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chirurgicale du carcinome hépatocellulaire?
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Ce qui n’est pas nouveau...

mais pas has been

HCC in cirrhotic liver
|

¥ 17 v v ¥
Very early stage (0) Early stage (A) Intermediate stage (B) Advanced stage (C) Terminal stage (D) Fonction
Prognostic Single <2 cm Single or 2-3 nodules <3 cm Multinodular, Portal invasion/ Not transplantable HCC , .
mfta - Preserved liver function’,  Preserved liver function', PS 0 unresectable extrahepatic spread End-stage liver function hépatique
9 PS0O Preserved liver function!, Preserved liver function’, PS 3-4 Tumeur
PS 0 PS 12-2 .
Patient

Traitements

Traitements Curatifs

25% Bruix et al., J Hepatol 2012 EASL Guidelines 2018



2 traitements chirurgicaux avec des objectifs

differents

RESECTION

Hépatopathie sous jacente : reste

Stratégie oncologique multimodale
Récidive(s)
Traitements itératifs

TRANSPLANTATION

Traitement radical hépatopathie + CHC
Risque péri-opératoire

Pénurie de greffons
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Résection du CHC : une population spécifique

ORIGINAL ARTICLE
2012 Liver resections in the 21st century: we are far from zero
mortality

Safi Dokmak, Fadhel Samir Ftériche, René Borscheid, Frangois Cauchy, Olivier Farges & Jacques Belghiti

Benign CRLM HCC CC
Mortality 0.7% 1.7% 6.4% 8.2%
Morbidity 48% 52% 64% 75%
Severe morbidity 17% 23% 27% 42%

Length of stay (days) 11(1-90) 13 (1-82) _14(384) | 20(2-81)

HPB 2014



La résection du CHC s’integre dans une stratéegie

oncologique longue durée

Les objectifs seront donc :

» Sélection préopératoire : maximiser les chances
d’acces a un traitement curatif sans étre futile

 Suites : morbidité minimum — ne pas nuire

* Anticipation de la récidive et son traitement (re-
résection, TH)



Risques d’une hépatectomie

Etendue de la résection
(=3 segments : majeure) ﬁ

Volume foie restant Fonction hépatique

X , Hypertension portale
Obésité / NASH
Cardiovasculaire
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(=3 segments : majeure) ﬁ

Volume foie restant x CHILD-PUGH 2B
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Risques d’une hépatectomie

Etendue de la résection
(=3 segments : majeure) ﬁ

Volume foie restant x CHILD-PUGH 2B

Y GRADIENT PC 210 mmHg
TACE-PVE

Double embolisation

x 40% - CIRRHOSE x , MELD >10

30% - HEPATOPATHI
ALPPS
Obésité / NASH
Cardiovasculaire




Minimiser le traumatisme

La chirurgie mini-invasive :
Minimiser ['impact en respectant les regles carcinologiques




Bénefices de la laparoscopie dans le CHC

sur cirrhose

Study o
0 OR (95% CI) Weight
; '
_._ 1 .09, 0. 3 .
PN ! SN A Belli (2007) —_—— 0.33(0.08, 1.39) 122
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Jiang (2016) — 075(0.33,1.72) 665 Jiang (2016) _— 1.00(0.14,7.34) 576
Cheung (2016) —-- 060(029,122) 9.05 Yoon (2017) . 020(001,433) 242
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' Kim (2018) 100(0.08,11.78) 376
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Yamamoto (2020) + 0.43(0.18,1.01)  6.19 Cheung (2016) i (Exchuded) 0.00
Delvecchio (2020) —— 0.40(0.16,097) 578 BTp— . - .
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Overall (--squared = 0.0%, p = 0.890) Q 057(0.46,0.71)  100.00 » ) o hee=
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0168 1 60.1 0048 1 208
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Favors LH Favors OH
Overall postoperative complications Ascites

784 vs 1191 Pan et al, Frontiers in oncology 2021



Résection du CHC et laparoscopie

LapCHC

Intérét de I'approche laparoscopique dans la prise en
charge chirurgicale du carcinome hépatocellulaire
résécable : essai controlé randomisé

Dr Frangois CAUCHY
Service de Chirurgie Hépato-Bilio-Pancréatique et Transplantation hépatique

Hoépital Beaujon

Pr Olivier SOUBRANE

Service de chirurgie digestive

Institut Mutualiste Montsouris INCA / PHRC-K 2018
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Risques d’une hépatectomie

Etendue de la résection
(>3 segments : majeure) ﬁ

Volume foie restant x CHILD-PUGH 2B

x 40% - CIRRHOSE MELD >10
30% - HEPATOPATHI
Obésité / NASH
Cardiovasculaire

Y GRADIENT PC 210 mmHg




Laparoscopie et HTP

OXFORD Laparoscopic and open liver resection for

ACADEMIC

hepatocellular carcinoma with Child—Pugh B

B J S cirrhosis: multicentre propensity score-matched

study

S Kim, B KP Goh ... Show more

17 centres

100 lap vs 100 open
PSM

Child B

Pertes sanguines (110 vs 400ml)
Morbidité (38% vs 51%)
Morbidité majeure (7% vs 21%)
Ascite

MAIS

R Troisi ™, G Berardi, Z Morise, F Cipriani, S Ariizumi, C Sposito, V Panetta, | Simonelli,

HTP

Coelio :26% complications (vs 12%)
B7<B8<B9

Troisi et al BJS 2021




Laparoscopie et HTP

Liver resection for HCC 0
in patients with actual clinically significant portal hypertension Lap 34%
Major 28%

( Clinical outcomes |
* 90-d mortality = 6%
« Severe morbidity = 27%
* Postoperative liver decompensation = 35%
« Persistent liver decompensation = 10%
+ 5-Year overall survival = 55%
« 5-Year recurrence-free survival = 43% )

\ ’

( 79 patients resected for HCC in )
the presence of HVPG 210 mmHG Laparoscopic approach

g

* Median age = 65 years as a predictor of

* Median HVPG = 12 mmHG

« Child-Pugh A = 99% « Liver decompensation
* Median MELD score = 8 + Textbook outcome

* Mutiple tumors = 16%
* Maximum tumor size = 27 mm

Textbook outcome

* No perioperative transfusion
+ No major complications

+ No mortality within 90 days

» Hospital stay <50™ percentile
* RO resection

+ No readmission

34%

Azoulay et al, ] Hep Rep 2021



Risques d’une hépatectomie

Etendue de la résection
(>3 segments : majeure) ﬁ

Volume foie restant x CHILD-PUGH 2B

Y GRADIENT PC 210 mmHg
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Résection du CHC et laparoscopie :

Patient age

Contents lists available at ScienceDirect

European Journal of Surgical Oncology

ESE\"’[ER journal homepage: www.ejso.com

Laparoscopic liver resection for hepatocellular carcinoma presents less
respiratory complications compared with open procedure: A
propensity score analysis in the elderly

Ningyuan Wen ?, Fei Liu ®, Haili Zhang ®, Jiong Lu *, Bei Li * "', Nansheng Cheng * ™'

¥ Department of Biliary Surgery, West China Hospital of Sichuan University, No. 37 Guo Xue Xiang, 610041, Chengdu, Sichuan Province, PR China
® Department of Liver Surgery, West China Hospital of Sichuan University, No. 37 Guo Xue Xiang, 610041, Chengdu, Sichuan Province, PR China

Published: 03 August 2020

Laparoscopic major hepatectomy for hepatocellular
carcinoma in elderly patients: a multicentric propensity
score-based analysis

Antonella Delvecchio, Maria Conticchio, Francesca Ratti, Maximiliano Gelli, Ferdinando Massimiliano
Anelli, Alexis Laurent, Giulio Cesare Vitali, Paolo Magistri, Giacomo Assirati, Emanuele Felli, Taiga
Wakabayashi, Patrick Pessaux, Tullio Piardi, Fabrizio Di Benedetto, Nicola de’Angelis, Javier Bricefio-
Delgado, Rene Adam, Daniel Cherqui, Luca Aldrighetti & Riccardo Memeo

Surgical Endoscopy 35, 3642-3652 (2021) | Cite this article

>65a
71vs 71 PSM
Complic respi 19% vs 7%

>70a

38 vs 84
Overall complic 18% vs 46%
Mortalité comparable




Résection du CHC et |laparoscopie :

Patient obese

Peu de données

/{/ (]‘ f World Journal of
4 Gastrointestinal Surgery

World J Gastrointest Surg. 2021 Jan 27; 13(1): 19-29. PMCID: PMC7830078
Published online 2021 Jan 27. doi: 10.4240/wjgs.v13.i1.19 PMID: 33552392

Laparoscopic hepatectomy reduces postoperative complications and
hospital stay in overweight and obese patients

Daniel Heise, Jan Bednarsch, Andreas Kroh, Sandra Schipper, Roman Eickhoff, Marielle Coolsen,
Ronald Van Dam, Sven Lang, Ulf Neumann, and Florian Ulmer

68 overweight, 28 obese (IMC>30) vs 68
Complic 20% vs 46%

Complic majeures 2% vs 15%

Hospit 7 vs 16j

CHC=20/68
Cirrhose =9 vs 12




Risques d’une hépatectomie

Etendue de la résection
(>3 segments : majeure) ﬁ

Volume foie restant x CHILD-PUGH 2B

Y GRADIENT PC 210 mmHg
TACE-PVE

Double embolisation

x 40% - CIRRHOSE x , MELD >10

30% - HEPATOPATHI
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Obésité / NASH
Cardiovasculaire




Laparoscopie apres CEIA+EP

Etude multicentrique francaise
N=117 (41 vs 76)

Hépatectomies droites apres CEIA+EP ]
Textbook outcome completion

OLLR QOLR
100 100 =*
100 —
90
90
80
80
70 70
60 60
50 50
40 20
30 30
20 20
10 10
0 0
no mortality (90- noreoperation  no transfusion negative margins Yo prolonged [fOS no complication 2 2 criteria > 3 criteria 2 4 criteria > 5 criteria complete TO
days) (perioperative) (21mm) (X75th perceyftile) (23)
Univariate analysis Multivariate analysis
HR 95% CI P value HR 95% CI P value
Sex (male vs female) 0.87 0.30-2.50 0.87
Age > 65, years 1.99 095-4.18 0.07 0.58 0.26-1.31 0.19
ASA score >3 0.76 0.29-2.03 0.59 P ti
BMI > 30, kg/m? 116 044303 0.77 rognostic
Platelets < 150, /mm3 1.80 072447 021 factors of TO
Single nodule 1.23  0.59-2.57 0.58 leti
Tumor size > 50, mm 1.06__ 049233 0387 __ completion
Laparoscopic resection 0.30 0.36-0.67 0.003 427 1.77-10.28 0.001
Pedicle clamping 042 0.19-0.94 0.03 0.33 0.14-0.80 0.01
Liver fibrosis F3-F4 098 0.44-2.17 096

Turco et al, under review



Résection du CHC apres CEIA+EP

1,0

0,8

0,6

0,4

Overall Survival

0,2

0,0

Turco et al, under review
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0 12 24 36 a8 60 72
Months
Univariate analysis Multivariate analysis
HR 95% CI Pvalue HR 95% CI P value
Overall survival
Transfusion 0.20 0.06-0.65 0.007

Complications (Dindo-Clavien
23)

23 1.07-3.94 0.03

90 days morbidity

3.007 1.35-6.71  0.007

Vascular invasion

1.64 0.98-2.07 0.18

Satellites nodules

1.60 0.79-3.21 0.19

0.31 0.14-0.68  0.004

Surgical margin free
|Liver fibrosis F3-F4

3.60 01.38-9.37 0.009 416 1.58-10.91 0.004

O completion

0.39 _0.19-0.79 _ 0.009 0.36___0.17-0.75__ 0.007




Robotic resection for HCC in literature.

Author Year No. of HCC Minor/major Complications rate Hospital stay Oncologic follow-up data
patients resections
Lai et al. [48] 2013 42 32/10 3 (7.1%) 6.2 (days, mean) n.a.
Wu et al. [49] 2014 38 n.a. 3 (8%) 7.9 (days, mean) n.a.
Chen et al. [50] 2017 81 47/34 4 (4.9%) 7.5 (days, 3-years
median) DFS 72.2%

0S 92.6%
Magistri et al. [51] 2017 22 20/2 2 (9.1%) 5.1 (days, mean) n.a.
Wang et al. [52] 2018 63 63/0 7 (11.1%) 6.2 (days, mean) 3-years

DFS 71.9%

0S 97.7%
Khan et al. [53] 2018 34 23/11 12 (35.2%) 4 (days, median) During a F-U of 75 months 44% patients had recurrence of which

the majority (n = 10) recurred in the liver

N=280

Di Benedetto et al Int J Surg 2020



Hepatectomie robot-assistéee et CHC

71 HCC patients in BCLC stage 0-A

141 HCC patients in BCLC stage 0-A 157 HCC patients in BCLC stage 0-A

369 HCC patients for
PSM (ratio 1:1:1)

9

56 HCC patients matched 56 HCC patients matched 56 HCC patients matched
in RALR group in LLR group in OLR group
A Prospective Study Using Propensity 10% majeures (6/4/9)

Score Matching to Compare Long-term
Survival Outcomes After Robotic-
assisted, Laparoscopic or Open Liver
Resection for Patients with BCLC Stage
0-A Hepatocellular Carcinoma

Zhu, Peng MD; Liao, Wei'; Zhang, Wan-Guang’; Chen, Lin"; Shu, Chang”; Zhang, Zhi-Wei’;

Huang, Zhi-Yong"; Chen, Yi-Fa"; Lau, Wan Yee MD""; Zhang, Bi-Xiang MD, PhD"; Chen,
Xiao-Ping MD, PhD"

Durée d’hospit + courte coelio, robot (6/8/12)

Postop complications= (12%/17%/23%)
Récidive =

Zhu et al Ann Surg 2022



La résection du CHC s’integre dans une stratéegie

oncologique longue durée

Les objectifs seront donc :

» Sélection préopératoire : maximiser les chances
d’acces a un traitement curatif sans étre futile

 Suites : morbidité minimum — ne pas nuire

 Anticipation de la récidive et son traitement (re-
résection, TH)



Re-résection du CHC

Rehépatectomie 7 ... oui, coelio

Shay %
D OR (86% C1) Weigt
HCC
Goh (2018) - 032(001,826) 482
s (2017) - 0.14(002,123) 1831
Karazawa (2013) —— 4 004(0.00,032) 3599
Subtotal (-squared = 0.0%, p = 0.491) e 000(002,035) 5858
‘
" i
van der Poel (2019) :—.— 1.00(0.31,3.21) 1788
Ome (2018) — 053(0.08,311) 1119
Subtotal (-squared = 0.0%, p = 0.559) §<:> 082(031,215)  29.08
HCCICRLM
Noda (2017) - : 0.16(001,297) 1202
Subeotal (1-squared = %, 9= ) —¢> 016(001,207) 1202
:
:
Ovorall (I-squared = £27%, p = 0120} <> 031(0.15,062) 10000
1 I

Fig. 4. Forest plot of meta-analysis and subgroup analysis- Major complications. Liang etal. IntJ SUI’g 2020



Voir a long terme

Au momentdela TH ...

1. Moins d’adhérences
2. Moins de pertes sanguines
3. Durée opératoire diminuée




Résection CHC coelio et TH

Bicentrique, n=170

Caractéristiques per-opératoires de la TH apres résection premiere

Ccelioscopie, n=43 Laparotomie, n=127

Durée ischémie froide, médiane 398 0(360-496]  461,0(384-559,5] 0,117
(quartile)
Transfusions, n (%) 19 (44,2) 90 (71,4) 0,002
Type de culots, médiane (quartile)
Culots globulaires rouges 0.0[0,0-3,5] 2,0[0,0-7,0] 0,007
Plasma frais congelé 0,0[0,0-2,5] 0,0[0,0-4,75] 0,300
Cell Saver® 0.0 [0,0-0,0] 0,0 [0,0-0,0] 0,069
Culots plaquettaires 0,0[0,0-0,0] 0,0 [0,0-0,0] 0,834
Durée opératoire, médiane 504,0 [422,5 -
(quartile) 483,0 [387,75 — 586,75] 615,75] 0,381
Adhérences, n (%) 38 (95,0) 118 (99,2) 0,317
Classification OLSG, n (%) <0,001
Type O 2 (5,0) 1(0,8) 0,25
Type 1 12 (30,0) 6 (5,0) 0,002
Type 2 17 (42,5) 46 (38,7) 0,67
Type 3 9(22,5) 66 (55,5) <0,001

Combari, et al---under review



2 traitements chirurgicaux avec des objectifs

différents

RESECTION TRANSPLANTATION
Hépatopathie sous jacente : reste Traitement radical hépatopathie + CHC
Stratégie oncologique multimodale Risque péri-opératoire
Récidive(s)

Traitements itératifs Pénurie de greffons




Acces a la transplantation en France

Cinétique d'accés a la greffe
selon le MELD en 5 classes pour l'indication: CHCTNM2

d'incidence cumulé

MELD >14 + CHC IR

TH délai court




COMPARAISON

MELD BAS :
« POINTS » CHC mais

- Attente ... DONC
- Risque de progression

Taux d'incidence cumulé

Cinétique d'acces a la greffe
selon le MELD en 5 classes pour l'indication: CHCTNM2

1 1 1 1 1 1 |
& 5 12 15 18 21 24

Mois
Observé 2ans

Sortie de liste: 15—33%




La TH = la gestion de |la pénurie

3500 + 61 &
59 59 59 58 58 ) — 60
3000 -
2500 + ) .5
2000 - 5
+ 30
1500 - 1130 1198
| o 1355
1000 + A=
. + 15
500 693 699 322 354
101 104 116 132 143 157 148 44, 154 167 192 217 282 249 293 302
0 i | | : f } : : . A % | % | 1 |

1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015
~u-Creffés =-¢=Décédés en attente ou retrait de liste pour aggravation & Nouveaux inscrits —#—total candidats =#=taux d'accés a la greffe

I agence dela
l biomédecine



Adaptation a la pénurie

Greffons Traitements d’attente
(CHC)

« marginaux » TACE

Donneur vivant Destruction

Bipartition RT

Perfusion

Stratégies alternatives a la TH

Résections/destructions itératives
TH salvage
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La radiothérapie stéréotaxique en traitement

d’attente

ESSAI PROSPECTIF TRANSRADS-01

E]
—4

INS.rITUT Liberté + Egalité + Fraternité
NATIONAL REPUBLIQUE FRANGAISE
pu CANCER MINISTERE

DES SOLIDARITES ET DE LA SANTE

PHRC-K 2020

Programme hospitalier de recherche clinique en Cancérologie
Programme for Hospital Clinical Research in Cancer

n° du dossier :
Veuillez indiquer le n° de dossier attribué par le portail PHRC-K 20-221
PROJETS (Menu "Dépét de projets")

Acronym (15 characters max without any space): | TRANSRADS01

Evaluation de la radiothérapie stéréotaxique
comme traitement d’attente d'un carcinome
hépatocellulaire chez des patients sur liste de
transplantation hépatique.

Titre du projet :

Evaluation of stereotactic body radiotherapy as
Project title : a bridge therapy for hepatocellular carcinoma
patients enlisted for liver transplantation.




Adaptation a la pénurie
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Réponse a la pénurie

Donneur
idéal




Une solution limitant les consequences de

"ischémie-reperfusion ?

Loi de Van’t Hoff

Metabolisme
anaerobie

100+
207 0,
] 10%
’
i
[=]
g
: -
g 2o

Temperature ['C]

Figure 3: Graphic presentation of the change in the rate of bolism with de il s Based on Van't Hoff's
principle (expressed as Qqg = (kz k)% this graph demonstrates the significantly reduced metabolism at hypothemnic tempera-
tures [(0°C-12°C). The wertical lines in the graphs indicate the lower endpoint of tempemature ranges of the different types of MP
proposed. NMP; normothemmic machine perfusion (35°C-38°C); SMP, subnommothermic machine perfusion (25°C-34°C); MMP,

T mmmmmm—— | Conservation au
D’aprés Karangswa AJT 2016 froid’ Statiq u e

-- > Apport dynamique d’oxygene




Rationnel de la perfusion

1.6 -
14 4
1.2 -

0.8 -
06
04 -
0.2 4

ATP Content (umol/gram tissue)

-B60 -0 &0 120 240

- T o

7% Cl
WIT arT NMP
Time (min)

FIG.5. Changes of tissue ATP levels during warm ischemia, cold
ischemia, and normothermic machine perfusion period. In the WI-G0
group, the total ATP level sharply decreased to one-third of the orig-
inal level, and nearly undetectable at the end of 2 h of cold storage;
4 h NMP restored the ATP levels about 80% of initial level.

Xu H.etal, JSR 2011.

ho
4

No flow 60 min - UW 4°C 2 heures

- Perf. 4h normothérmie + sang

OP DEN DRIES ET Al

Normothermic Machine Perfusion
Reduces Bile Duct Injury and Improves
Biliary Epithelial Function in Rat
Donor Livers

Sanna op den Dries,"” Negin Karimian,"? Andrie C. Westerkamp,"* Michael E. Sutton,"
Michiel Kuipers,l’2 Janneke Wiersema-Buist,? Petra J. Ottens,> Jeroen Kuipers,3
Ben N. Giepmans,” Henri G. D. Leuvenink,” Ton Lisman,"* and Robert J. Porte’

Scanning EM

Transmission EM

Overview

Transmission EM
Mitochondria
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c Mitochondrial injury score

Mitochondria per cell | Normal (grade 0) Moderate swelling Severe swelling or

Group (mean + SE) (grade 1) densities (grade 2)
Non-DCD + SCS 33+2 86.7% 6.9% 6.4%
Non-DCD + NMP 34+2 83.6% 71% 9.3%
Pvalue P=0.572 P=0.153 P=0.924 P=0.120
DCD + SCS 19+2 63.6% 15.1% 21.0%
DCD + NMP 34+3 85.5% 6.1% 8.4%
Pvalue P=0.001 P=0.009 P=0.067 P=0.030

Mitochondrial injury score

Réversibilité

des lésions




Quelles conditions de perfusion

Hypothermie

Normothermie

Marecki et al Liver transplantation 2017




Quelles conditions de perfusion

Hypothermie Normothermie

* Conditions physiologiques —
métabolisme 37°

 Seule ou avant
normothermie

, . _ * Test de viabilité en temps réel
* Protection mitochondriale,

restockage ATP , _
* Permet interventions
pharmacologiques (corrections
* Prévention de la non- metaboliques, défatting)
fonction primaire et de la
cholangite ischemique * Nécessité d’un transporteur

d’02

Marecki et al Liver transplantation 2017



Hypothermie

ORIGINAL ARTICLE

Hypothermic Machine Perfusion in Liver Transplantation — A

Randomized Trial
8"":." The NEW E NGLAND Ph.D., Ivo ). Schurink, B.Sc., Yvonne de Vries, M.D., Ph.D., Aad P. van den Berg, M.D., Ph.D., Miriam Cortes Cerisuelo,
3,.-} JOURNAL Of ME DI C I NE wish Murad, M.D., Ph.D., Joris I. Erdmann, M.D, Ph.D., Nicholas Gilbo, M.D., Ph.D., Robbert |. de Haas, M.D., Ph.D.,

>h.D., Bart van Hoek, M.D., Ph.D., Volkert A.L. Huurman, M.D., Ph.D., et al., for the DHOPE-DCD Trial Investigators™
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Hypothermic Oxygenated Liver Perfusion (HOPE) Prevents Tumor
Recurrence in Liver Transplantation From Donation After
Circulatory Death

Matteo Mueller, MD,* Marit Kalisvaart, MD, PhD,*t Joanne O ‘Rourke, MD,} Shishir Shetty, MD, {1
Alessandro Parente, MD,t Xavier Muller, MD,* John Isaac, MD,} Beat Muellhaupt, MD, §
Paolo Muiesan, MD,T Tahir Shah, MD,} Pierre-Alain Clavien, MD, PhD,*

Andrea Schlegel, MD,*{1 and Philipp Dutkowski, MD*B<

Link between I/R Injury and Tumor recurrence INR Day 1 ALT Day 1 CRP after TPL
i sohamias z‘;‘\%u‘ate p=0.4730 p=0.0059 p<0.0001
ATP | 4, 000085 . p=0.0145 p<0.0001
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Quelles conditions de perfusion

Marecki et al Liver transplantation 2017

Normothermie

Conditions physiologiques —
métabolisme 37°

Test de viabilité en temps réel

Permet interventions
pharmacologiques (corrections
metaboliques, défatting)

Nécessité d’un transporteur
d’'02



Quelles conditions de perfusion

Hypothermie

e Seule ou avant
normothermie

Protection mitochondriale,

restockage ATP

Prévention de la non-
fonction primaire et de la
cholangite ischémique

Marecki et al Liver transplantation 2017
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ARTICLE

https://doi.org/10.1038/s41586-018-0047-9

A randomized trial of normothermic
preservation in liver transplantation

David Nasralla'*, Constantin C. Coussios**, Hynek Mergental®, M. Zeeshan Akhtar"*, Andrew J. Butler®2°, Carlo D. L. Ceresa’,
Virginia Chiocchia®’, Susan J. Dutton®, Juan Carlos Garcfa-Valdecasas’, Nigel Heaton'’, Charles Imber", Wayel Jassem!?,
InaJochmans'>"3, John Karani'®*%, Simon R. Knight"**, Peri Ko(:abayc?lul , Massimo Malago"!, Darius Mirza®, Peter J. Morris"!3,
Arvind Pallan'’, Andreas Paul'®, Mihai Pavel’, M. Thamara P. R. Perera®, Jacques Pirenne'>", Reena Ravikumar', Leslie Russell'®,
Sara Upponi'?, Chris J. E. Watson®2°, Annemarie Weissenbacher', Rutger J. Ploeg!, Peter J. Friend'* for the Consortium for Organ
Preservation in Europe

Successfully transplanted n = 121

Discarded n

Successfully transplanted n = 101

Discarded n @

NMP (n=121)* SCS(n=101)* Effect (95% CI)® P value
Peak AST
ITT*
Adjusted 488.1 (408.9-582.8) 964.9 (794.5-1,1720) 0.5 (0.4-0.7) 0.0000
Unadjusted 484.5 (406.4-577.6) 973.7 (795.2-1,192.3) 0.5 (0.4-0.6) 0.0000
Test for interaction by donor type 0012
Subgroup analysis by donor type
D8D 526.2 (427.3-6479) 880.2 (708.5-1,093.5) 4029 (19.3-55.7%) 0.0009
DCD 389.7 (278.0-546.4) 14581 (944.7-22505) 73.3% (53.7-84.6%) 0.0000
PP analysis 498.6 (414.8-5994) 9829 (810.4-1,1922) 0.5 (0.4-0.7) 0.0000

Vs Nature 2018
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JAMA Surgery | Original Investigation

Impact of Portable Normothermic Blood-Based Machine Perfusion [A] Incidence of EAD

on OUtcomes Of Liver Transplant 501 Noninferiority P <.001 NoninfgriqrityP<.001
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ARTICLES

https.//dol.org/T0038,/541587-019-03 4 x

An integrated perfusion machine preserves
injured human livers for 1 week

Dilmurodjon Eshmuminov "%, Dustin Becker??#, Lucia Bautista Borrego ©''?, Max Hefti 27,
Martin J. Schuler*?, Catherine Hagedorn'?, Xavier Muller*?, Matteo Mueller'?, Christopher Onder**,
Rolf Graf'?, Achim Weber ©*, Philipp Dutkowski'?, Philipp Rudolf von Rolv"‘" and
Pierre-Alain Clavien ©'37*
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Defatting pharmacologique des greffons

Novel defatting strategies reduce lipid accumulation in primary
human culture models of liver steatosis

Lynda Aoudjehane’2*#, Jérémie Gautheron®2*, Wilfried Le Goff', Claire Goumard®23, Julia Gilaizeau™?,
Chan Sonavine Nget"?, Eric Savier*>3, Muhammad Atif*, Philippe Lesnik’, Romain Morichon®,
Yves Chrétien'2, Yvon Calmuss$, Olivier Scatton-23, Chantal Housset"%7 and Filomena Conti*%¢
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Le futur proche ?

)

* Délai supplémentaire de gestion de

greffon Machine Perfusion of the Liver: Applications
Beyond Transplantation
Joshua Hefler, MD," Braulio A. Marfil-Garza, MD," Nidheesh Dadheech, PhD," and
AM. James Shapiro, MD, PhD’
* Defatting et amélioration de Future Applications Outside of
greffons marginaux RE P M——
L=
* Testing métabolique a 37° . Discovery
.
* Support hépatique ex-vivo
Extracorporeal
Liver Support

* Plateforme de recherche in vivo

* Tests thérapeutiques

Cancer
Research &
: Therapeutics -
-




Conclusion : chirurgie et CHC

* Résection :

- Bénéfice du mini-invasif a court terme... mais aussi dans la
stratégie globale

- Essai LAPCHC
- Robot

* Transplantation :
- Radiothérapie stéréotaxique en traitement d’attente

- nouvelles voies d’optimisation des greffons via la perfusion
ex-vivo et ses applications



