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D’ou vient-t-on?

“ ORIGINAL ARTICLE

Conse rvation PerfUSion en Essal randomISé Hypothermic Machine Perfusion in Liver
Statique frOide TranSpl. rénale Normo VS. Stathue Transplantation — A Randomized Trial

R.van Rijn, 1.J. Schurink, Y. de Vries, A.P. van den Berg, M. Cortes Cerisuelo,
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V.A.L. Huurman, |. Jochmans, O.B. van Leeuwen, V.E. de Meijer, D. Monbaliu,
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Rationnel de la perfusion normothermique

Donneur DCD (30 —50% du pool...)
Cholangiopathie post-TH (ischémie chaude)

y

Objectif : améliorer la préservation des greffons
pour diminuer l'incidence des cholangiopathies




Un outil de sélection pour les greffons marginaux

. . : . _— Clairance des lactates
Ex vivo Normothermic Machine Perfusion and Viability . o
Testing of Discarded Human Donor Livers 5 R
Op Den Dries, Am J Transpl 2013 g;u/%d(/H/H/H
o 1 Ylm:(h) 4 s &
g -+ Bicarbonate (HCO3-)
i
%n
8"1&
z o T T 3 3 3 :
Pgmemmee_ ™ - Time (h)

2 3 4 s 0
Time (h) l

Total bilirubin in bile

Bilirubin (umol/L)
g 2 8 &

3
Time (h)
Bicarbonate in bile

A

_ Production et qualité de la bile

HCO3- (mmoliL)
233838538

1




Potentiel pour « récupérer » des greffons marginaux

A randomized trial of normothermic ol \
preservation in liver transplantation | e
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Cold ste~ 63 “«ormothermic P
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Peak AST \)e\e 488 <0.0001
PNF .\«{\“ o (0%) 1 (0.8%) NS
Early Dysfur.O L 29(29.9%) 12 (10%) 0.0002

Discard rates 32 (24.1%) 16 (11.7%) 0.008




Plateforme de perfusion pour greffons « orphelins »

Transplantation of discarded livers following :OQK/\
viability testing with normothermic Nnature
machine perfUSion Mergental et al, Nature Comm 2020

COMMUNICATIONS
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Préservation longue pour des impératifs logistiques

Clinical Implementation of Prolonged Liver
Preservation and Monitoring Through Normothermic
Machine Perfusion in Liver Transplantation

Transplantation 2020

Un avantage logistique chez 16/25 greffons !
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Préservation longue pour des impératifs logistiques

5 foies perfusés et transplantés avec succes B== —
Perfusion 11h57 (7h58 — 16h02) d

Objectif : pas de greffe la nuit !

En pratique : perfusion des greffons clampés
entre 15h et 22h.

Incision du receveur le lendemain matin
Financement : CHU de Rennes

25 Kits (projet innovation)
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Courtesy from H. Jeddou, K. Boddjema



Machine de perfusion normothermique

Liver Assist (In Vivo) Organox Metra TransMedics

Transportable
Non Transportable Normothermie exclusive

De 8 2 37°C




Machine de perfusion normothermique




Machine de perfusion normothermique




Inconvénients de la normothermie
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HOPE pour sélection et perfusion longue!

Flavine Mono-Nucléotide

24 H de Conservation , de D-HOPE
statique 4 H de D-HOP

Novel Real-time Prediction of Liver Graft Function During
Hypothermic Oxygenated Machine Perfusion Before
Liver Transplantation

Warm reperfu

AUC:0.926
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Bruggenwirth et al, JHEP REPORT 2021



HOPE avant Normothermie |

10 discarded livers (5 NMP vs 5 HOPE + NMP) DHOPE-COR-NMP Dutch TRIAL avec HBOC1
Liver Assist et HBOC-201 (Hemopure) (Dual HOPE + Controlled oxyg. rewarming + NMP )

§ Cold-to-Warm group
@ 407 : ;
= : : Livers offered for trial (n=20)
(7 A : After nationwide decline for reqular
\g o CO R transplantation
) 1 ] :
Q. 2 ..ID H O P E d N M P No perfusion capacity (n=3) or no
2 matching recipient (n=3)
3 104
E No circulatory arrest within 2 h or
Q long hypoxic agonal phase (n=3)
2 .4 —_——
QE, 0 1 2 3 4 5 6
= kx - # #/* * Macroscopic fibrosis/cirrhosis at
procurement (n=4)
Time (Hours) of perfusion
Hemopure-based Underwent

DHOPE-COR-NMP (n=7)

Accepted for transplantation Declined for transplantation
during NMP (n=5) during NMP (n=2)

Boteon et al, Liver Transpl 2018
Boteon et al, Ploseone 2019
De Vries et al, Am J Transplant 2019




Ischémie froide courte pour greffons « tres » marginaux

PENOFOR - Plateforme AP-HP de perfusion normothermique de greffons

A i ASSISTANCE HOPITAUX
steatos[ues PUBLIQUE Q DE PARIS
| B

e Forfait mnova’flon APHP Beaujon
20 greffons stéatosiques O
e Receveur Child A- CHC

* |schémie froide < 8 heures

Paul Brousse



Préservations « tres » longues
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L’avenir de la normothermie?

Normothermie

* Organ repair

* Defatting
 Modele ex vivo

e Evaluation viabilité




Conclusion

* Expérience débutante en France (10 patients transplantés apres

normothermie...)

* 2 indications : sélection et logistique

* Courbe d’apprentissage

* Moyens financiers et humains

* Besoin de travaux collaboratifs et multicentriques

* « Perfusioniste de greffon »un nouveau métier ?



