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Summary

The last decade has shown rapid development
of ventricular assist devices, allowing to me-
chanically support the failing heart, namely in
case of cardiogenic shock that does not respond
to medical therapy. These devices can be used
for treating the acute phase of a reversible
process (e.g., in the case of a myocarditis), for
those waiting for heart transplantation or
even as a destination therapy. They may im-
prove survival in patients presenting with oth-
erwise fatal conditions. Ventricular assist de-
vices play nowadays a growing role owing to
shortage of donor organs. The main conditions
leading to the implantation of a cardiac assist
device are acute myocardial infarction, termi-
nal or decompensated heart failure, myocardi-
tis, or postcardiotomy shock. The main compli-
cations due to these devices are bleeding,
thromboembolic events, infections, and techni-
cal dysfunctions. The incidence of these com-
plications continues to decline owing to tech-
nical improvements. A good selection of pa-
tients, adequate therapeutic strategies, and
careful evaluation of the risks for each patient
are prerequisites for successful treatment. The
cardiac support devices are mainly used in ter-
tiary hospitals due to the need for technical fa-
cilities and specialised staff. Registries are
mandatory. The use of these technologies will
certainly grow due to technical advances and
continuous miniaturisation of the devices.

Key words: cardiac/ventricular assist de-
vices, congestive heart failure; heart transplan-
tation,; cardiogenic shock

Résumé

Au cours des dix derniéres années, des impor-
tants progreés techniques ont permis de déve-
lopper des dispositifs d’assistance ventricu-
laire qui soutiennent mécaniquement la fonc-
tion cardiaque en cas de défaillance cardiaque
aigué ou terminale. Ces assistances, utilisées
soit dans la phase aigué d’'un processus réver-
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Dispositifs d’'assistance
cardiaque mécanique

sible, comme solution provisoire avant une
transplantation soit comme traitement défini-
tif, ont permis d’améliorer de maniére signifi-
cative la survie de patients présentant un ta-
bleau clinique souvent désespéré. Leur utilisa-
tion devient d’autant plus importante qu’il
existe actuellement une pénurie de donneurs
d’organes. Les pathologies nécessitant ces dis-
positifs d’assistance ventriculaire sont essen-
tiellement I'infarctus aigu du myocarde, I'in-
suffisance cardiaque terminale décompensée,
les myocardites et les états de choc apres chi-
rurgie cardiaque. Les complications rappor-
tées sont essentiellement les problémes hé-
morragiques, thromboemboliques, infectieux
et les dysfonctionnements techniques. Cepen-
dant, toutes ces complications sont en diminu-
tion constante grace aux progres techniques
apportés. La sélection des patients, le choix
d’'une stratégie thérapeutique adéquate et
I’évaluation soigneuse des risques pour chaque
patient sont essentiels pour le succés de ces
traitements. L'emploi de ces technologies, pour
des raisons d’expérience et de moyens techni-
ques et humains, doit rester limité aux centres
universitaires. En 'absence d’études randomi-
sées, la tenue rigoureuse de registres incluant
tous les patients bénéficiant de ce type de trai-
tement est indispensable. En raison des pro-
grés attendus grace a la miniaturisation tou-
jours plus importante des dispositifs d’assis-
tance ventriculaire, on peut raisonnablement
s’attendre a une augmentation de leur utilisa-
tion ces prochaines années.

Mot-clefs: dispositifs dassistance cardia-
que; insuffisance cardiaque, transplantation
cardiaque; choc cardiogéne
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Développement

Le principe d’'un support cardiaque mécani-
que, notamment du ventricule gauche, existe
depuis maintenant presque 50 ans. I'idée de
base est de soutenir mécaniquement un cceur
dont la fonction mécanique est gravement di-
minuée, et ce quelle qu'en soit la cause. Les
premiéres expériences sur animaux ont été fai-
tes en 1959 par Salisbury avec une pompe mé-
canique installée chirurgicalement [1]. Trois
ans plus tard, Senning et collegues proposent
un modele d’assistance ventriculaire mécani-
que chez le chien, sans thoracotomie préalable,
qui peut étre considéré comme le précurseur
des systemes d’assistance percutanés actuels
[2]. Avec ce systeme, le sang oxygéné était as-
piré dans l'oreillette gauche au moyen d’une
canule passée par voie transjugulaire a travers
le septum interauriculaire et réinjecté grace a
une pompe a galets dans lartére fémorale.
Senning avait suggéré déja a cette époque que
cette technique pourrait étre utilisée dans I'in-
farctus aigu du myocarde [3].

En 1979, Rose et collegues ont eu I'idée de
combiner ce systéme avec la contre-pulsion
aortique (qui a été adopté comme support mé-
canique de routine sans jamais avoir fait réel-
lement preuve de son utilité) afin d’obtenir une
certaine pulsatilité du flux sanguin. Cepen-
dant, aucun bénéfice supplémentaire n’a pu
étre démontré par rapport a un flux continu
[4]. ATopposé, Laschinger et collegues ont dé-
montré en 1985 qu’un soutien mécanique pul-
satile chez le chien diminuait la taille de la
zone infarcie dans un modeéle d’'infarctus aigu
du myocarde [5]. En 1988, Ishino et collegues
ont présenté la premiere série de patients
ayant bénéficié d’'un soutien mécanique du
cceur gauche au moyen d’une pompe centrifuge
implantée chirurgicalement [6]. La méme an-
née, Babic et collegues ont publié une étude
portant sur plusieurs patients qui avaient eu
un soutien mécanique percutané avec une
pompe a galets [7]. Cette étude a été suivie
d’'une série portant sur des patients bénéfi-
ciant eux aussi d’'un soutien mécanique percu-
tané du cceur gauche, mais cette fois a 'aide
d’'une pompe centrifuge [8]. Du c6té chirurgi-
cal, Frazier et collegues ont été les premiers a
utiliser une pompe centrifuge interne (Hemo-
pump) [9] qui, aprés miniaturisation, pouvait
étre insérée par voie percutanée [10]. En 1992,
Kyo et collégues associaient une fois de plus,
une pompe centrifuge a la contre-pulsion aor-
tique dans I'idée de restituer un flux pulsatile
[11].
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Depuis, de nombreux systémes chirurgi-
caux et percutanés ont été utilisés en médicine
clinique en utilisant toutes les modalités pos-
sibles, c’est-a-dire en transportant le sang de
Poreillette gauche a I'aorte, du ventricule gau-
che a l'aorte, du coté veineux a 'aorte en utili-
sant un oxygénateur et le soutien du cceur
droit (ce dernier pouvant étre isolé ou associé
a un support ventriculaire gauche), etc. Les
supports ventriculaires chirurgicaux peuvent
étre implantés soit de maniére provisoire soit
de facon permanente (destination therapy).

Populations concernées

Linfarctus aigu du myocarde est la plus fré-
quente des urgences dans les pays industriali-
sés et la plus importante cause de déces [12].
Son incidence dépend de I'age du patient et est
en légere diminution depuis 20 ans. En 2002,
on comptait 400 infarctus par an pour un mil-
lion dhommes et 120 pour un million de fem-
mes, globalement ainsi 250 par million d’indi-
vidus et par an. I'incidence du choc cardiogéne
apres infarctus du myocarde aigu est d’environ
7%. Il y a donc annuellement environ 20 pa-
tients par million de personnes qui pourraient
théoriquement bénéficier d'un support méca-
nique [13]. La mortalité du choc cardiogénique
traité médicalement, se situe en moyenne en-
tre 50% et 80%.

La prévalence de l'insuffisance cardiaque
chronique dans la population générale est de
2%. Sa forme terminale est estimée a
300-1000 cas par million d’individus par an et
comporte une mortalité annuelle de presque
50%, plus élevée donc que celle de la plupart
des cancers. Tous ces patients ne sont pas des
candidats a un support mécanique a cause de
leur age, de leurs co-morbidités ou d’'une com-
pliance insuffisante.

Les centres actifs dans ce domaine implan-
tent actuellement environ 20 de ces systemes
par an et par million d’habitants. Les indications
cliniques se répartissent de fagcon a peu pres
égale entre les infarctus et les insuffisances
chroniques terminales. Les données de 'Hopital
Universitaire de Fribourg en Allemagne (fig. 1),
montrent les chiffres annuels d'un bassin de po-
pulation d’environ 1 million d’habitants.

But du soutien mécanique,
critéres hémodynamiques

Contrairement a la contre-pulsion aortique, le
but des dispositifs d’assistance mécanique du
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Figure 1
Implantations de dispositifs d’assistance mécanique a I'Université de Fribourg (Allemagne)
entre 1994 et 2006. Il y est également fait mention de différents modéles utilisés.
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coeur est de décharger complétement le ventri-
cule tout en maintenant un débit suffisant. Les
criteres hémodynamiques pour un soutien
mécanique sont ceux du choc cardiogéne ré-
fractaire (index cardiogene de moins de 2,0 I/
min/m? et une pression systolique de moins de
90 mm Hg, une pression atriale de plus de
20 mm Hg et une résistance vasculaire systé-
mique de plus de 2100 dynXsecXcm™). Des
arythmies ventriculaires hémodynamique-
ment significatives et ne répondant pas au
traitement peuvent également représenter
une indication.

Pathologies concernées
et indications

Les principales pathologies a considérer pour

un soutien mécanique du cceur sont:

— Le choc cardiogéne apres infarctus du
myocarde.

— Undébit cardiaque insuffisant a I'issue des
opérations cardiaques.

— Les myocardites aigués.

— Linsuffisance cardiaque terminale.

Ils existent également plusieurs stratégies
d'implantation pour ces différentes indica-
tions. L'utilisation peut étre provisoire et étre
suivie de 'implantation d'un autre dispositif
(bridge to bridge, en général dans des cas ur-
gents dans des centres non spécialisés afin de
permettre un transfert dans de bonnes condi-
tions), permettre 'attente d’'un organe (bridge
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to transplant), déboucher sur une résolution
spontanée ou médicamenteuse comme c’est
parfois le cas lors d’'une myocardite aigué, d'un
infarctus reperfusé ou aprés une intervention
chirurgicale cardiaque (bridge to recovery) ou
étre définitive (destination therapy). Sur la
base de I'étude REMATCH discutée plus bas

[14], 'implantation définitive est réservée aux

patients non éligibles pour une transplanta-

tion cardiaque en raison de I'age avancé, d’au-
tres co-morbidités ou d’'une hypertension pul-
monaire non réversible.

Les autres options de soutien, voire de
substitution mécanique du coeur sont:

— La circulation extracorporelle classique
(pendant les interventions chirurgicales
uniquement).

— Le systeme dit «<ECMO» (Extra-Corporeal
Membrane Oxygenation), utilisable pour
quelques jours au maximum.

— Le cceur artificiel total.

Le support uni-ventriculaire ou bi-ventri-
culaire.

— Le support intra-corporel ou extra-corpo-
rel.

— Le support pulsatile ou continu.

— Le support électrique ou pneumatique.

Choix du dispositif

Lorsqu’un patient présente un choc cardiogene
profond avec une défaillance multi-organes,
I'instauration rapide d'un soutien mécanique
efficace est indispensable afin d’augmenter les
chances de survie. Il faut donc opter pour un
dispositif pouvant offrir un débit suffisant afin
de décharger complétement le ventricule. Si
une utilisation prolongée est nécessaire, il sera
également possible d’'introduire un soutien bi-
ventriculaire.

Evaluation préopératoire
du risque

Une étude de Rao et collegues [15] a identifié
cing critéres pronostiques de survie aprés 'im-
plantation d’un dispositif d’assistance cardia-
que: la nécessité d'un support ventilatoire,
voire d’'une réoperation, 'utilisation préalable
d’'un premier dispositif d’assistance ventricu-
laire, une pression veineuse centrale de plus
de 16 mm Hg et enfin un temps de prothrom-
bine de plus de 16 secondes. L'implantation en
urgence d'un dispositif d’assistance a égale-
ment été identifiée comme un facteur de mau-
vais pronostic.
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Tableau 1

Complications fatales de
|"assistance cardiaque

(178 déces de 655 patients
traités avec différentes
modalités) [17].

Contre-indications

Les patients présentant une défaillance multi-
organique jugée irréversible ont un mauvais
pronostic. Parmi les contre-indications abso-
lues figurent les atteintes neurologiques irré-
versibles (il est néanmoins difficile d’évaluer
de maniére adéquate I'état neurologique ac-
tuel et son pronostic de certains patients en
choc avancé), les infections résistant aux trai-
tements et la sepsis.

Bénéfice attendu
pour les patients

Le but principal des systemes d’assistance
ventriculaire est de prolonger la vie du patient.
Au vu de la mortalité trés élevée a une année,
ce but devrait étre facile a atteindre. Le
deuxiéme but est 'amélioration de la qualité
de vie du patient. Les systémes de soutien car-
diaque sont utilisés en premier lieu pour per-
mettre I'extubation du patient, puis de rega-
gner dans I'idéal une qualité de vie acceptable.
Ils doivent donc remplir des criteres d’effica-
cité a savoir:
— diminution de la mortalité
— diminution de la morbidité
— amélioration de la qualité de vie du patient
— facilitation des soins du patient
— diminution de la durée de I'hospitalisation
A noter que I'état psychique des patients
dépendant d’'un support mécanique de ma-
niére prolongée, voire de maniére permanente
est tres difficile a apprécier et a quantifier en
pratique clinique.

Complications menant au décés

Défaillance d’organes multiples 62 35%
Hémorragie 27 15%
Défaillance circulatoire 22 12%
Ictus 18 10%
Infection 14 8%
Défaillance respiratoire 9 5%
Autres ou inconnu 25 15%

Tableau 2

Mode d'utilisation de I'assistance cardiaque (655 cas): stratégies d'implantation [17].
Pont a transplantation (bridge to transplant) DL 78%
Pont a récupération (bridge to recovery) 53 5%
Destination therapy 78 12%
Non défini 29 4%
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Efficacité et sécurité des systémes
d’assistance ventriculaire

Les technologies employées dans le cadre
des supports cardiaques sont en évolution
constante et rapide. Tous les systémes utilisés
actuellement on fait preuve d’une efficacité et
d’une sécurité acceptables au vu de I'état grave
des malades concernés. Les problémes et les
complications restent cependant nombreux et
doivent étre résolus ou éliminés.

Voici les études principales publiées a ce
sujet:

Une étude d’Aaronson et coll. publiée en
2002 [16] a démontré lefficacité de assistance
du ventricule gauche pour améliorer le succes
de la transplantation. Le taux de survie apres
transplantation s’élevait a 81 + 5% dans le
groupe assisté mécaniquement et a 64 + 11%
dans le groupe médical. La survie a 3 ans était
respectivement de 95 + 4% et de 65 + 10% (sur-
vie globale 77 £ 6% pour le groupe assisté et
44 + 9% pour le groupe médical). L'étude
REMATCH [14] arandomisé 129 patients avec
une insuffisance cardiaque terminale et pour
lesquels une transplantation cardiaque était
exclue pour comparer d’'un c6té un traitement
avec un systeme d’assistance du type Thoratec
(assistance gauche uniquement) et de 'autre
un traitement médical. Quoique la survie a
3 ans fat nulle dans les 2 groupes, la survie
moyenne était plus longue dans le groupe as-
sisté et la qualité de vie meilleure. A un an, la
survie était de 25% dans le groupe médical et
de 52% dans le groupe assisté, a 2 ans les chif-
fres étaient de 8% et 23% respectivement. Lin-
suffisance cardiaque était la cause de déces
chez pratiquement tous les patients dans le
groupe médical mais seulement chez 1% des
patients dans le groupe assisté. Ces derniers
sont morts de complications liées au systéme
implanté (infections, embolies, problémes mé-
caniques, hémorragies, etc). La répartition de
la mortalité est décrite dans le tableau 1, ex-
trait du registre MCSD (Mechanical Circula-
tory Support Device) de la ISHLT (Internatio-
nal Society of Heart and Lung Transplanta-
tion) pour les années 2002 a 2004 [17]. Les ta-
bleaux 2 et 3 indiquent respectivement les
stratégies d'implantation et les modes de sou-
tien employés.

L’étude POST-REMATCH [18], qui a uti-
lisé cette fois le systéme HeartMate comme
traitement définitif ([destination therapy]
comme dans I'étude REMATCH) chez 42 pa-
tients aux caractéristiques comparables a ceux
del'étude REMATCH avec une durée moyenne
de traitement de 232 jours, a montré une ré-
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Tableau 3

Mode d'utilisation de I'assistance cardiaque (655 cas): modes de support [17].
Assistance du ventricule gauche uniquement 542 83%
— dont: flux pulsatile 487 74%
— dont: flux continu 39 6%
— dont: non défini 16 3%
Assistance des ventricules gauche et droit 100 15%
Cceeur artificiel total (flux pulsatile) 13 2%

Tableau 4

duction supplémentaire de 40% de la mortalité
en comparaison avec REMATCH (survie a un
an sous assistance cardiaque de 61%) ainsi
qu'une trés nette diminution des complica-
tions (taux de sepsis huit fois moindre). Ces ré-
sultats ont été attribués a la fiabilité supé-
rieure du systeme HeartMate par rapport au
systéme Thoratec. Une plus récente généra-
tion de ce systéme (HeartMate II) ne montrait
d’ailleurs plus de dysfonctionnements a 1 an
d’utilisation contre un tiers environ dans le
modele initial [19]. Le manque de pulsatilité
de ce systéme n’est pas considéré comme un dé-
faut, ni durant l'utilisation du systeme, ni

Assistance ventriculaire: Eollsmile b
les différents appareils Berlin Heart
disponibles. Thoratec
Medos
Lion Heart
Novacor
HeartMate [
Non pulsatile TandemHeart
Levitronix
Impella
DeBakey-NASA
Jarvik 200
HeartMate IT
Incor
Ceeur artificiel total CardioWest (Jarvik 7)
Abiomed (AbioCor)
Tableau 5
Survie aprés transplantation.
Appareil date survie
Cardio WestTAH (cceur artificiel total) 2004 79 (68-87%)
Thoratec BVAD (assistance biventriculaire) 1997 58%
Novacor 2000 705
Throatec 2000 61%
Novacor 2000 54%
HeartMate 2000 51%
Novacor 2000 65%
HeartMate 2000 60%
CardioWest 2003 74%
HeartMate VE 2001 71%
HeartMate 1995 75%
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apres une éventuelle transplantation [20]. Les
capacités cognitives des patients ne semblent
pas étre mieux préservées par un appareil pul-
satile [21]. Toujours dans le registre «destina-
tion therapy», 'étude INTrEPID (Investiga-
tion of Non-Transplant-Eligible Patients Who
Are Inotrope Dependent) publiée récemment
[22], portant sur 55 patients pour lesquels une
greffe n’entre pas en ligne de compte et dont
37 ont re¢u un dispositif Novacor et 18 un trai-
tement médical optimal. Les résultats mon-
trent une survie a 6 et 12 mois meilleure dans
le groupe assisté mécaniquement (respective-
ment 46% contre 22% et 27% contre 11%). Le
taux de complications est plus élevé dans le
groupe traité médicalement. Des 37 patients
assistés mécaniquement, 85% n’avaient pas ou
peu de symptémes d’insuffisance cardiaque.
Cinq patients assistés et un traité médicale-
ment ont connu une amélioration suffisante
pour étre mis sur une liste de transplantation.
Ces résultats confirment 'avantage d’une as-
sistance mécanique par rapport au traitement
médical, mais le taux de survie est moins bon
que dans I'étude REMATCH. Les auteurs at-
tribuent cet effet a la sévérité de I'état général
des patients inclus dans I'étude INTrEPID.
Ainsi que le mentionne I'éditorial qui se référe
a l'article cité [23], cette étude est victime du
probléme de sélection des patients, qui ne peut
se baser sur la seule définition d’insuffisance
cardiaque terminale mais nécessite une appré-
ciation plus subtile de I'état clinique du pa-
tient. Une échelle de gradation de l'insuffi-
sance cardiaque en vue d'une transplantation
ou de I'implantation d'un dispositif d’assis-
tance a été réalisée aux Etats-Unis grace au
registre INTERMACS (Interagency Registry
of Mechanically Assisted Circulatory Support).

Les systémes chirurgicaux ou percutanés
utilisables en clinique sont détaillés dans le ta-
bleau 4.

Les chiffres les plus récents de survie
aprées transplantation dans des publications
portant sur différents systémes sont mention-
nés dans le tableau 5 et les complications dans
le tableau 6.

L'utilisation de systémes d’assistance car-
diaque aprées transplantation (en cas de dys-
fonction de la greffe et en attendant une re-
transplantation) n’a pas été évaluée de ma-
niére randomisée. Pourtant les patients se
trouvant dans cette situation (patients a haut
risque) semblent avoir un pronostic similaire
a ceux ne nécessitant pas de support mécani-
que avec des taux de survie a deux ans de 79%
[24].
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Tableau 6

Complications.

Appareil

Novacor
Novacor
Novacor
HeartMate
HeartMate
HeartMate
Throatec

CardioWest

* inconnu

Tableau 7

patients

36
20
61
20
37
280
85
95

Indications pour le Tandem-
Heart percutané (850 cas).

infection saignement ictus
(permanent/
transitoire)

27% 31% 59%

20% 40% 20%

44% 49% 39%

55% 35% 0%

44% 51% 16%

n/a* 40% 12%

2% 42% 24%

28,3% 37% 11%

Dilatation coronarienne a haut risque 30%
Choc cardiogene 19%
Infarctus du myocarde grave 18%
Chirurgie cardiaque a haut risque 12%
Apres chirurgie cardiaque 3%
Autres (p.ex. valvuloplastie) 18%

Systémes percutanés

Il existe deux systémes qui permettent une im-
plantation percutanée non chirurgicale: le
TandemHeart fournissant 3—4 1/min et I'Im-
pella fournissant 2—2,5 /min. Le premier a été
utilisé dans une étude randomisée chez des pa-
tients en choc cardiogéne apres infarctus éva-
luant le TandemHeart vs la contre-pulsion aor-
tique. Alors que la survie ne flt pas améliorée —
et ceci principalement en raison des complica-
tions liées au systéme lui-méme — on a pu ob-
server une amélioration significative des para-
metres hémodynamiques [25]. Les résultats
apres utilisation élective des systémes percu-
tanés (support durant des interventions percu-
tanées risquées ou en phase de récupération
aprés une opération cardiaque) sont satisfai-
sants avec peu de complications, mais il
n’existe aucune étude randomisée a ce sujet.
Les indications des premiers 850 Tandem-
Hearts utilisés dans le monde sont représen-
tés sur le tableau 7. Entre-temps, plus de 1000
patients ont été traités par ce systéeme.

Conclusion

Les systemes de support mécanique du coeur
(uni-ventriculaire ou bi-ventriculaire, tempo-
raire ou permanent, chirurgical ou percutané)
sont en rapide évolution mais déja suffisam-
ment fiables pour étre utilisés dans des cas cli-
niques sélectionnés.
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L'emploi de ces systéemes d’assistance car-
diaque mécanique devrait étre restreint aux
centres a haut volume de chirurgie cardiaque
(>1000 opérations a cceur ouvert par an) ou
d’angioplastie (>2000 angioplasties coronaires
par an), ceci afin que l'infrastructure techni-
que et en personnel soit 4 méme d’assumer
l'utilisation de cette nouvelle technologie. Ces
centres sont tenus a établir des registres in-
cluant tous les patients permettant, en I'ab-
sence d’études randomisées, de générer des
données sur les bénéfices éventuels de cette
technologie de pointe.

Les cotts de ces appareils sont importants
pour les raisons suivantes:

1. Les appareils utilisés sont en grande par-
tie (a I'exception des consoles de controle)
a usage unique et coltent entre 10000 et
100 000 Euros.

2. La gestion de ces patients nécessite sou-
vent des hospitalisations prolongées et le
soutien d’équipes spécialisées (chirur-
giens, cardiologues, intensivistes, infectio-
logues, hématologues, psychothérapeutes,
infirmieres spécialisées, physiothérapeu-
tes, etc.).

3. Quoique une indépendance physique est
possible méme chez des patients portant
ces appareils en permanence, le retour a
une activité professionnelle est quasiment
exclue ce qui augmente les cotits indirects.

En raison de la progression de l'incidence de
I'insuffisance cardiaque, les supports ventricu-
laires vont connaitre une utilisation crois-
sante. La pression des fabricants au vu des in-
téréts économiques en jeu importants ainsi
que la pénurie chronique de donneurs d’orga-
nes dans la plupart des pays fertilisent et jus-
tifient le développement de techniques alter-
natives a la transplantation cardiaque. La mi-
niaturisation des appareils d’assistance uni-
et bi-ventriculaire et la diminution de leur
consommation d’énergie rendent cette alterna-
tive plus attractive et on peut s’attendre a une
augmentation constante de leur utilisation.
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