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IV. Introduction :

1. Le protocole RAAC dans le cadre de la chirurgie digestive :

La prise en charge périopératoire des patients a considérablement évolué ces dernieres
années, notamment dans le domaine de la chirurgie digestive, sous I’influence du protocole
standardis¢ de Réhabilitation Améliorée Apres Chirurgie - RAAC (également dénommé
protocole ERAS®, pour enhanced recovery after surgery). Ce concept a été progressivement
développé au Danemark a partir de 1995 par le Docteur Kehlet, dans le domaine de la

chirurgie colorectale (1).

Initialement, ce nouveau paradigme dans la prise en charge d’un patient €tait axé sur le
délai de récupération et la sortie rapide du patient de 1’hdpital, permettant une baisse de la
durée moyenne de sé€jour (2). Désormais, 1’objectif actuel est centré sur 1’amélioration du
confort global du patient, et la diminution de I’agression physique ou psychologique que peut
représenter une intervention chirurgicale (3). Il s’agit de 1'une des avancées les plus

importantes ces derni€res années en chirurgie.

En chirurgie digestive en général, et colorectale en particulier, une approche
pluridisciplinaire multimodale en pré-, per et postopératoire, avec la participation de
I’ensemble des professionnels de santé mais aussi du patient, est maintenant fondamentale (4).
Cette prise en charge est matérialisée par I'utilisation d’un chemin clinique (« clinical
pathway »), ce qui encourage l’ensemble des acteurs a adhérer au protocole. Le patient

devient par ailleurs pleinement acteur de sa prise en charge (5).



23

Dans le cadre de la chirurgie colorectale pour cancer, différentes études ont mis en
évidence que la prise en charge pluridisciplinaire dans le cadre d’un programme de RAAC
permet une récupération plus rapide aprés l’intervention et une diminution de la durée
d’hospitalisation, avec une diminution de la durée moyenne de séjour d’environ 40 % (5). On
constate également une diminution significative du taux de complications 1égeres ou graves
(6). Enfin, il a été démontré une reprise plus rapide de la fonction gastro-intestinale et aussi
une amélioration de la fonction immunitaire postopératoire (7). Méme en cas de chirurgie
ouverte, la RAAC permet une diminution de la morbidité postopératoire (8). Egalement,

I’utilisation de ce protocole permet une diminution du cot total 1ié a I’hospitalisation(9).

La compliance au protocole RAAC suppose et implique 1’adhésion du patient, mais
aussi du chirurgien, aux différents items de réhabilitation précoce au cours de la prise en
charge, et donc le respect des différents items du protocole. Il est difficile cependant pour

chaque patient d’avoir une compliance parfaite a I’ensemble des items du protocole (10).

Par ailleurs, il a ét¢ montré dans la littérature que la compliance au protocole RAAC
était significativement liée au taux de complications postopératoires (11) : en effet, plus la

compliance est importante, plus les résultats post-opératoires sont meilleurs (3).

Mais peu d’études cependant se sont intéressées a 1’incidence de 1’iléus postopératoire,
en fonction de la compliance aux différents items du protocole RAAC. 1l s’agit en effet d’un
protocole standardisé, qui ne retient pas de différences particulieres selon I’age du patient
(12), selon I’indication chirurgicale ou selon le type de colectomie (droite ou gauche) (13). Il
est important de ne pas oublier de s’adapter a chaque situation clinique. L’age, les

antécédents, notamment chirurgicaux, les éventuelles comorbidités, 1’autonomie antérieure du
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patient sont des critéres objectifs pour évaluer I’état général d’un patient, le risque de

complication et de dépendance (10).

2. L’iléus postopératoire aprés colectomie :

Apres chirurgie colique par laparotomie ou ccelioscopie, une complication trés
fréquente est la survenue d’un iléus post-opératoire (2), habituellement autour du troisiéme au
quatriéme jour post-opératoire (14). L’incidence de I’iléus postopératoire dans le cadre de la
chirurgie colorectale varie suivant les études entre 10 et 30% des patients (15). Ces iléus sont
a Porigine d’une morbidité et d’une mortalité propre. En effet, des vomissements récidivants
peuvent entrainer des complications a type de troubles hydro-¢électrolytiques, de
pneumopathie d’inhalation, voire de détresse respiratoire. L’iléus peut étre d’autant plus grave
que I’état général du patient est altéré. Enfin, cela entraine une prolongation de la durée
d’hospitalisation (16). Cette complication est donc a 1’origine d’une augmentation importante

du cofit total de la prise en charge du patient (9).

Les présentations cliniques des iléus postopératoires sont assez diverses (17), et
incluent I’'impossibilité d’augmenter son alimentation en postopératoire avec des aliments
solides, la distension abdominale, la douleur abdominale, les nausées et vomissements, un
délai trop important a la reprise du transit (notamment la reprise des gaz), et des signes
d’occlusion a I’imagerie (niveaux liquides, accumulations de gaz que ce soit au niveau de

I’estomac, de I’intestin gréle ou du c6lon) (18).

Cependant, il n’existe toutefois pas de consensus sur la définition exacte d’un iléus
postopératoire, et la différence entre un iléus prolongé ou des nausées et vomissements

postopératoires (NVPO) est parfois difficile (18), surtout dans le contexte postopératoire
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immeédiat, dans un contexte de prise de médicament antalgique, notamment les morphiniques.
L’age peut également directement influencer la survenue d’une telle complication, chez des

patients qui peuvent souffrir déja de constipation chronique (20).

3. Incidence de I’1léus en fonction de la compliance :

L’objectif principal de cette étude est d’étudier si le taux de compliance au programme

RAAC influence la survenue ou non d’une occlusion postopératoire - a partir du 2" jour

postopératoire.

Les objectifs secondaires sont d’étudier la morbi-mortalité postopératoire au sein de
cette cohorte, et notamment ’incidence de I’iléus postopératoire, ainsi que de rechercher les

différents facteurs de risques d’iléus post-opératoires.
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V. Matériel et Méthodes :

1) Méthode :

Il s’agit d’une étude de cohorte observationnelle, unicentrique, en ouverte, a partir de
I’analyse de la base de données prospective de patients bénéficiant d’une chirurgie colique
droite ou gauche, dans le cadre du programme standardis¢ RAAC. Cette étude a ét€ menée

dans le service de chirurgie générale et digestive de I’Hopital de Hautepierre, a Strasbourg.

Cette base de données prospective avait été validée par un comité d’éthique
indépendant, et déclarée a la CNIL (N° 1976389v0 — juillet 2016). Le recueil et le
consentement signés des patients a la participation au programme RAAC étaient également

réalisés (ClinicalTrials.gov ID : NCT02829125).

2) Patients :

Les patients inclus dans la base de données sont des patients adultes, devant bénéficier
d’une intervention chirurgicale sur le c6lon (colectomie droite ou colectomie gauche). Ils ont
suivi le protocole de Réhabilitation Améliorée Apres Chirurgie, qui est appliqué de fagon
standardisée dans notre service, suivant les recommandations de 2009 et 2012 (3), actualisées
en 2018 par I’ERAS® Society (12). Ce protocole est systématiquement appliqué a 1’ensemble
des patients bénéficiant d’une chirurgie programmée depuis 2014, que ce soit par laparotomie
ou par ccelioscopie. Ce protocole est €¢galement appliqué dés que possible pour tous les

patients bénéficiant d’une intervention non programmeée en urgence, a partir de 1’année 2016.
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Les critéres d’exclusion ont concerné les patients bénéficiant d’un geste de résection
é¢tendue du rectum, d’une colectomie totale ou transverse, ou alors d’une amputation

abdomino-périnéale.

3) Protocole RAAC :

Ce protocole de réhabilitation améliorée apres chirurgie inclut des recommandations

sur toute la période périopératoire :

A) En préopératoire :

L’éducation thérapeutique du patient est primordiale, et celui-ci doit recevoir toutes
les informations sur le protocole, par le chirurgien, I’anesthésiste et I’infirmicre.

Le patient est préparé a I’intervention : I’optimisation correspond a ’arrét, si possible
total, du tabac et/ou de 1’alcool au moins un mois avant |’intervention. La
préhabilitation correspond a ’activité physique préopératoire qui doit étre encouragée
(12). L’évaluation nutritionnelle (réalisée dans notre service par la mesure de I’'IMC,
le dosage de 1’albuminémie ou alors I’index de Buzby) est également importante (une
immunonutrition ou la prise de compléments nutritionnels oraux pendant 7 & 10 jours
est réalisée chez les patients a risque).

Il n’est pas réalis¢ de préparation colique systématique (21) dans le cadre de la
chirurgie du c6lon droit ou gauche (contrairement a la chirurgie du bas rectum ou du
canal anal, ou une préparation est encore recommandée).

Les médicaments confusiogenes sont €évités si possible. La prémédication n’est pas
systématique. Les patients sont autorisés a boire une boisson carbohydratée (par

exemple 20 mL de jus de pomme) jusqu’a deux heures avant I’intervention.
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B) En peropératoire :

Pendant I’opération, il faut limiter le volume des perfusions que recoit le patient
(éviter un volume de perfusion peropératoire > 2,5 L) avec I’injection de cristalloides
a la dose de 1-4 ml/kg/h, surveiller I’euvolémie en cas d’hémorragie.

Il faut éviter autant que possible I’hypothermie, en utilisant des mesures de
réchauffement (sérum physiologique chaud, couverture chauffante).

Cette phase est réalisée de maniere conjointe avec I’équipe anesthésiste.

C) En postopératoire :

La sonde nasogastrique est retirée deés JO en fin d’intervention, au bloc opératoire,
avant I’extubation. Une analgésie multimodale (c’est-a-dire utilisant plusieurs moyens
d’analgésie différents : antalgiques IV, PCA, rachianesthésie ou péridurale, anesthésie
locorégionale, AINS) est utilisée.

Les patients sont encouragés a se mobiliser le plus précocement possible (1) : le lever
est réalisé des le jour ou le lendemain de I’opération, suivie d une reprise précoce de la
marche.

La reprise de ’alimentation sous forme de potage est commencée dés le soir de
I’intervention, puis reprise normalement le lendemain. La prise de chewing-gum est
également encouragée. La sonde urinaire est retirée des que possible, a J1 ou J2.

Les perfusions intraveineuses sont diminuées puis arrétées dés que I’hydratation per

os est suffisante, idéalement au 2°™ jour postopératoire.

Tous les facteurs de RAAC sont résumés dans le tableau 1.
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Tableau 1 : Criteres de réhabilitation améliorée apres chirurgie

- Préopératoire : Education et information du patient avant 1’admission

Optimisation (arrét du tabac et/ou de 1’alcool)
Préhabilitation

Evaluation du statut nutritionnel

Absence de préparation colique par voie orale
Boissons carbohydratées en préopératoire

Pas d’anxiolytique de longue durée d’action

Thromboprophylaxie

- Peropératoire : Antibioprophylaxie
Prophylaxie des NVPO (dropéridol, ondansétron, béthaméthasone 4 mg)
Analgésie épidurale thoracique
Prévention de I’hypothermie
Adaptation des perfusions
Privilégier la chirurgie minimale invasive

Eviter le drainage abdominal systématique

- Postopératoire : Limitation de I’hydratation intraveineuse et ablation précoce de la VVP
Ablation précoce de la SNG (a la sortie du bloc)
Ablation de la sonde urinaire a partir de J1
Prise de CNO
Hydratation par voie orale
Laxatifs systématiques
Prévention de I’iléus
Reprise rapide de I’alimentation (normale a J1 si possible)
Surveillance de la prise de poids
Encourager a la mobilisation des JO (premier lever), puis marche a partir

du premier jour postopératoire
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4) Procédure chirurgicale :

Les patients bénéficiant d’une résection iléo-caecale ou d’une colectomie droite ont
¢été inclus dans le groupe « colectomie droite » ; les patients bénéficiant d’une colectomie
gauche, d’une sigmoidectomie ou d’une résection de la charniére recto-sigmoidienne ont été
inclus dans le groupe « colectomie gauche ». Les patients inclus pouvaient déja avoir comme
antécédents une intervention antérieure portant sur le tube digestif. Etaient exclus les patients
bénéficiant d’un geste de résection du rectum, d’une colectomie totale ou transverse, ou alors

d’une amputation abdomino-périnéale.

Tous les patients ont été opérés sous supervision d’un chirurgien senior. L’opération
pouvait étre réalisée soit par laparotomie médiane, soit par ccelioscopie (avec possibilité d’une
conversion en laparotomie au cours de la procédure, en cas de difficultés techniques

notamment, ou d’une durée opératoire sous ccelioscopie trop importante).

L’anastomose pouvait étre réalisée suivant plusieurs modalités (latéro-latérale, latéro-
terminale, termino-latérale ou termino-terminale), de maniére manuelle ou instrumentale
(mécanique par agrafage), au choix de ’opérateur. Dans certains cas, il n’était pas réalisé
d’anastomose mais une stomie (iléostomie ou colostomie), soit définitive, soit provisoire avec

la réalisation d’un rétablissement a distance.

Le protocole RAAC est réalisé en étroite collaboration avec les collégues anesthésistes

concernant la surveillance peropératoire, notamment en ce qui concerne le volume de
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perfusion ou la prévention des nausées et/ou vomissements postopératoires, pour lequel un

protocole standardisé était appliqué.

5) Compliance :
La compliance au protocole RAAC est définie par le respect de différents critéres mis
en place (10). Le non-respect de ces critéres peut étre soit volontaire ou non, et résulter du

choix soit du médecin, de 1’équipe soignante ou alors du patient (22).

La compliance au protocole RAAC correspond donc au respect de ces différents

items : Les items de compliance dans le cadre de la chirurgie colique sont résumés dans le

tableau 2.

Tableau 2 : Critéres de compliance au protocole RAAC (chirurgie colique)

Phase Items
Préopératoire : | Informations ERAS Non=0 ; oui=1
Optimisation = arrét tabac et/ou alcool Non=0 ; oui=1
Préhabilitation (activité physique Non=0 ; oui=1
préopératoire)
Evaluation du statut nutritionnel Non=0 ; oui=1

(amaigrissement ou IMC ou albumine)

Préparation colique Oui=0 ; non=1

Respect jeune liquide (boissons sucrées Non=0 ; oui=1

jusqu’a 2h avant chirurgie)

Absence de prémédication (sédatifs) Non=0 ; oui=1

Peropératoire : o ) De26 mina 1h15=1;
Délai antibioprophylaxie ‘
Sinon 0
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Volume perfusions peropératoire <2,5=1;>2,5=0

(normal < 2.51 — environ 4 ml/kg/h)

Traitement et prévention des nausées Non=0 ; oui=1

(stéroide, Zophren, Droleptan, AINS)

Voie laparoscopique Non=0 ; oui=1

Pas de SNG a la sortie du bloc Non=0 ; oui=1

Absence de Drain Non=0 ; oui=1

Lutte contre I’hypothermie <36°C=0 ; >36°C=1
Postopératoire : ) >30 ml/kg=0 ;

Volume de perfusion a J1 =30ml/kg

<30 ml/kg=1
Prévention de I’iléus (chewing-gum ou Non=0 ; oui=1

sulfate de magnésie)

Prise en charge multimodale de la douleur (au | Non=0 ; oui=1

moins 2 sur 4 : PCA, lidocaine, AINS,

péridurale)
Alimentation solide a J1 Non=0 ; oui=1
Mobilisation a JO : premier lever (évaluée Non=0 ; oui=1

selon le Journal de Bord rempli par le patient)

Mobilisation a J1 : marche Non=0 ; oui=1

Thromboprophylaxie postopératoire Non=0 ; oui=1

Le score de compliance correspond ainsi a la somme (1 point par item) de chacun des
items du protocole, calculé pour chaque patient. Initialement, le score était basé sur 25 criteres
(les criteres ci-dessus, ainsi que I’ablation de la voie veineuse périphérique a J2, le retrait de la
sonde urinaire < 3 jours, la mobilisation du patient a J2 et J3). Ces 4 critéres correspondent a
des événements survenant aprés le 1 jour post-opératoire. Ils ont donc été retirés de
I’analyse, afin d’éviter un chevauchement avec le critére de jugement principal qui a lieu au

2°™ jour postopératoire.
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Au final, il a été retenu pour I’analyse les 21 items du protocole survenant en
préopératoire, peropératoire ou postopératoire jusqu’a J1. La somme correspond a la
compliance au programme RAAC. Par la suite, un calcul du pourcentage de compliance a été

réalisé.

6) Recueil de données :

Le recueil de données a été réalisé par une infirmi¢re dédiée, chaque jour aprés
I’intervention, jusqu’au retour a domicile, ainsi que par des auto-questionnaires remplis par le
patient pour évaluer sa qualit¢ de vie ou son activité physique postopératoire. Chaque
complication présentée par le patient a été recueillie et évaluée suivant la classification de
Dindo-Clavien, basée sur 5 stades de sévérité (détaillée dans 1’Annexe 1) (23), et également
suivant la classification CCI (24), qui permet de pondérer chaque complication en fonction de
sa sévérité. La durée de I’hospitalisation a été mesurée depuis le jour de I’opération jusqu’a la

sortie du patient de 1’hdpital.

Une complication grave était définie ici par un score de Dindo-Clavien supérieur ou
¢égal a 3. Ce score correspond a des complications graves pour lesquelles un geste de drainage
ou de chirurgie est nécessaire, ou encore si il existe un risque vital pour le patient, avec

nécessité de transfert dans un service de soins intensifs ou de réanimation.

7) Critere de jugement principal :

Le critére de jugement principal était I’incidence de la compliance au programme de

Réhabilitation Précoce Apres Chirurgie sur la survenue d’un iléus postopératoire, chez les

patients opérés d’une colectomie droite ou gauche. L’iléus pouvait survenir du 2™ jour

postopératoire jusqu’a la date de la sortie du patient. L’iléus postopératoire était défini dans
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notre étude par la nécessité de la mise en place d’une sonde nasogastrique, ce qui constitue un
critere objectif et reproductible d’iléus (25). Cette sonde était posée a 1’appréciation du
chirurgien ou du médecin de garde, si le patient présentait des signes cliniques d’occlusion ou

de vomissements répétes.

Les patients présentant des signes cliniques d’iléus, ayant nécessité la pose d’une
sonde nasogastrique avant le deuxiéme jour postopératoire (c’est-a-dire des JO ou a J1), ont

été exclus de I’analyse.

Les objectifs secondaires étaient d’étudier I’incidence de I’iléus postopératoire entre
colectomie droite et colectomie gauche, et de rechercher les facteurs de risques d’iléus post-
opératoires en analyse univariée et multivariée. Pour cela, on se base sur les facteurs de

risques déja connus et décrits dans la littérature.

8) Méthodologie de I’analyse statistique :

A) Géneralités :
Les analyses statistiques ont été réalisées sous Microsoft Excel© 2019 a I’aide du
logiciel R. et du logiciel GMRC ShinyStats V2.1, avec la participation du Groupe de Méthode

en Recherche Clinique (GMRC) de I’Hopital Civil de Strasbourg (HUS).

Dans ce travail, nous avons utilis¢ les nouvelles méthodes d’analyses « bayésiennes »,
qui consistent a observer la distribution du coefficient T dans le modé¢le, et a calculer la
probabilit¢ d’observer une différence ou non. Ces analyses possédent une plus grande

puissance que les méthodes « fréquentistes ». Si les analyses statistiques fréquentistes
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recherchent la probabilit¢ des événements selon une certaine théorie, les statistiques
bayésiennes, en revanche, étudient la probabilité des théories, au vu de certains événements.
Ce calcul permet donc d’obtenir une probabilité entre 0 et 1, plus précise qu’une réponse
binaire (comme p < 0,05). Ainsi, dans le cadre d’une analyse bayésienne, on ne parle pas de

significativité des résultats, mais plutdt de pertinence clinique.

Définition du prior: Dans le cas d’une analyse bayésienne, chaque nouvelle
information est évaluée a partir de la connaissance du systeme étudié. La distribution de
probabilité antérieure (appelée prior) d'une quantité incertaine est la distribution de probabilité
qui exprimerait les croyances de cette quantité, avant que certaines preuves ne soient prises en
compte. Cela correspond aux connaissances antérieures sur le systeme étudié. Le théoréme de
Bayes permet ensuite ’estimation de 1’incertitude, en calculant la distribution de probabilité
postérieure, a partir du prior et du rapport de vraisemblance de 'observation. Le choix du
prior initial est décidé par le modélisateur. Il s'agit donc d'un choix subjectif. Quand on ne
veut pas apporter d'information particuliére dans le choix du prior, on peut utiliser un prior

non informatif, avec une distribution uniforme entre deux bornes.

B) Analyses univariées :
En ce qui concerne les analyses univariées, une description de 1’échantillon et une
inférence bayésienne ont été effectuées :

- Description de I’échantillon: les variables quantitatives ont été décrites par la
moyenne, |’écart-type, le minimum, le maximum et les quantiles. Les variables
qualitatives ont été décrites avec les effectifs et les proportions de chaque modalité.

- Les variables quantitatives ont également été dichotomisées en 2 classes, pour servir

pour I’analyse univariée : Durée d’opération longue (opération de 3 heures et plus),
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age (age > 50 ans), score de compliance bas : < 12 (compris entre 0 — 11) ; score de
compliance haut : > 12 (12 — 21), sur les 21 items. Ce seuil a été retenu a partir d’une

analyse d’histogramme.

La variable a expliquer a été¢ la survenue d’un iléus postopératoire. Les variables
explicatives prises en considération ont été la compliance au protocole RAAC, 1’age, la durée
de I'opération, le sexe, certains antécédents (diabete, BPCO), la latéralité (colectomie droite
ou colectomie gauche), le type de chirurgie réalisée (voie d’abord), la pathologie

correspondant a I’indication chirurgicale, la préparation intestinale.

Une inférence bayésienne a été effectuée a partir des données observées dans notre
¢tude, et en se basant sur 1’article de Zhobin et al. intitulé « Risk factor for prolonged ileus
following colon surgery » (26). Par exemple, le sepsis préopératoire (OR 1.63 ; p<0.01), le
cancer (OR 1.24 ; p = 0.01), et la BPCO (OR 1.27 ; p = 0.02) étaient notamment associés a
une augmentation du risque d’iléus postopératoire, tandis que la laparoscopie (OR 0.51 ;
p<0.01) était un facteur protecteur. Les priors ont été¢ pondérés avec le méme poids que les
données. Les inférences des moyennes et des proportions ont été accompagnées de leur

éme

intervalle de crédibilité a 95%, dont la valeur basse est donnée par le 2,57 percentile, et la

éme

valeur haute par le 97,57 percentile. L'inférence bayésienne donne une probabilité, qui

s'interpréte comme le degré de confiance a accorder a une cause hypothétique.

C) Analyse multivariée :
En ce qui concerne 1’analyse multivariée, les variables les plus pertinentes de la
littérature récente ont été¢ incluses. Le modele utilisé a été une régression logistique, qui

permet d’obtenir des odds-ratio ajustés.
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La variable a expliquer a été 1’apparition de 1’iléus. Les variables explicatives ont été
I’age (en classe), la durée de 1’opération, le sexe, la compliance (en classe), la BPCO, le
diabéte, la latéralité (colectomie droite ou gauche), le type de chirurgie réalisée (voie
d’abord), la pathologie correspondant a I’indication chirurgicale, la préparation intestinale.
Les priors étaient issus du méme article que ceux pour I’analyse univariée.

Oéme

Les inférences des risques relatifs ajustés (au 5 percentile du tableau) ont été

accompagnées de leur intervalle de crédibilité¢ a 95%, dont la valeur basse est donnée par le

éme

2,5°™ percentile, et la valeur haute est donnée par le 97,5°™ percentile. Pour les variables
ayant plus d’une modalité (type de chirurgie et pathologie), la modalité dont le risque relatif

ajusté vaut 1 pour toute sa distribution a été considérée comme modalité de référence.

Au total, 8 modeles ont été générés, pour étudier si les résultats pouvaient éEtre
différents, avec les combinaisons des facteurs suivants :

o Utilisation du prior de la littérature (article de référence), puis un prior non
informatif de I’Odds-ratio (centré autour de 1,2).

o Gestion des données manquantes pour la compliance : une hypothése de biais
maximum a ¢été réalisée suivant un modele défavorable (toutes les valeurs
d’antibiothérapie manquantes considérées a 0), puis selon un modele favorable
(toutes les valeurs d’antibiothérapie manquantes considérées avec la valeur 1).

o Enfin, le score de compliance a ¢été¢ considéré successivement comme une
variable continue, puis comme une variable qualitative (variable binaire : score

de compliance haut ou bas).
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VI1. Résultats

Cette cohorte comprend 303 patients ayant bénéficié d’une colectomie droite ou
gauche, y compris dans un contexte d’urgence chirurgicale. Ces patients ont été inclus
consécutivement de maniere prospective dans la base de données du protocole RAAC, dans le
service de Chirurgie Générale et Digestive de I’hopital de Hautepierre (Strasbourg - France).

La période de recueil prospectif s’est étendue sur 5 ans, du 10 mai 2015 au 17 mai 2019.

Initialement, 305 patients ont €té inclus. Apres application des critéres d’exclusion, 2
patients (qui ont nécessité la pose d’une SNG des J1) ont été exclus, et 303 patients ont
finalement été inclus dans 1’analyse (description démographique et analyse univariée).
L’analyse multivariée a concerné au total 257 patients (en effet, il existait une donnée

d’intérét manquante pour 46 patients, a savoir le délai de 1’antibioprophylaxie).

1. Caractéristiques démographiques :

Les caractéristiques de la population étudiée sont présentées dans le tableau 1. 148
femmes (49%) et 155 hommes (51%) ont ét¢ inclus. L’age moyen de la population totale était
de 68 ans (médiane = 69 ans, dge maximal = 96 ans, age minimal = 24 ans). Concernant le
genre, il y avait presque autant de femmes que d’hommes (148 femmes et 155 hommes, soit
un sex-ratio de 1,05). L’indication opératoire la plus fréquemment retrouvée était la chirurgie
pour cancer du coélon, chez 213 patients, soit 70% des patients. Les autres étiologies étaient la
résection complémentaire apres ablation de polype de haut grade (4,0 %), la maladie de Crohn
(4,6 %), la présence de polypes bénins non résécables par voie endoscopique (11,9 %), la

chirurgie pour diverticulose sigmoidienne symptomatique (9,2 %).
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Tableau 3 : Caractéristiques démographiques de la population

Total Pas d'iléus Iléus
(n = 303) (n=243)802% | (n=60) 19,8%
68,2 +/- 67,9 +/- 69,1 +/-
AGE (ans) 14.0 [60-78,5] 13.6 [59,5-78] 15.4 [61-81,2]
SEXE
féminin 148 48,8% 122 50,2% 26 43,3%
masculin 155 51,2% 121 49,8% 34 56,7%
URGENCE
non 271 89,4% 223 91,8% 48 80,0%
oui 32 10,6% 20 8,2% 12 20,0%
TAILLE (m) 1,68 +/-0,1 [1,6-1,75] | 1,68 +/-0,1 51;;] 1,69 +/-0,1 £172]
POIDS (kg) 76 +/-18,7  [63-85] 75 +/-18  [62-85] | 79 +/-21  [68-87]
IMC (kg/m?) 26,8 +/-6  [23,1-29,4] | 26,6 +/-5 [23-29,4]| 27,8 +/-7 [24,3-29]
AMAIGRISSEMENT 71 23,4% 55 22,6% 16 26,7%
STADE OMS
0 180 59,4% 153 63,0% 27 45,0%
1 56 18,5% 40 16,5% 16 26,7%
2 51 16,8% 39 16,1% 12 20,0%
3 16 5,0% 11 4,1% 5 8,3%
SCORE ASA
1 38 12,5% 33 13,6% 5 8,3%
2 156 51,5% 128 52,7% 28 46,7%
3 96 31,7% 74 30,5% 22 36,7%
4 13 4,3% 8 3,3% 5 8,3%
DIABETE 53 17,5% 46 18,9% 7 11,7%
BPCO 25 8,3% 17 7,0% 8 13,3%
ALCOOL 61 20,1% 47 19,3% 14 23,3%
TABAC 50 16,5% 35 14,4% 15 25,0%
PATHOLOGIE
bénigne 78 25,7% 62 25,5% 16 26,7%
maligne 225 74,3% 181 74,5% 44 73,3%
ETIOLOGIE
cancer 213 70,3% 171 70,4% 42 70,0%
ererese 12 4,0% 10 4,1% 2 3,3%
complémentaire
crohn 14 4,6% 10 4,1% 4 6,7%
polype bénin 36 11,9% 28 11,5% 8 13,3%
diverticulite 28 9,2% 24 9,9% 4 6,7%
SORTIE 8,8 +/-6,9 [5-10] 7,6 +/-5,6  [5-9] |13,6+/-9,1 [9-14]
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Au total, la pathologie cancéreuse colique concernait 225 patients (soit 74,3 %).
Trente-deux patients ont été opérés en situation d’urgence (10,6 %), tandis que 271 patients

bénéficiaient d’une chirurgie programmeée (89,4 %).

En ce qui concerne la sortie du patient de I’hdpital, elle a eu lieu en moyenne au 8,8me
jour postopératoire, avec des extrémes allant de 3 a 64 jours. Si la sortie était en moyenne au
7,6éme jour en 1’absence de survenue d’iléus, elle était de 13,6 jours chez les patients ayant
présenté un épisode d’iléus au cours de I’hospitalisation. La durée d’hospitalisation était donc

significativement augmentée en cas d’iléus (test de Fisher p < 0,05).

2. Caractéristiques techniques de 1’intervention chirurgicale :

Concernant le type de chirurgie, il s’agissait d’une colectomie droite dans 192 cas
(63,4%), et d’une colectomie gauche dans 111 cas (36,6%). Pour 28 patients (9,2%) une

conversion de la ceelioscopie en laparotomie médiane a été nécessaire.

La durée moyenne de I’intervention chirurgicale a été¢ de 244 min [IC 187 - 273], soit

une durée de 4h04 minutes, allant de 60 a 720 minutes.

Concernant le type d’anastomose, la plupart des patients ont bénéficié d’une
anastomose termino-latérale (105 patients — 34,7%), ce qui est réalisée dans la plupart des
chirurgies du co6lon droit, ou alors par anastomose termino-terminale (85 patients — 28,1%)), ce
qui est la technique la plus souvent utilisée dans le cadre de la chirurgie du célon gauche.

L’anastomose a été le plus souvent réalisée de maniére manuelle, c’est-a-dire par suture
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manuelle par un double surjet de monofilament, chez 196 patients (soit 64,7 %). Une stomie

terminale a été réalisée chez 36 patients (11,9 %).

Tableau 4 : Caractéristiques techniques peropératoires

Total Pas d'iléus Iléus
(n =303) (n=243)802% | (n=60) 19,8%
URGENCE
non 271 89,4% 223 91,8% 48 80,0%
oui 32 10,6% 20 8,2% 12 20,0%
COLECTOMIE
gauche 111 36,6% 96 39,5% 15 25,0%
droite 192 63,4% 147 60,5% 45 75,0%
DUREE (min) 244 +/-86 [187-273]| 244 +/-86 [187-273]| 259 +/-72 [187-288]
VOIE D'ABORD
laparotomie 138 45,5% 108 44.,4% 30 50,0%
ceelioscopie 137 45.2% 122 50,2% 15 25,0%
coelio convertie 28 9,2% 13 5,4% 15 25,0%
CONVERSION
non 275 90,8% 230 94,7% 45 75,0%
oui 28 9,2% 13 5,4% 15 25,0%
TYPE
D'ANASTOMOSE
stomie 36 11,9% 28 11,5% 8 13,3%
LL 75 24.8% 55 22,6% 20 33,3%
LT 2 0,7% 2 0,8% 0 0,0%
TL 105 34,7% 79 32,5% 26 43,3%
T 85 28,1% 79 32,5% 6 10,0%
TYPE
D'ANASTOMOSE
sans 36 11,9% 28 11,5% 8 13,3%
mécanique 71 23.4% 65 26,8% 6 10,0%
manuelle 196 64.,7% 150 61,7% 46 76,7%
1953 +/-  [1175- | 1907 +/-  [1200- | 2136+/-  [1000-
PERFUSION (inL) 1102 2500] 1097 2350] 1113 3000]
TRANSFUSION 23 7,6% 20 8,2% 3 5,0%

PER-OP
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Par la suite, chez 260 patients (85 %), la sonde nasogastrique pouvait étre retirée des la

sortie du bloc ou de la salle de réveil.

3. Complications postopératoires :

Au total, cent quatre-vingt-quinze patients (soit 64 %) ont présenté dans les 30
premiers jours post-opératoires une complication de stade Dindo-Clavien supérieure ou égale
a 1. Parmi eux, 36 patients (11,8 %) avaient une complication avec un stade supérieur ou égal
a 3a (c’est-a-dire nécessitant un geste de drainage ou de chirurgie, ou nécessitant un transfert

en soins intensifs ou en réanimation).

Concernant 1’apparition d’un iléus postopératoire, cette complication a concerné 60
patients, soit 19,8 % des patients. L’iléus postopératoire peut correspondre a différents stades
de gravité : dans notre étude, en retenant 1’indication a la pose d’une sonde nasogastrique, il
correspond ainsi classiquement a un stade 2. En inférence bayésienne, la proportion
d’apparition de I’iléus est de 16.5 % [13.64 ; 19.63]. Cet €pisode est survenu, en moyenne, au
3.35°™ + 1.17 jour post-opératoire. Parmi les patients ayant présenté un iléus, 45 avaient été
opérés par laparotomie ou conversion d’une ccelioscopie (75 %). Chez 1 patient, la pose d’une

sonde de Foley au travers d’une iléostomie a également été nécessaire.

Concernant [’évaluation de la gravité des différentes complications, selon la
classification CCI, le score moyen était de 15,5 dans la population générale, de 11,3 dans le
groupe des patients n’ayant pas fait d’iléus, et de 32,2 dans le groupe des patients ayant fait

un iléus.
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Total Pas d'iléus I1éus
(n =303) (n=243)80,2% | (n=160) 19,8%
COMPLICATIONS
non 108
oui 195
Classification CCI 15,5 +/-16,7 [0-22,6]|11,3 +/-14,6 [0-20,9] |32,2 +/-14 [22,6-37]

DINDO-CLAVIEN
0
1
2
3a
3b
4a
4b
5

117 38,6%
66 21,8%
84 27, 7%
4 1,3%
17 5,6%
8 2,6%
4 1,3%
3 1,0%

115 47,3%
65 26,8%
41 16,9%
2 0,8%
11 4,5%
5 2.1%
3 1,2%
1 0,4%

4. Compliance au protocole RAAC :

2 3,3%
1 1,7%
43 71,7%
2 3,3%
6 10,0%
3 5,0%
1 1,7%
2 3,3%

La moyenne de compliance au protocole RAAC était donc de 16,2 sur les 21 items du

programme (soit 77,1 %), si on considére 1I’ensemble de la population. Le taux de compliance

le plus faible était de 6 sur 21 (28,5 %), et le plus élevé de 21 sur 21 (100 %).

Tableau 6 : Compliance au protocole RAAC

Total Pas d'iléus I1éus
(n=303) (n=243) (n =60)
ler - 3eme ler - 3éme ler - 3éme

Variables Moyenne Moyenne Moyenne

quartile quartile quartile
Compliance 16,2 +/-3,8 [13-19] | 16,6 +/-3,8 [14-20] | 14,6 +/-3,4 [13-17]
Pourcentagede | .| 1o 162-90] | 794/-18  [66-95] | 695 +/-16 [62-81]
compliance
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Cependant, ce score n’était que de 14,07 sur 21 (médiane de 14, soit 67 % de
compliance), en ce qui concerne les 257 patients retenus pour 1’analyse multivariée
(correspondant a 84,8 % de I’effectif initial). En inférence bayésienne sur la moyenne, le
score ¢était de 14,07 (bornes 2,5 % - 97,5 % : 13,7 — 14,4). Cette compliance est donc de 67 %

sur les 21 items retenus.

En considérant la compliance comme classe (la compliance haute était définie a priori
par un score d’au moins 12 sur 21), les résultats étaient :

- Compliance haute (> 12) : 206 (80,2 %)

- Compliance basse (< 11) : 51 (19,8 %)
En inférence bayésienne, la compliance haute (> 12) était a 79,9 % [IC : 74,8 ; 84,5], et la

compliance basse (< 11) était a 20,1 [IC : 15,5 ; 25,1].

L’analyse de la compliance aux différents items du protocole a également été réalisée.

Tableau 7 : Compliance aux différents items du protocole RAAC

Total Pas d'iléus Iléus
(n=303) (n=243) (n =60)
Informations ERAS 231 76,2% 191 78,6% 40 66,7%
Optimisation 286 94,4% 230 94,7% 56 93,3%
Préhabilitation 131 43,2% 112 46,1% 19 31,7%
Evaluation nutritionnelle 303 100% 243 100% 60 100%
Absence de préparation colique | 281 92,7% 226 93% 55 91,7%
Respect jeline liquide 202 66,7% 167 68,7% 35 58,3%
Absence de prémédication 204 67,3% 159 65,4% 45 75%
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Délai antibioprophylaxie 150 58,4% 126 60% 24 51,1%
Volume perfusions perop 240 79,2% 197 81,1% 43 71,7%
Prévention des NVPO 222 73,3% 178 73,3% 44 73,3%
Voie laparoscopique 137 45,2% 122 50,2% 15 25%
Retrait SNG 260 85,8% 212 87,2% 48 80%
Lutte contre 1'hypothermie 126 41,6% 103 42.4% 23 38.,3%
Volume perfusion J1 236 77,9% 185 76,1% 51 85%
Absence de drain 220 72,6% 180 74,1% 40 66,7%
Prévention de I'illéus 102 33,7% 75 30,9% 27 45%
Prise en charge multimodale 271 89,4% 217 89,3% 54 90%
Alimentation solide a J1 233 76,9% 191 78,6% 42 70%
Mobilisation a JO 32 10,6% 28 11,5% 4 6,7%
Mobilisation a J1 112 37% 101 41,6% 11 18,3%
Thromboprophylaxie 303 100% 243 100% 60 100%

5. Incidence de la compliance sur I’1léus postopératoire :

L’¢tude de I’incidence de la compliance au protocole RAAC (critere de jugement
principal) a ¢ét¢ menée d’aprés I’analyse multivariée sur 257 patients (avec données
completes), soit 84% de la population totale, et sur les 46 patients pour lequel il existait une

donnée incompléte, en réalisant plusieurs modéles statistiques.

Les variables « volume de perfusion peropératoire < 2,5 L » (>2,5 = 0) et « volume de
perfusion postopératoire <30ml/kg » (>30 mg/kg = 0) font partie des items du score de
compliance apparaissant avant J2, et ont été pris en compte dans I’analyse en méme temps

que tous les autres items de compliance.
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L’incidence de la compliance sur 1’iléus postopératoire a donc été réalisée grace a une
analyse multivariée. En ce qui concerne I’analyse multivariée, les variables les plus
pertinentes de la littérature récente ont été incluses. Le modele utilisé a été une régression
logistique, avec calcul des Odds-ratio ajustés. La variable a expliquer a été ’apparition d’un

iléus postopératoire, en fonction de la compliance au protocole RAAC.

Au total, 8 modeles ont été générés, pour étudier si les résultats pouvaient étre
différents, avec les combinaisons des facteurs suivant :

o Utilisation du prior de la littérature, selon I’article de référence (26), puis un prior non
informatif de 1’Odds-ratio (centré autour de 1,2).

o Gestion des données manquantes pour la compliance : hypothése de biais maximum
selon un modele défavorable (toutes les valeurs d’antibiothérapie manquantes
considérées a 0) et selon un modéle favorable (toutes les valeurs d’antibiothérapie
manquantes considérées avec la valeur 1).

o Le score de compliance a été considéré comme une variable continue, puis comme une

variable qualitative (variable binaire : score de compliance haut ou bas).

a) Compliance considérée comme classe (compliance supérieure ou inférieure a un

score de 12/21) :

1) Mod¢le optimiste, en utilisant le prior de 1’article (26) :

L’OR a 50 % d’un score de compliance bas est a 1,11, donc supérieur a 1 [IC 95 % :
0,48 — 2,48]. Dans ce modele, plus de la moitié de la distribution de ’OR ajusté d’un faible

score de compliance se trouve dans la zone d’incertitude (0,66 — 1,5).



47

2) Mod¢le optimiste, en utilisant un prior non informatif :

L’OR a 50 % d’un score de compliance bas est a 1,11, donc supérieur a 1 [IC 95 % :
0,49 — 2,48]. Dans ce modele, plus de la moitié¢ de la distribution de ’OR ajusté d’un faible

score de compliance se trouve dans la zone d’incertitude (0,66 — 1,5).

3) Modele pessimiste, en utilisant le prior de ’article (26) :

L’OR a 50 % d’un score de compliance bas est a 1,36, donc supérieur a 1 [IC 95 % :
0,62 — 2,97]. Dans ce modele, plus de la moiti¢ de la distribution de I’OR ajusté d’un faible

score de compliance se trouve dans la zone d’incertitude (0,66 — 1,5).

4) Modele pessimiste, en utilisant un prior non informatif :

L’OR a 50 % d’un score de compliance bas est a 1,36, donc supérieur a 1 [IC 95 % :
0,62 — 2,94]. Dans ce modgele, plus de la moiti¢ de la distribution de I’OR ajusté d’un faible

score de compliance se trouve dans la zone d’incertitude (0,66 — 1,5).

b) Compliance considérée comme une variable continue :

1) Mod¢le optimiste, en utilisant le prior de 1’article (26) :

Dans ce modele, I’OR ajusté du score de compliance est centré sur 0,97 [IC 95 % :

0,86 —1,08].
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2) Mod¢le optimiste, en utilisant un prior non informatif :

Dans ce modele, I’OR ajusté du score de compliance est centré sur 0,96 [IC 95 % :

0,86 —1,08].

3) Modele pessimiste, en utilisant le prior de 1’article (26) :

Dans ce modele, I’OR ajusté du score de compliance est centré sur 0,95 [IC 95 % :

0,84 —1,07].

4) Modele pessimiste, en utilisant un prior non informatif :

Dans ce modele, I’OR ajusté du score de compliance est centré sur 0,95 [IC 95 % :

0,84 — 1,07].

Au total, avec les 8 modeles, en prenant des priors différents et en changeant de

modele, on obtient sensiblement les mémes résultats. Donc ce modele parait robuste.

En ce qui concerne le risque relatif ajusté d’un score de compliance bas : bien que la
médiane de sa distribution (1,2) soit supérieure a 1 (= facteur de risque), notamment dans le
premier modele (OR du score de compliance bas a 1,11), on remarque que sa distribution
recouvre majoritairement la zone d’incertitude (75% de probabilité de se situer entre 0,5 et

1,5). Son influence ne semble donc pas aussi majeure que nous 1’espérions.
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6. Facteurs de risques d’iléus :

A) Analyse univariée :
Une analyse en univariée, avec inférence bayésienne, a été réalisée pour étudier les

facteurs de risques d’iléus postopératoire.

a) Description des variables quantitatives :
1) L’age:
La moyenne d’age de la population totale était de 68, 2 ans +/- 14. Avec inférence
bayésienne sur la moyenne, I’age était de 68.16 ans [IC 2,5% - 97,5 % : 66,6 ; 69,7]. La
moyenne d’age était de 67,9 ans chez les patients n’ayant pas présenté d’iléus, et de 69,1 ans

chez les patients ayant présenté un iléus.

2) La durée de I’opération :
La moyenne de la durée opératoire dans notre étude était de 244 minutes +/- 86.
Apres inférence bayésienne sur la moyenne, la durée opératoire moyenne était de 240 minutes
[IC 2,5% - 97,5 % : 230,1 ; 249]. Cette durée opératoire était plus longue chez les patients

ayant présenté un iléus (259 minutes versus 244 minutes).

b) Description des variables qualitatives :
1) Lesexe:
Dans cette ¢étude, la proportion de femmes était de 48,8 % (148 femmes), et la
proportion d’hommes était de 51,2 % (155 hommes). En inférence bayésienne, les proportions

étaient respectivement de 50,6 % [IC 2,5 % - 97,5 % : 46,6 ; 54,6] et de 49,3 % [IC 2,5 % -
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97,5 % : 45,3 ; 53,4]. La proportion d’hommes était plus importante dans le groupe de
patients ayant présenté un iléus (56,7% d’hommes dans le groupe iléus, contre 49,8 %

d’hommes dans le groupe de patients n’ayant pas présenté d’iléus).

2) Antécédent de diabete :
La proportion de sujets diabétique dans la population totale était de 17,5 % (53
patients). En inférence bayésienne, cette proportion était retrouvée également a 17,5 % [IC 2,5
% - 97,5 % : 13,4 ; 21,9]. La proportion de sujets diabétiques dans le groupe iléus était plus

faible (11,7 %) que dans le groupe sans iléus (18,9 %).

3) Antécédent de BPCO :
La proportion de sujets atteints d’une pathologie respiratoire (BPCO) était de 8,3 %
(25 patients). En inférence bayésienne, cette proportion était de 6,4 % [IC 2,5 % - 97,5 % : 4,6
; 8,5]. La proportion de sujets BPCO parmi les patients ayant présenté un iléus était plus

importante (13,3%) que chez les patients n’ayant pas présenté d’iléus (7 %).

4) La latéralité (type de colectomie droite ou gauche) :

Au total, 111 patients ont bénéfici¢é d’une colectomie gauche (36,6 %), et 192
patients d’une colectomie droite (63,4 %). En inférence bayésienne, les proportions étaient
alors respectivement de 43,7 % [IC 2,5 % - 97,5 % : 39,9 ; 47,8], et de 56,3 % [IC 2,5 % -
97,5 % : 52,2 ; 60,1]. Dans le groupe de patients n’ayant pas présenté d’iléus, sur 243 patients
96 avaient été opérés d’une colectomie gauche (36,6 %), et 147 d’une colectomie droite (60,5
%). Sur les 60 patients ayant présenté un iléus postopératoire, 15 avaient été opérés d’une
colectomie gauche (25 %) et 45 d’une colectomie droite (75 %). On constate donc que la

proportion de colectomie droite est plus importante dans le groupe iléus. Ainsi, la proportion
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d’iléus postopératoire chez les patients opérés d’une colectomie droite était de 23,4 %, et

n’était que de 13,5 % en cas de colectomie gauche.

Figure 1 : Proportion d’iléus au sein de I’échantillon, en fonction du type de colectomie

Pas d'iéus

Gatiche Dironte

5) Lavoie d’abord :

La laparotomie d’emblée a été réalisée chez 138 patients (45,5 %), la ccelioscopie chez
137 patients (45,2 %), et la réalisation d’une conversion chez 28 patients (9,2 %). En
inférence bayésienne (en utilisant un prior non informatif), ces proportions ¢étaient
respectivement de 45,4 % [IC 2,5 % - 97,5 % : 39,9 ; 50,9] pour la laparotomie, de 45,1 % [IC
2,5% -97,5 % : 39,6 ; 50,7] pour la ceelioscopie, et de 9,5 % [IC 2,5 % - 97,5 % : 6,5 ; 12,9]

en ce qui concerne la conversion.
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Concernant le risque d’iléus postopératoire en fonction de la voie d’abord, la
proportion de patients ayant subi une conversion était de 25 % dans le groupe de patients
ayant présenté un iléus (15 patients sur 60), et seulement de 5,4 % chez ceux n’ayant pas

présenté d’iléus (soit 13 patients sur 243).

6) La pathologie :

Concernant la pathologie principale a I’origine de I’indication opératoire, la plupart
des patients étaient opérés d’un cancer (213 patients, soit 70,3 %). Les autres indications
opératoires étaient donc ’exérése complémentaire apres ablation de polype (12 patients, 3,4
%), la maladie de Crohn (14 patients, 4,6 %), la présence d’un polype bénin (36 patients, 11,9
%), et enfin la diverticulose (28 patients, 9,2 %). En inférence bayésienne, les proportions
¢taient respectivement de 56,3 % [IC 2,5 % - 97,5 % : 52,3 ; 60,1] pour la présence d’un
cancer, de 9,2 % [IC 2,5 % - 97,5 % : 7,1 ; 11,7] pour I’exérése complémentaire, de 6,3 % [IC
2,5 % -97,5 % : 4,5 ; 83] pour la maladie de Crohn, de 11,5 % [IC 2,5 % - 97,5 % : 9,1 ;
14,2] pour I’ablation d’un polype et de 16,7 % [IC 2,5 % - 97,5 % : 13,7 ; 19,7] pour la

diverticulose.

Les proportions d’iléus postopératoire suivant ces différents groupes étaient
comparables, excepté concernant la maladie de Crohn : la proportion de patients atteints de
maladie de Crohn était de 6,7 % en cas d’iléus, et de 4,1 % en 1’absence d’iléus. Il existe une

augmentation de I’incidence de I’iléus en cas de maladie de Crohn.
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Figure 2 : Proportion d’iléus au sein de 1’échantillon, suivant I’indication chirurgicale
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B) Analyse multivariée :

Le mode¢le utilisé a été une régression logistique, avec calcul des Odds-ratio ajustés,
en utilisant comme prior de référence celui de la littérature (26). La variable a expliquer a été
I’apparition de I’iléus. Les variables explicatives ont été 1’age (en classe), la durée de
I’opération (en classe), le sexe, certains antécédents (diabéte, BPCO), la latéralité (colectomie
droite ou colectomie gauche), le type de chirurgie réalisée (voie d’abord), la pathologie

correspondant a I’indication chirurgicale, la préparation intestinale.

La compliance a été¢ considérée dans cette analyse comme une variable continue.
L’analyse utilisant la compliance comme classe (c’est-a-dire binaire) a également été réalisée,

et les résultats de cette analyse multivariée ne différaient que trés peu.
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Tableau 8 : Facteurs de risque d’iléus postopératoire en analyse multivariée

Compliance considérée comme une variable continue :

2,5% 0,25 0,5 0,75 97,5%
OR age (50 ans) 0.22 0.45 0.67 0.98 2.12
OR Sexe masculin 0.62 0.95 1.18 1.47 2.23
OR Diabete 0.2 0.37 0.51 0.68 1.18
OR BPCO 0.56 1.12 1.6 2.26 4.3
OR ¢étiologie (cancer) 1 1 1 1 1
(exérése complémentaire) 0.06 0.22 0.41 0.74 2.15
(Crohn) 0.21 0.56 0.91 1.46 3.5
(polype) 0.36 0.72 1 1.41 2.6
(diverticulose) 0.19 0.51 0.8 1.24 2.71
OR préparation colique réalisée 0.52 1.23 1.86 2.8 5.75
OR latéralité (coté droit) 1.33 2.19 2.88 3.82 6.69
OR type chir (ceelioscopie) 1 1 1 1 1
(laparotomie) 0.82 1.36 1.8 2.35 4.03
(conversion) 3.11 6 8.56 12.27 24.55
OR Durée opératoire longue 0.86 1.5 1.99 2.64 4.6

Les facteurs de risques mis en évidence dans cette analyse avec une bonne
pertinence clinique étaient la réalisation d’une colectomie droite (OR 2,88 ; IC 95 % 1,33 —
6,69), la conversion en laparotomie (OR 8,56 ; IC 95 % 3,11 — 24,55), la BPCO (OR 1,6 ; IC

95 % : 0,56 — 4,3), et la durée opératoire longue (OR 1,99 ; IC 95 % 0,86 — 4,6).
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Cependant, en analyse multivariée avec comparaison au cancer comme valeur de
référence, la maladie de Crohn n’était pas retrouvée comme facteur de risque indépendant

(OR 0,91 ; IC 95 % 0,21 - 3,5).

L’age inférieur a 50 ans (valeur binaire, c’est-a-dire inférieure ou supérieure a un
age de 50 ans) était retrouvé dans cette analyse comme facteur protecteur d’iléus (OR 0,67 ;

IC 95 % : 0,22 —2,12).
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VII. Discussion :

1. Compliance RAAC et 1léus post-opératoire :

Notre étude a mis en évidence un taux d’iléus postopératoire, défini par la nécessité de
la pose d’une SNG, de 19,8 %. Ce résultat est concordant avec les études retrouvées dans la

littérature.

Il n’existe cependant pas de définition suffisamment précise de ce qu’est un iléus
postopératoire, selon les différentes études et en fonction des praticiens. Pour Barbieux (27), il
conviendrait vraiment d’arriver a un consensus quant a la définition précise de 1’iléus, afin de
pouvoir comparer les différents travaux. Ainsi, dans son étude monocentrique en 2017,
I’incidence de I’iléus variait de 1,5% a 61,8%, en fonction de la définition et de la durée

choisie, allant de 1 a 7 jours.

Le score de Vather (20) définit, lui, un iléus postopératoire prolongé si 2 ou plusieurs

critéres sont présents au 4€éme jour post-opératoire.

. nausées ou vomissements,

. impossibilité de tolérer une alimentation solide sur les dernicres 24 heures,
. absence de reprise du transit (gaz),

. distension abdominale,

. confirmation radiologique de signes d’iléus.

Pour d’autres auteurs, c’est la nécessité¢ de mettre en place une sonde nasogastrique,
qui est retenue comme critére clinique unique. Ce critére objectif est donc plus facilement

évaluable et reproductible (28). Dans notre étude, il n’était pas possible d’utiliser le score de
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Vather (plus détaill¢). En effet, la donnée sur la confirmation radiologique de I’iléus n’était
pas renseignée, cela risquait donc d’entrainer un biais. Notre définition de I’iléus était la

nécessité de la pose d’une SNG selon I’appréciation du médecin.

Selon le critére de jugement principal, nous n’avons pas pu mettre en évidence de lien
entre compliance aux items du protocole RAAC, et la survenue d’un iléus postopératoire. La
compliance a été soit considérée comme valeur continue, soit considérée comme classe (avec
un seuil de compliance forte de 12 sur 21). Malgré la prise en compte des données
manquantes, suivant les analyses bayésiennes qui ont été réalisées, le petit effet observé
n’était pas suffisamment fort pour pouvoir conclure. Ceci peut notamment étre expliqué par
un seuil de compliance retenu pour 1’analyse, qui se situe en dessous de la compliance
moyenne de I’ensemble des patients (16,2 sur 21, soit 77%). Egalement, ce seuil défini pour

les analyses bayésiennes est inférieur a ceux retrouvés dans la littérature.

Récemment, Grass et Barbieux ont montré que la compliance au protocole ERAS®,
d’une part, et le risque de survenue d’un iléus post-opératoire (16), d’autre part, sont
directement liés. Ainsi, I’adhérence a plus de 85% des items du protocole protege les patients
d’un iléus prolongé, c’est-a-dire d’une durée supérieure ou égale a 4 jours (OR=0.35; 95%
CI=0.15 to 0.83) (27). Pour Grass, le caractére minimal invasif de I’intervention chirurgicale
était également retrouvé comme facteur protecteur d’iléus. Pour d’autres auteurs, c’est une
observance supérieure & 70 % qui permet de réduire I’incidence de I’iléus (OR 0,7, 95 % CI
0,6 — 1) (29). 11 existe ainsi une amélioration significative de la récupération du transit et une

baisse de I’incidence de 1’iléus postopératoire, corrélée au degré d’observance.
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2. Taux de compliance au programme RAAC de notre série inférieur a

celui de la littérature :

Dans notre étude, la compliance totale n’¢était que de 67 %. Ce taux est plus faible par
rapport a d’autres séries sur le sujet, pour lequel les taux de compliance sont souvent compris
aux alentours de 75 a 85 % (27) (10). Cependant, notre taux ne prend en compte que les 257
patients avec une donnée compléte, sur 21 items, retenus pour I’analyse multivariée. Si on
considere I’ensemble de la population, ce taux est alors de 77% (avec un taux de 79 % chez
les patients ne présentant pas d’iléus, et de 69 % chez les patients ayant présenté un épisode

diléus).

3. Facteurs de risques d’1léus postopératoires :

Une augmentation du risque d’iléus postopératoire en cas de colectomie droite a été
mise en évidence dans notre étude, avec un OR a 2,88 [IC 95 % : 1,33 — 6,69]. En effet, cette
complication est plus fréquente dans le cadre de la chirurgie du c6lon droit par rapport a la
chirurgie du cdlon gauche. Ainsi, Campana, dans une analyse rétrospective en 2017 (30),
avait comparé les résultats postopératoires de colectomie droite versus gauche pour cancer
colique dans le cadre de procédure laparoscopique. Dans cette étude, la colectomie droite était
indépendamment associée a une augmentation du risque d’iléus post-opératoire (10.6 vs
2.4%, p<0.001). Cependant, nous réalisons de maniére habituelle dans le service des
colectomies droites avec anastomose extracorporelle, par une mini-laparotomie sus-
ombilicale. Ceci peut expliquer cette augmentation du risque d’iléus postopératoire dans notre
étude : en effet, dans la littérature, il a été suggéré que la réalisation d’une anastomose
intracorporelle était associée a une diminution du risque d’iléus, par rapport a la réalisation

d’une anastomose extracorporelle (31).
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En fait, la physiopathologie des iléus postopératoires est multifactorielle. Plusieurs
mécanismes différents ont été ainsi mis en évidence: mécanismes neurogénes avec
hyperactivation de la voie sympathique, réponse inflammatoire intestinale en lien avec les
manipulations peropératoires et le traumatisme chirurgical, et les différents médicaments
administrés en postopératoires, notamment les antalgiques de type morphiniques qui ont pour

effets secondaires de ralentir le transit intestinal (17) (32).

Chapuis et al. ont ainsi mis en évidence plusieurs facteurs prédictifs d’iléus, comme le
sexe masculin, les comorbidités vasculaires (troubles vasculaires périphériques) ou
respiratoires, le caractere urgent de 1’opération, la réalisation d’une transfusion périopératoire,
la confection d’une stomie ou la durée opératoire supérieure a 3h (15). Sugawara (33), pour sa
part, a étudié en 2018, sur une série de 841 patients, les facteurs prédictifs d’iléus prolongé en
postopératoire d’une chirurgie abdominale. Dans son étude, 8,8% des patients présentaient un
iléus. Les facteurs prédictifs indépendants étaient le tabagisme, le type de chirurgie
colorectale et la réalisation d’une laparotomie. D’ailleurs, la probabilité calculée d’iléus
prolongé chez des patients fumeurs, bénéficiant d’une chirurgie colorectale par laparotomie,

était dans ce cas de 19,6%.

Dans notre étude, les patients ont été majoritairement opérés dans le cadre de la prise
en charge programmée d’une pathologie tumorale néoplasique. Cependant, le caractére urgent
de I’intervention et les maladies inflammatoires de 1’intestin sont associées a un risque plus
important d’iléus. Dai a montré que la réalisation d’une colectomie pour prise en charge d’une
maladie inflammatoire de I’intestin est associée a une récupération fonctionnelle gastro-
intestinale retardée par rapport a des patients traités pour cancer, avec un risque d’iléus post-

opératoire majoré¢ (34). Les criteres d’urgence, de maladie inflammatoire n’ont pas été
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retrouvés comme facteurs de risque d’iléus dans notre série. Cependant, la laparotomie et
surtout la conversion en laparotomie étaient retrouvées comme facteurs de risque dans notre

série.

4. Age et compliance : le probléme de l'incidence de 1'age et de 1'iléus

postopératoire :

Concernant les objectifs secondaires, le lien entre age et risque d’iléus postopératoire a
également été étudi€. D’aprés Venara et al., 1’age avancé est décrit comme un facteur de
risque d’iléus postopératoire a plusieurs reprises dans la littérature (de méme que le sexe

masculin, ou encore le volume de pertes sanguines peropératoires) (35).

Pour I’iléus post-opératoire, notre étude a, dans le méme sens, mis en €évidence une
diminution de I’incidence de I’iléus chez les patient agés de moins de 50 ans (OR a 0,67 ; IC
95 % : 0,22 — 2,12), sans pour autant étre cliniquement pertinent. Cependant, 1’age a été
considéré en tant que classe (plus ou moins de 50 ans), et ce seuil se situe en dessous de la

moyenne d’age des patients de 1’étude, qui est de 68 ans.

En ce qui concerne la faisabilité et 1’utilité du protocole RAAC chez le sujet agé, une
méta-analyse de 16 études sélectionnées a été réalisée en 2016 par Launay-Savary (7 études
pour la faisabilité en comparant 2 groupes d’age, 4 études non comparatives, 4 études
comparant 2 groupes ERAS® / non ERAS®). Cependant, il n’existait pas de consensus sur la
limité d’age pour définir un sujet agé (allant de 65 a 80 ans). Au total, toutes les études
démontrent que c’est faisable, avec cependant une plus grande morbidité postopératoire chez

les personnes agées que chez les patients plus jeunes (36).
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L’application du protocole ERAS® permet une diminution du taux de complications,
ainsi que la durée de séjour, par rapport a une prise en charge traditionnelle. Le protocole
RAAC en chirurgie colorectale chez le sujet agé est également jugé fiable et slir en ce qui
concerne la compliance, le taux de complications, de réadmissions ou de réinterventions

chirurgicales (37).

D'apreés Hallam et al., la compliance au programme RAAC est comparable quel que
soit I’age du patient (22). Sur une étude d'une cohorte de 294 patients (56% hommes), on
n’avait pas trouvé de différence significative entre les différents groupes d'age, en ce qui
concerne la compliance. L'age n’apparaissait pas non plus comme facteur prédictif d'un
allongement de la durée de séjour ou d'une morbidité plus importante. Les complications de
stade Dindo-Clavien supérieur ou égal a 3 concernait 6 % des patients. On en déduisait alors
que le programme RAAC peut parfaitement &tre utilis¢é chez les patients agés, sans

aménagement particulier.

D’apres les recommandations de la Sociét¢ ERAS® de 2018 (4™ mise a jour), portant
sur les soins péri-opératoires en chirurgie élective colorectale (12), basées sur la littérature
récente et I’Evidence Based Medecine (Médecine Fondée sur les Preuves) :

. Il n’existerait pas de différence entre les divers groupes de patients ;

. Il n’existerait pas de différences de prise en charge selon I’age du patient.

Pour autant, ces recommandations notent cependant une différence dans la voie

d’abord utilisée, la laparotomie étant plus fréquemment utilisée chez le sujet agé.
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De plus, on insiste actuellement sur la prise en charge de la malnutrition, plus
fréquente chez le sujet agé et atteint d’un cancer, ainsi que sur la nécessité d’une évaluation
nutritionnelle en préopératoire (7). En cas de dénutrition ou d’amaigrissement récent, pour
chaque patient, il faut alors réaliser une renutrition par immunonutrition avant 1’intervention,

avec un contrdle de I’efficacité par le diététicien (38).

5. Remplissage per et postopératoire :

Dans notre étude, le volume de perfusion peropératoire dans la population totale était
de 1953 ml +/- 1102. 11 était de 1907 ml chez les patients n’ayant pas présenté d’iléus, et de
2136 ml chez ceux ayant présenté un iléus postopératoire. Ainsi, ces résultats suggerent une
différence notable, dans le volume de perfusion peropératoire entre ces deux groupes. Il n'a
cependant pas été réalisé d’analyse spécifique sur ce criteére, car faisant partie de ’'un des

criteres RAAC, il a été inclus dans 1’analyse en méme temps que tous les autres criteres.

Il a d¢ja ainsi été décrit dans la littérature que le volume de perfusion peropératoire est
un élément majeur dans 1’apparition des iléus. Grass a étudié¢ en 2019 les facteurs de risque
d’iléus apres colectomie droite et gauche : la maladie de Crohn (OR = 2.64, 95% CI: 1.27-
5.46) et un exces de remplissage peropératoire (OR = 2.02, 95% CI: 1.06-3.82) étaient
retrouvés comme facteurs de risques indépendants d’iléus postopératoires (39). Resalt-Pereira
et al., dans une étude sur la laparoscopie dans le cadre du protocole RAAC, conseillent ainsi
une diminution du volume total des perfusions administrées, ce qui permet alors dans leur

¢tude une diminution de I’incidence des complications post-opératoires, dont notamment

I’iléus (40).
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VIII. Conclusion :

Le protocole de Réhabilitation Améliorée Apres Chirurgie (RAAC), dans le domaine
de la chirurgie digestive et notamment colorectale, permet désormais une récupération plus
rapide aprés une intervention chirurgicale, ainsi qu’une diminution des complications
postopératoires. L’iléus postopératoire est une complication fréquente en chirurgie
colorectale. Dans la littérature, certaines études, notamment Barbieux et al. (27), ont pu mettre
en ¢vidence qu’une adhérence forte au protocole RAAC a pour conséquence une diminution
du risque de survenue d’un iléus postopératoire. Selon ces études, 1’adhésion a plus de 85%
des items du protocole protégeait les patients d’un iléus prolongé.

Afin d’¢tudier 'impact de I’adhésion au programme RAAC instauré¢ dans notre
service sur I’incidence de 1’iléus postopératoire, nous avons analysé les données de 303
patients inclus dans une base de données prospective, opérés d’une colectomie droite ou
gauche. Dans ce travail, 1’iléus était défini par la nécessité de pose d’une sonde nasogastrique,
a compter du 2°™ jour postopératoire.

A partir d’une analyse statistique bayésienne, nous n’avons pas montré¢ de lien
suffisamment fort et pertinent cliniquement entre adhésion au programme RAAC et iléus
postopératoire.

Pour autant, il nous est apparu que la définition de I’iléus postopératoire n’est pas
consensuelle dans la littérature. Ceci peut expliquer les différences entre nos résultats et ceux
observés dans la littérature. Ainsi, il nous semble important d’arriver a une définition précise
de I’iléus postopératoire, afin de pouvoir comparer les différents travaux. Enfin, la prévention
de I’iléus postopératoire est un ¢lément déterminant afin de réduire 1’incidence de cette
complication, et du risque associ¢ de morbidité et de mortalité. Le remplissage volumique

per- et post-opératoire semble notamment, dans notre étude, jouer un role important dans le
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mécanisme d'apparition de Uiléus. D'autres dudes sonl néeessaires afin I analyser ces
mécanismes. afin d’améliorer et d'optimiser la prise en charge des patients opérés d'une

chirurgie colique.
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Annexe 1 : Classification des complications post-chirurgicales de Dindo-Clavien :

Grade Définition Exemples
Grade | Tout événement post-opératoire [1éus, hypokaliémie, abces de
indésirable ne nécessitant pas de paroi
traitement médical, chirurgical,
endoscopique ou radiologique.
Les seuls traitements autorisés sont
les antiémétiques, antipyrétiques,
antalgiques, diurétiques, électrolytes,
physiothérapie
Grade II Complication nécessitant un TVP, embolie pulmonaire,
traitement médical n’étant pas nutrition parentérale totale sur
autorisé dans le grade I KTC, transfusion
Grade III Complication nécessitant un
traitement chirurgical, endoscopique
ou radiologique
o Jlla Sans anesthésie générale Ponction-drainage d’une
collection par voie radiologique
o JIIb Sous anesthésie générale Reprise chirurgicale au bloc
opératoire
Grade IV Complication engageant le pronostic
vital, et nécessitant un transfert en
soins intensifs
o [Va Défaillance d’un organe Dialyse
o Vb Défaillance multi-viscérale
Grade V Déces
Suffixe d Complication en cours au moment de

la sortie du patient
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Annexe 2 : Classification des complications selon la classification CCI® :

Le Comprehensive Complication Index est un score de complications intégrant toutes
les complications postopératoires apparaissant chez un méme patient, en les pondérant en
fonction de leur gravité. Ce score va de 0 (absence de complication) a 100 (déces). La
complication Dindo-Clavien de grade V correspond toujours a un CCI® a 100. Ce score
permet donc de donner plus de poids aux complications graves qu’aux complications
mineures. L’objectif de ce score est d’évaluer la morbidité globale. Ici, wC (weight of

Complication) correspond au facteur de pondération.

Score de Dindo-Clavien wC Valeur (sur 100)
Grade | 300 8.7
Grade 11 1750 20.9
Grade Illa 2750 26.2
Grade IIIb 4550 33.7
Grade [Va 7200 42.4
Grade IVb 8550 46.2

Le score se calcule grace a la formule suivante :

CCI® =+ (WCq + WC5 ...+ WC, )
2
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RESUME :

Objectif : L'objectif est de rechercher un lien entre la compliance au protocole
de Réhabilitation Améliorée Aprés Chirurgie (RAAC), dans une cohorte de
patients opérés d’une colectomie droite ou gauche, et la survenue d’'un iléus
postopératoire, défini par la nécessité de pose de sonde nasogastrique, a
partir du 2°™® jour postopératoire.

Méthode : Les données pré-, per- et postopératoire immédiat de 303 patients
ont été recueillies prospectivement a partir de mai 2015 jusqu’a mai 2019,
dans le service de chirurgie digestive de [I'hépital de Hautepierre, a
Strasbourg. Les criteres d’intérét concernent la compliance aux différents
items du protocole RAAC, Tlincidence de [liléus, et les complications
postopératoires. Les critéres d’inclusion sont : les patients opérés de maniere
programmeée ou en urgence pour une colectomie droite ou gauche, par
ccelioscopie ou laparotomie.

Résultats : 303 patients d’age moyen 68 ans ont été inclus (111 colectomies
gauches et 192 colectomies droites). La moyenne du score de compliance
était de 14 items sur 21 (soit 67%). Aprés analyse statistique bayésienne en
multivariée, I'odds-ratio ajusté d’'un faible score de compliance pour le risque
d’iléus était de 1,11 (distribution OR 25 a 75% : 0,66 — 1,5).

Conclusion : |l n'a pas été constaté de lien suffisamment fort et pertinent
cliniguement entre compliance et iléus dans notre étude. Un consensus de la
définition de l'iléus postopératoire parait nécessaire, afin de pouvoir comparer
les différents travaux.

Rubrique de classement : Chirurgie générale

Mots clés : Réhabilitation Améliorée Aprés Chirurgie, ERAS®, colectomie,
iléus postopératoire, compliance

Président : Pr ROHR
Assesseurs : Dr ROMAIN, Pr BRIGAND, Dr NOLL

Adresse de I'auteur : 10, rue Guido Guersi - 67100 Strasbourg



