden for secondary brain insult. The optimal haemoglobin
level in these patients remains unknown. Red blood cells
transfusions in patients with traumatic brain injury, suba-
rachnoid haemorrhage, and ischemic cerebrovascular acci-
dent can improve cerebral oxygen delivery but also result
in significant complications. The aim of this review is to
report the most important data on the role of anaemia and
blood transfusion in the critically ill patients with acute brain
damage.

Keywords Anaemia · Brain injury · Transfusion ·
Oxygenation · Cerebral blood flow

Introduction

L’anémie est une pathologie fréquente chez le patient hospi-
talisé en réanimation [1]. Les étiologies de l’anémie en réani-
mation sont diverses. Les hémorragies externes et internes ne
passent pas souvent inaperçues. Ce n’est pas le cas des pertes
plus modérées, mais répétées, qui sont loin d’être négligea-
bles : prises de sang, pertes liées aux placements de drains
ou cathéters divers, pertes occultes par le tube digestif ou
encore hémolyse. Outre ces diverses causes de pertes sangui-
nes, soulignons également l’altération de la production éry-
throcytaire suite à l’inflammation et au raccourcissement de
la durée de vie érythrocytaire par altération structurelle [2,3].

Dans une étude multicentrique européenne menée sur
3 534 patients, Vincent et al. ont observé que 63 % des
patients admis dans une unité de réanimation avaient un taux
d’hémoglobine (Hb) inférieur à 12 g/dl et 29 % des patients
un taux d’Hb inférieur à 10 g/dl à l’admission [4]. Quelles
que soient la valeur de départ et la présence ou non d’une
pathologie hémorragique associée, les taux d’Hb avaient ten-
dance à converger vers une moyenne de 10 g/dl au cours des
28 premiers jours du séjour, et la mortalité n’était pas diffé-
rente. Toutes pathologies confondues, 37 % des patients
avaient reçu une transfusion sanguine au cours du séjour
en réanimation dans cette étude, ce pourcentage augmentant
avec la durée de séjour. Dans une cohorte en réanimation
après chirurgie cardiaque, 54 % des patients développaient
une anémie [5]. Les patients anémiques recevaient plus de
transfusions que les non-anémiques et avaient un plus long
séjour en réanimation ; aussi, la mortalité était plus élevée en
cas d’anémie (3,1 vs 1,1 %, p < 0,001). Outre-Atlantique,
Corwin et al. ont observé, dans une cohorte de 4 892 patients
de réanimation, que 44 % des patients recevaient au moins
une unité de globules rouges concentrés, après une médiane
de trois jours suivant leur admission [6]. Le nombre de trans-
fusions était associé à la durée du séjour ainsi qu’à la morta-
lité ; de même, un taux d’Hb inférieur à 9 g/dl pouvait aussi
prédire un mauvais devenir de ces patients. Dans une autre
étude, la mortalité en réanimation et la mortalité totale
étaient significativement plus élevées dans le groupe
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transfusé et semblaient liées au nombre d’unités transfusées,
même après catégorisation des patients par sévérité de la
dysfonction d’organes, évaluée par le score SOFA (Sequen-
tial Organ Failure Assessment) [4].

Même si les données de la littérature suggèrent que l’ané-
mie développée en cours de séjour en réanimation et le nom-
bre de transfusions constituent des facteurs pronostiques
péjoratifs, certaines catégories de patients, comme ceux
atteints d’insuffisance cardiaque, d’insuffisance rénale, de
bronchite chronique ou la personne âgée, sont particulière-
ment sensibles aux effets délétères de l’anémie [7–9]. Dans
certaines circonstances telles que le traumatisme crânien
grave (TCG) ou les accidents vasculaires cérébraux (AVC),
le taux d’Hb est un déterminant fondamental de l’oxygéna-
tion cérébrale. Une étude récente a ainsi démontré que l’ané-
mie représente un facteur prédictif et indépendant de morta-
lité dans les AVC ischémiques [10]. Dans ce manuscrit, nous
décrirons les effets de l’anémie sur la fonction et la perfusion
cérébrale, avant d’aborder les données cliniques mettant en
relation l’anémie ou les transfusions de concentrés érythro-
cytaires (CE) avec le pronostic des patients présentant une
pathologie cérébrale aiguë.

Effets de l’anémie sur le cerveau sain

Le transport d’oxygène destiné à l’encéphale est proportion-
nel au débit sanguin cérébral (DSC) et au contenu artériel en
oxygène, et donc également au taux d’Hb (Fig. 1). L’anémie
sévère peut donc théoriquement mettre en péril l’oxygénation
cérébrale. Les adaptations hémodynamiques à l’anémie
consistent en une élévation du débit et de la fréquence cardia-
ques, en une augmentation du volume d’éjection via l’activa-
tion des chémorécepteurs aortiques et carotidiens, et donc du
système sympathique [11]. Au niveau tissulaire, une majora-
tion de l’extraction d’oxygène permet d’éviter l’anaérobiose,
pour autant que l’anémie soit associée à un volume sanguin
circulant constant (anémie isovolémique). Par ailleurs, l’ané-
mie est associée à une réduction de la viscosité sanguine (loi
de Hagen-Poiseuille) [1]. Les adaptations de l’organisme à
ces phénomènes sont la diminution des résistances vasculai-
res systémiques et cérébrales, qui induisent un tableau de
vasodilatation locale dans le but d’augmenter le débit sanguin
et maintenir constant le transport en oxygène [12].

Malgré ces mécanismes de compensation, il existe un
seuil critique au-delà duquel l’anémie peut engendrer des
anomalies de la fonction cérébrale, même chez le sujet sain.
Ainsi, chez des volontaires sains exposés à une anémie iso-
volémique, on remarquait une sensation de fatigue progres-
sive [13] ou des troubles de la mémoire immédiate et à long
terme [14] pour des niveaux d’Hb de 5 ou 6 g/dl, mais pas de
7 g/dl ; ces symptômes étaient rapidement corrigés par
l’administration de CE autologues. Ces anomalies n’étaient

pas liées aux effets de l’anémie sur la conduction afférente
du système nerveux périphérique [15], mais plutôt aux effets
directs sur la fonction neuronale centrale, comme suggéré
par l’augmentation de la latence des potentiels évoqués dits
« cognitifs » (onde P300), qui surviennent à ces niveaux très
bas d’Hb [16]. Bien entendu, ces expériences chez le volon-
taire sain ne peuvent être représentatives des effets de l’ané-
mie chez le patient victime d’une lésion cérébrale aiguë. De
plus, des taux d’Hb aussi bas que 5 à 6 g/dl ne sont pas
utilisés en pratique clinique comme seuil transfusionnel, ce
qui limite l’extrapolation de ces données dans une popula-
tion de patients de réanimation.

L’hémodilution isovolémique utilisée au cours de la circu-
lation extracorporelle (CEC) en chirurgie cardiaque constitue
aussi un modèle artificiel d’anémie qui a fait l’objet de nom-
breuses études. Lors de la CEC, le DSC augmente de façon
importante pour différents niveaux d’Hb, ainsi que durant la
phase d’hypothermie (27 °C). Cette augmentation du DSC
permet de maintenir une oxygénation cérébrale satisfaisante,
quelle que soit l’activité métabolique du cerveau [17]. La
vasodilatation qui permet l’augmentation du DSC n’est pas
influencée par les changements de débit de la CEC [18].

Bien que des études expérimentales aient montré que
l’hématocrite soit un facteur déterminant dans le devenir
neurologique après CEC en hypothermie [19] et que des
études observationnelles aient mis en évidence une associa-
tion entre un hématocrite inférieur à 20 % et la survenue de

Fig. 1 Évolution du débit sanguin cérébral (DSC) en fonction

du taux d’hémoglobine (Hb). Pour une diminution de l’Hb de 10

à 7 g/dL, la vasodilatation cérébrale qui en découle détermine

un DSC plus élevé pour un même niveau de pression artérielle

moyenne (PAM), mais avec un plateau d’autorégulation similaire.

Pour des niveaux très bas d’Hb (<5 g/dL), le processus de vasodi-

latation est dépassé et le plateau d’autorégulation raccourci. Ceci

induit une augmentation de la limite de PAM inférieure dont

dépend le DSC, exposant ainsi au risque de variation importante

de ce DSC et donc d’hypoperfusion cérébrale secondaire
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complications postopératoires ou la mortalité hospitalière
après CEC [20], il reste incertain si ces effets sont secondai-
res à l’anémie ou à d’autres facteurs liés à la CEC elle-même.
De plus, l’utilisation d’une hémodilution pendant la CEC
avec un hématocrite de 35 % n’avait aucun avantage en ter-
mes de complications immédiates et de développement neu-
rologique à 12 mois chez des enfants nécessitant une chirur-
gie cardiaque [21]. Néanmoins, la présence d’une CEC ne
correspond pas à la situation clinique d’un débit sanguin
systémique pulsatile. De plus, aucune de ces études ne per-
met de savoir si des altérations prolongées du même ordre
sont susceptibles d’aggraver les séquelles du patient présen-
tant une pathologie cérébrale aiguë.

Anémie et régulation du débit sanguin cérébral

Les mécanismes par lesquels le DSC est autorégulé sont
complexes. L’augmentation du DSC par l’anémie a été attri-
buée en partie à une diminution de la viscosité sanguine ;
elle est en fait essentiellement liée à une vasodilatation
active [11]. Le tonus vasculaire cérébral est régulé à plu-
sieurs niveaux : innervation périvasculaire, muscles lisses
vasculaires, endothélium, médiateurs circulants. Le mono-
xyde d’azote (NO) semble intervenir à ces différents niveaux
et en premier lieu, comme neuromédiateur. La vasodilatation
hypoxique d’origine neurovégétative est altérée par les inhi-
biteurs de la NO synthase (NOS) en agissant sur la NOS
neuronale (nNOS) [22]. Par ailleurs, les mêmes inhibiteurs
perturbent in vitro l’autorégulation du DSC probablement
en agissant sur le tonus musculaire lisse. Enfin, l’endothélium
tient un rôle central dans la réponse vasculaire en modulant la
réponse vasculaire. L’expression de la NOS endothéliale
(eNOS) est augmentée suite notamment aux forces de cisail-
lement [23]. Le rôle de l’Hb dans le métabolisme du NO reste
controversé. Une hypothèse intéressante permettant d’expli-
quer dans une certaine mesure une modalité supplémentaire
d’autorégulation locorégionale du DSC a retenu notre atten-
tion. L’Hb est capable de transporter du NO lorsqu’elle est
saturée en oxygène. Les changements structurels de l’hème
liés à la libération de l’oxygène permettraient dans une cer-
taine mesure de libérer du NO qui pourrait alors moduler la
réponse vasculaire et promouvoir la vasodilatation dans les
régions où l’extraction d’oxygène est élevée [24].

Diverses études expérimentales ont néanmoins permis
d’apprécier les limites des mécanismes de compensation lors
de l’hémodilution. Ainsi, chez l’animal, les mécanismes d’au-
torégulation du DSC sont dépassés pour des hématocrites
avoisinant les 10 à 15 % (correspondant à des taux d’Hb pro-
ches de 3,5 g/dl), situation dans laquelle l’hypoxie du tissu
cérébral est alors manifeste [25]. De plus, les domaines d’au-
torégulation du DSC sont diminués au cours d’une anémie
sévère, suggérant un accroissement progressif de la suscepti-

bilité du DSC aux changements en pression artérielle avec
l’hémodilution [26]. Ces données expérimentales mènent à
des considérations importantes si on les applique dans le cadre
d’une pathologie cérébrale aiguë. Tout d’abord, beaucoup de
ces patients présentent des variations notables de la pression
artérielle ou des anomalies de la fonction cardiaque ; celles-ci
constituent des facteurs aggravants qui limitent les capacités
d’autorégulation du DSC au cours de l’anémie et la rendent
moins tolérable par le cerveau lésé. De plus, la présence d’une
anémie interfère significativement avec la réponse des vais-
seaux intracérébraux aux changements en PaCO2 qui est un
puissant déterminant du tonus vasculaire et du DSC, ce qui
pourrait exposer ces patients à une hypoxie tissulaire pour des
niveaux d’Hb plus élevés que ceux retenus critiques pour le
sujet sain [27]. Enfin, le caractère hétérogène des lésions céré-
brales, retrouvé souvent après traumatisme crânien ou AVC,
est associé à des zones dites de « pénombre », caractérisées
par un DSC extrêmement limité, et qui sont plus sensibles vis-
à-vis d’une réduction du transport en oxygène, comme
observé pendant l’anémie.

Aspects controversés : effets neuroprotecteurs
liés à l’anémie et risques des transfusions

L’hypoxie secondaire à l’anémie pourrait également présenter
certaines propriétés neuroprotectrices. Le facteur induit par
l’hypoxie (HIF), hétérodimère constitué de deux unités
(HIF-1α et HIF-1β) et présent dans de nombreuses cellules,
joue un rôle prépondérant dans la protection contre l’isché-
mie. Le taux de protéines HIF-1α augmente en réponse à l’hy-
poxie et entraîne une cascade de transcriptions de molécules
régulatrices neuroprotectrices [28]. De plus, la sécrétion par
les astrocytes et les neurones d’érythropoïétine (EPO), une
des hormones aux effets autocrines et paracrines est aussi
induite par le facteur HIF. Cette hormone régule les média-
teurs de l’apoptose et semble jouer un rôle protecteur sur les
cellules neuronales [29]. La production du vascular endothe-
lial growth factor (VEGF), facteur promouvant l’angioge-
nèse, est également stimulée par l’hypoxie et permet des phé-
nomènes d’adaptation à moyen ou à long terme du tissu
hypoxique [30]. Dans la plupart de ces mécanismes de
réponse et d’adaptation à l’hypoxie, la NOS inductible
(iNOS) semble constituer un élément fondamental dans la
réponse moléculaire aux stimuli hypoxiques. Une étude expé-
rimentale relativement récente menée chez la souris a mis en
exergue l’intrication des mécanismes cellulaires et tissulaires
précités avec la nNOS [31]. Deux types de souris ont été sou-
mis soit à une anémie aiguë (Hb à 5 g/dl–FiO2 à 21 %), soit à
une hypoxie (Hb à 13 g/dl–FiO2 à 15 %). Les deux méthodes,
anémie et hypoxie, s’accompagnaient d’une chute compa-
rable de la pression tissulaire cérébrale en oxygène. Les souris
knock-out pour le gène nNOS (nNOS-/-) soumises à une
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anémie aiguë avaient des taux inférieurs de HIF, EPO et
VEGF en comparaison avec les souris du phénotype sauvage,
alors que les deux groupes de souris présentaient des réponses
comparables (HIF, EPO et VEGF) lorsqu’elles étaient expo-
sées à l’hypoxie. Ces données suggèrent que la nNOS joue un
rôle primordial dans la réponse cellulaire et tissulaire à l’ané-
mie, avec un rôle plus limité dans l’hypoxie.

Effets de l’anémie sur le métabolisme cérébral
et le devenir des patients de neuroréanimation

Dans le traumatisme crânien grave

Plusieurs études menées dans le TCG ont mis en évidence une
association entre anémie (définie de façon variable selon les
auteurs) et un pronostic péjoratif [32–34]. Dans deux analyses
post-hoc de plusieurs essais randomisés, portant sur un total
de plus de 3 500 patients avec un TCG, une valeur d’Hb basse
(définie de façon variable selon les deux études) était signifi-
cativement associée, en régression logistique, à un mauvais
devenir neurologique à trois et six mois [32,35]. Dans une
étude rétrospective menée sur 1 150 TCG, une anémie définie
par une Hb inférieure à 9 g/dl était significativement associée
à une mortalité accrue (odds ratio [OR] ajusté : 3,67 ; inter-
valle de confiance à 95 % [IC 95] : 1,13–2,24), lorsque les
transfusions de globules rouges étaient retirées du modèle
d’analyse multivariée [34]. Dans une étude rétrospective
menée sur 169 patients avec un TCG, un taux d’Hb moyen
mesuré sur sept jours inférieur à 9 g/dl était associé, en ana-
lyse multivariée, à une mortalité hospitalière accrue (risque
relatif : 3,1 ; IC 95 : 1,5–6,3 ; p = 0,03) [33]. Le même type
d’observations était également mis en évidence dans deux
autres études [36,37]. Cette association entre anémie et mau-
vais devenir des patients présentant un TCG n’a cependant
pas été retrouvée dans toutes les études [38]. La relation entre
anémie et diverses variables associées au métabolisme et à
l’oxygénation cérébrale (évaluation du ratio lactate/pyruvate
par microdialyse, étude de la tension en oxygène tissulaire
cérébral ou PbtO2), ainsi que son lien avec un éventuel deve-
nir neurologique moins favorable, a fait l’objet de plusieurs
travaux. Deux études plus anciennes font état d’un lien entre
un taux bas d’Hb et un index lactate–oxygène altéré (suggestif
d’ischémie cérébrale) [39] ou un ratio d’extraction d’oxygène
cérébral élevé (lorsque le taux d’Hb était inférieur à 10 g/dl)
[40]. Récemment, dans une analyse rétrospective de 474
mesures simultanées des taux d’Hb et de la PbtO2 effectuées
sur 80 patients avec un TCG, seul un taux d’Hb inférieur à
9 g/dl était significativement associé à une valeur basse de
PbtO2 (< 20 mmHg). De manière intéressante, seule l’asso-
ciation d’une anémie avec une PbtO2 basse était associée à un
devenir neurologique défavorable (score Glasgow Outcome
Scale [GOS] de 1–3 à 30 jours), tandis que l’anémie seule
n’était pas associée à un tel effet [41]. Cette association entre

anémie et PbtO2 basse n’était cependant pas retrouvée dans
toutes les études [42].

Dans l’hémorragie sous-arachnoïdienne

Plusieurs études ont montré que l’anémie est un facteur de
risque indépendant de mauvaise évolution neurologique dans
l’hémorragie sous-arachnoïdienne (HSA) [43,44]. Ainsi, dans
une étude rétrospective menée sur 580 patients avec une HSA,
la présence d’une anémie représentait, après ajustement pour
de multiples cofacteurs, un facteur de risque indépendant de
mortalité ou de handicap fonctionnel à trois mois (OR : 1,8 ;
IC 95 : 1,1–2,9 ; p = 0,02) [45]. Dans une étude rétrospective
sur 245 patients avec une HSA, un taux d’Hb inférieur à 10 g/
dl était également associé à un devenir péjoratif qui combinait
mortalité, handicap sévère et ischémie retardée (OR : 2,7 ;
IC 95 : 1,5–5) [46]. Inversement, dans une série rétrospective
de 611 patients ayant présenté une HSA, des valeurs d’Hb
moyenne plus élevées (11,7 ± 1,5 vs 10,9 ± 1,2 g/dl ;
p < 0,001) étaient associées à un meilleur devenir clinique
(score de Rankin modifié) à la sortie de l’hôpital et à trois
mois [47].

L’anémie dans un contexte de HSA a pu également être
associée dans certaines études à une altération du métabo-
lisme cérébral. Ainsi, dans une étude prospective menée sur
20 patients atteints de HSA sévère, un taux d’Hb inférieur à
9 g/dl était associé à un risque plus élevé de valeurs basses
(< 20 mmHg) de PtbO2 et de ratio lactate/pyruvate supérieur à
40 [48]. De même, dans une analyse rétrospective portant sur
359 mesures effectuées chez 34 patients atteints d’une HSA,
un taux d’Hb inférieur à 9 g/dl ou entre 9,1 et 10 g/dl était un
facteur de risque indépendant d’hypoxie cellulaire évaluée par
microdialyse intracérébrale, comparé à des valeurs d’Hb entre
10,1 et 11 g/dl (OR ajusté : 3,7 ; IC 95 : 1,5–9,4 ; p = 0,004
pour une Hb inférieure ou égale à 9 g/dl et OR ajusté : 1,9 ; IC
95 : 1,1–3,3 ; p = 0,03 pour une Hb entre 9,1 et 10 g/dl) [49].

Dans le contexte particulier de la neuroréanimation où
l’anémie même modérée semble jouer un rôle délétère sur
le devenir des patients, l’application d’un seuil transfusion-
nel restrictif tel que prôné dans les recommandations géné-
rales actuelles [50] (transfusion si Hb inférieure à 7 g/dl en
l’absence de comorbidité cardiaque significative) pourrait
s’avérer délétère et donc ne pas s’appliquer à ce sous-
groupe particulier de patients [43].

Efficacité et effets secondaires des transfusions
de concentrés érythrocytaires chez les patients
de neuroréanimation

Traumatisme crânien grave

Chez les patients atteints de TCG, plusieurs travaux récents
tendent à supporter un effet bénéfique des transfusions de CE
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sur la PbtO2, mais le plus souvent cette augmentation était
modeste [43,51–54]. De plus, dans un certain nombre de
cas, la transfusion de CE était associée au contraire à une
réduction de la PbtO2 sans que l’on ne puisse définir a priori
des critères discriminant répondeurs et non-répondeurs à une
administration de CE [51,52]. Une augmentation posttransfu-
sionnelle de la PbtO2 n’était de plus pas toujours associée à un
changement au niveau du métabolisme cérébral (évalué
notamment par le ratio lactate/pyruvate) [51]. Cette augmen-
tation modeste de PbtO2 serait en partie liée au fait que les
zones d’ischémie cérébrale précédemment mises en évidence
dans le TCG seraient en réalité des zones de dysfonctionmito-
chondriale peu améliorées par la transfusion sanguine [43].

L’effet des transfusions de CE sur l’évolution clinique des
patients traumatisés crâniens est encore mal défini, mais plu-
sieurs études suggèrent un rôle délétère des transfusions san-
guines dans le contexte du TCG [43]. Dans une vaste étude
rétrospective portant sur 1 150 TCG (dont 46 % de patients
transfusés pour une Hb < 9 g/dl), Salim et al. ont mis en
évidence, par analyse de régression logistique, un rôle délé-
tère des transfusions de CE sur la mortalité hospitalière des
patients (OR ajusté : 2,19 ; IC 95 : 1,27–3,75 ; p = 0,0044)
[34]. Dans une étude rétrospective portant sur 139 patients
anémiques (hématocrite de 21 à 30 %) atteints de TCG, les
transfusions érythrocytaires étaient un facteur de risque indé-
pendant de mauvais devenir fonctionnel (score GOS : 1–3 à
6 mois) [53]. D’autres études ont mis en lumière le même
type d’observations [43]. Cette association entre transfusion
et mauvais devenir clinique n’est toutefois pas constamment
retrouvée. Dans une étude rétrospective de 82 patients avec
un TCG et une anémie modérée (Hb entre 8 et 10 g/dl), il n’y
avait pas d’association entre transfusion sanguine et mauvais
devenir clinique [54]. Dans une analyse en sous-groupe de
l’étude TRICC portant sur 67 patients avec un TCG, il n’y
avait pas de différence de mortalité entre les deux groupes
soumis à une stratégie transfusionnelle restrictive (transfu-
sion si le taux d’Hb était inférieur à 7 g/dl) ou libérale (trans-
fusion si le taux d’Hb était inférieur à 10 g/dl), mais le faible
effectif de patients limite les conclusions de cette étude [38].

Hémorragie sous-arachnoïdienne

Plusieurs études ont suggéré un lien entre transfusion de CE
chez des patients atteints de HSA et un pronostic neurologique
défavorable ou une mortalité accrue [43,36,55,56]. Ainsi, dans
une étude rétrospective portant sur 245 patients atteints de
HSA, la transfusion de CE était significativement associée,
en analyse multivariée, à un risque accru de l’end-point
composite incluant mortalité, handicap sévère ou ischémie
cérébrale retardée (OR : 4,3 ; IC 95 : 1,5–9,3 ; p < 0,01) ainsi
qu’une fréquence accrue d’infections nosocomiales [46]. Ces
effets délétères associés à la transfusion n’étaient pas retrouvés
dans toutes les études. Ainsi, dans une étude portant sur

292 patients atteints de HSA, la transfusion érythrocytaire
n’était associée, en analyse multivariée, ni à une mortalité
accrue ni à un moins bon devenir neurologique à long terme
(estimé par le score GOS et le score de Rankin modifié) [57].

L’effet des transfusions de CE sur le métabolisme cérébral
dans un contexte d’HSA a été étudié par plusieurs auteurs.
Dans l’étude de Smith et al. portant sur 35 patients anémiques
de neuroréanimation (dont 12 atteints de HSA) et transfusés en
moyenne de deux unités de globules rouges (taux moyen d’Hb
prétransfusionnel de 8,7 g/dl), une augmentation modeste de
PbtO2 était observée (3,2 mmHg) et n’était pas liée à la valeur
basale de PbtO2 ; on notait une diminution de PbtO2 chez neuf
patients après transfusion [52]. Dans une étude prospective
menée sur huit patients anémiques (Hb basale : 8,7 g/dl)
atteints de HSA et suivis par positron emission tomography
(PET-CT) cérébral, l’administration d’une unité de CE résul-
tait d’une augmentation significative du transport en oxygène
cérébral (DO2) via un contenu artériel en oxygène accru
(CaO2) ; le DSC était globalement inchangé de même que le
métabolisme cérébral (CMRO2), mais on observait une dimi-
nution significative de la fraction d’extraction d’oxygène y
compris dans les régions plus vulnérables (territoire soumis à
un vasospasme) [58]. Dans une étude portant sur 17 patients
anémiques (Hb prétransfusionnelle à 9,1 ± 1,2 g/dl) atteints
d’une HSA sévère et transfusés d’une unité de globules rou-
ges, le DSC et le transport en oxygène augmentaient de façon
significative chez les patients ayant une Hb basale inférieure à
9 g/dl ; on notait par ailleurs, après transfusion, une réduction
de 47 % du nombre de régions cérébrales présentant une DO2

basse (< 4,5 ml/100 g par minute) [59].

Effets défavorables liés aux transfusions de concentrés
érythrocytaires

Dans une étude rétrospective menée sur 78 patients avec un
TCG, l’insuffisance respiratoire d’origine non cardiogénique
(toutes causes confondues, ratio PaO2/FIO2 < 300 mmHg)
était un facteur de risque indépendant de PbtO2 cérébrale
basse [60]. D’autres complications associées à la transfusion
ont été décrites chez les patients de neuroréanimation, telles
qu’une incidence accrue de complications infectieuses
[46,61] — survenant dans un contexte d’immunomodulation
posttransfusionnelle baptisée « TRIM » (transfusion-related
immunomudulation) [62], ou encore la survenue de vasospas-
mes cérébraux chez des patients présentant une HSA traitée
par clippage de l’anévrisme rompu [56]. L’âge des CE pour-
rait également intervenir dans cette association. Des altéra-
tions du métabolisme érythrocytaire (diminution du contenu
en adénosine triphosphate [ATP], susceptibilité au stress
oxydatif, altérations membranaires avec réduction de la
déformabilité) sont en effet décrites au cours de la conserva-
tion des CE à 4 °C [63]. Bien que l’effet de la durée de
préservation des CE sur le devenir des patients transfusés soit
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très controversé [64], certaines études non randomisées ont
suggéré un effet délétère des CE âgés sur la microcirculation,
avec notamment la mise en évidence d’une relation inverse
entre l’âge des CE transfusés et la variation du pH de la
muqueuse gastrique mesurée par tonométrie [65]. Cela n’a
toutefois pas été retrouvé dans d’autres études, et une revue
récente de huit essais randomisés contrôlés portant sur de
faibles effectifs ne mettait pas en évidence d’effet délétère
de l’âge des CE sur des variables physiologiques (échanges
gazeux, indices de microcirculation) [64]. Les études portant
sur des patients de neuroréanimation sont relativement rares.
Dans une étude non randomisée menée sur 66 patients ané-
miques (Hb inférieure à 9,5 g/dl) avec un TCG, l’administra-
tion d’un à deux CE âgés de plus de 19 jours (29 jours en
moyenne) ne s’accompagnait pas d’une augmentation subsé-
quente de la PbtO2 cérébrale, au contraire des CE plus jeunes ;
le devenir clinique des patients (mortalité, score GOS à
6 mois) était cependant similaire entre les différents groupes
d’âge [66]. Dans une étude rétrospective portant sur 119
patients atteints d’HSA, il n’y avait pas d’association entre
l’âge des CE transfusés et un devenir péjoratif des patients
[67]. L’inférence causale au départ de ces différentes études
est cependant difficile dans la mesure où la plupart sont
observationnelles et comportent de nombreux biais [64,68].

Seuils transfusionnels et décision
de transfuser : quelles conclusions ?

À la lumière de ces données, il apparaît donc qu’à la fois l’ané-
mie et les transfusions sanguines peuvent s’avérer délétères
chez les patients de neuroréanimation. Certains auteurs se sont
ainsi attachés à tenter de déterminer un seuil transfusionnel
permettant d’éviter une exposition excessive aux CE tout en
évitant les conséquences potentiellement délétères de l’anémie
sur le cerveau. Cependant, la plupart des études menées sur les
seuils transfusionnels chez les patients de réanimation s’adres-
sent à des populations relativement hétérogènes, médicales
et/ou chirurgicales, avec une proportion variable mais le plus
souvent faible de patients cérébrolésés. Dans l’étude randomi-
sée multicentrique de Hebert et al. réalisée sur 838 patients de
réanimation (étude TRICC), qui comparait une stratégie trans-
fusionnelle dite restrictive (transfusion si le taux d’Hb était
inférieur à 7 g/dl) à une stratégie transfusionnelle dite libérale
(transfusion si le taux d’Hb était inférieur à 10 g/dl), les auteurs
ne notaient pas de différence significative de mortalité à
30 jours entre les deux groupes [69]. Dans un essai de non-
infériorité visant à comparer chez des patients de chirurgie
cardiaque une stratégie de transfusion restrictive (transfusion
pour maintenir un hématocrite > 24 %) à une stratégie transfu-
sionnelle libérale (transfusion pour maintenir un hémato-
crite > 30 %), il n’y avait pas de différence significative en
termes d’end-point composite (mortalité à 30 jours et morbi-

dités telles que choc cardiogénique, survenue d’un syndrome
de détresse respiratoire aiguë [SDRA] ou une insuffisance
rénale aiguë nécessitant une hémodialyse ou une hémofiltra-
tion) entre les deux groupes [70]. Les recommandations
actuelles, notamment basées sur les résultats de l’étude TRICC
[71] mais également d’autres travaux, préconisent l’applica-
tion d’une stratégie transfusionnelle restrictive pour les
patients de réanimation stables sans cardiopathie ischémique
[72], sans qu’il n’y ait de recommandation spécifique concer-
nant les patients de neuroréanimation (TCG, HSA avec ou
sans vasospasme, AVC ischémique ou hémorragique).

Peu d’études se sont spécifiquement intéressées à la problé-
matique du seuil transfusionnel chez les patients atteints de
pathologies neurologiques aiguës traumatiques ou non. Dans
une enquête récente menée aux États-Unis sur 282 praticiens
travaillant en unité de neuroréanimation, le seuil transfusion-
nel moyen dans le cadre d’une HSA de grade 4 selon l’échelle
WFNS (World Federation of Neurosurgeons) était de 8,19 g/dl,
avec un seuil moyen plus élevé dans les cas d’ischémie céré-
brale retardée (8,58 g/dl) ; ces praticiens étaient également en
moyenne plus enclins à transfuser en cas de signes d’ischémie
cérébrale (PbtO2 < 15 mmHg ou ratio lactate/pyruvate > 40)
[73]. Dans le cas des TCG, une récente enquête nord-
américaine menée chez 312 praticiens mettait en évidence des
seuils transfusionnels autour de 7,5 g/dl d’Hb en l’absence
d’une hypertension intracrânienne et autour de 8,0 g/dl en sa
présence ; ces seuils étaient significativement plus élevés
chez les neurochirurgiens (8,3 et 8,9 g/dl, respectivement) [74].

Y a-t-il chez les patients de neuroréanimation une valeur
cible d’Hb à viser et qui servirait de seuil transfusionnel
valable pour tous les patients ? Une revue systématique
récente s’est attachée à répondre à cette question [75] et a
identifié six études comparant de manière directe deux straté-
gies transfusionnelles ou deux seuils différents de taux d’Hb
(de 7 à 10 g/dl pour le groupe « restrictif » et de 9,3 à 11,5 g/dl
pour le groupe « libéral »). Globalement, les auteurs ne
notaient aucune différence en termes de mortalité, de durée
de ventilation mécanique ou de scores de dysfonctions d’or-
ganes. L’hétérogénéité des études incluses empêchait la réali-
sation d’une méta-analyse, tandis que le faible effectif des
patients, la qualité méthodologique des études incluses et leur
sensibilité aux biais rendaient difficile toute inférence causale ;
aucune recommandation en termes de seuil transfusionnel ne
pouvait de ce fait être dégagée sur la base de ces études.

Sur quelle base, dès lors, le praticien peut-il décider
d’administrer un ou plusieurs CE chez un patient anémique
de neuroréanimation ? Clairement, cette décision se doit de
reposer sur un faisceau d’arguments clinicobiologiques et issus
du monitorage neurologique. Les données de la littérature
revues ci-dessus suggèrent qu’un taux d’Hb ou d’hématocrite
ne permet pas à lui seul d’orienter la décision de transfuser, à
moins que l’anémie ne soit suffisamment sévère (Hb < 7 voire
8 g/dl) et/ou mal tolérée par le patient, notamment sur le plan
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hémodynamique. Des marqueurs du degré d’ischémie céré-
brale (saturation veineuse dans le golfe de la jugulaire, sondes
de mesure de la PbtO2, sondes de microdialyse cérébrale) sont
probablement nécessaires afin d’individualiser les besoins
transfusionnels, tout en reconnaissant leurs limites actuelles.
Ainsi, des valeurs pathologiques de ces marqueurs (exemple :
une PtbO2 < 15 mmHg) ne permettent pas toujours de prédire
la réponse à une transfusion de CE [51]. Par ailleurs, ces outils
ne sont pas disponibles ni appliqués dans tous les centres
neurochirurgicaux. Ainsi, dans une enquête menée auprès de
282 réanimateurs nord-américains prenant en charge des
patients atteints d’HSA, si la grande majorité (90 %) avaient
accès à des techniques d’angioscanner, le recours à des cathé-
ters de microdialyse se faisait dans 4 % des cas, tandis que
l’utilisation de sondes de mesure du DSC en continu se faisait
dans 7 % des cas, et la mesure de la saturation veineuse dans
le golfe de la jugulaire était obtenue dans 13 % des cas [73].
Ces techniques, bien que potentiellement intéressantes, sont
donc peu fréquemment utilisées au lit du malade et participent
peu, actuellement, à la prise de décision transfusionnelle.

Conflit d’intérêt : C. Lelubre, F. Salomez et F.S. Taccone ne
déclarent aucun conflit d’intérêt.
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