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une avalanche ? Violaine merci de m'avoir inviter a ta thése, Sarah (une certaine terrasse ne
remercira jamais assez pour ce teq-paf) et Fabich (tu es presque aussi grand que mon......amitié
pour toi) merci pour ces si€re-croi dans la bonne humeur malgré les tempétes, avec Marion B
faites attention a vos carotides, Anna je suis ravi d'avoir pu te convertir a 'homéopathie;), merci
a Benjamin M, Antoine, Héléne et Marin et tous les autres.

Les Chatelains : Cette coloc était monstrueuse ; des Festins, séances de Freelitics (Si
si j'en ai fait quelques-unes), soirées en « petit » comité: Laura, la duchesse de Rocambole,
merci pour ta joie de vivre, ta gentillesse et ton 1 love I'impro (anthologique), encore un peu
d’entrainement pour la vague de sourcil t'y ai presque, et surtout reviens-nous vite dans le Sud !!
Cyrielle l'inspectrice collectionneuse de lunettes de soleil et de chaussures, LA personne qui a
réussi a ranger mon placard, Bravo ! Ca montre bien ton courage et ta volonté !!! Lucie ma
coiffeuse (de sourcil) et Marco notre réalisateur metteur en scéne, Maeva merci pour ton
humour (parfois malgré toi ;), j'espere que tu as apprécié mon interprétation de toi, Manu le
coach sportif, sommelier, cuisto et danseur a ses heures perdues, Elie le coup de vent du matin,
on devais se croiser non ? et Mélanie (on s'est déja vu quelque part non?).

Les colocs de la portaliere : la Cooloc'

Sof, je viens d'étre t¢émoin a ton mariage alors que dire de plus si ce n'est que j'en suis fier ! Je
vous souhaite beaucoup de bonheur a toi et Safia, comme vous le méritez. Ce fut un plaisir d'étre
ton coloc pendant plus de trois ans avec nos brabeuc' hyperviandémiant, nos soirées
montpellieraines en mode Tic et Tac, nos voyages en corse ou en Asie, nos déménagements etc...
et au fait : « airzaza » : c'est « air » comme « R » de Rémy et « Zaza » comme Zaid ;)

Flo, le chasseur cueilleur !! c'est plutot réducteur comme surnom (méme si je crois que c'est moi
qui te I'ai trouvé ;) et tu es surtout un amis sur lequel on peut compter que ce soit pour faire la
féte ou en cas de probléme !! je suis trés content d'étre votre voisin a toi Juliette, et d'ailleurs
merci pour la ZX mais surtout merci a tous les deux pour cette visite de Conques !

Matt, toujours partant pour un ROS ou une coinche (hein Marie !!) tu es aussi un ami de toutes

circonstances et presque voisin (peut-étre pas pour longtemps). Merci tous ces moments passés

ensemble, ces dimanches devant un « p'ti moovie » !! Merci Marie pour ta gentillesse et surtout
de nous avoir supporté !!!
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Les gros : D'arcy merci pour tes blagues, surtout celle sur les portugais, c'est ta meilleur !
Vadeck rien de tel pour ses 30ans que de le féter avec un bon coup dans le nez, Thibault le
globe-trotteur qui ne dors jamais, toujours 1a pour un petit gigot a4 3h du mat', Yannis merci pour
tes triathlons Miami Vice (voiture-bateau-scooter) et autres déménagements, Hedi tes années
d’expérience a la braderie de Lille ont faits de toi un chineur hors pair, oliv t'inquictes tu seras
dans mon jury la prochaine fois, Renaud et Hugo la synergie de la blague, la sublimation du jeu
de mot, les Kandel, Jo, Will, Robin...

A la bande des « bretons » : merci pour ces skis plaisir et ces partis de coinche jusqu'au
bout la nuit ! Maumau merci pour ta gentillesse mais crane pas t'es chauve (aussi) et j'espere que
tu as récupéré tes chaises, Bidouille, Paola, Max, Annie, Guigui, Barb', Jerem, Mary et
charlie, Noé, Steph, Audrey etc...

Chakir et Radia merci pour vos films hollywoodiens et votre mariage (colossale) Eve la
licorne (je pense qu'on est d'accord la dessus au moins:), Doro merci pour le petit tour de valise
ca valis le coup, Silien et lu les stars du petit écran, Sarah B, Paul, Simon, tous les autres.

Aux co-internes : Geoffrey et Séverin pour ces deux ans d'internat ensemble de Nimes a
Montpellier, J-Clement finalement on aura jamais fait de stage ensemble mais on pourra
toujours faire des barbeuc', Yassir, Lucie, Anna, Mélanie, Elie, Olivier, Flo B, Seb B, Jean-No,
PO, Michaela, Flora, guillaume R, Mathieu P, Maxime V...

Merci a I’équipe d'anesthésie-réanimation de Perpignan, de réanimation et du bloc de
Nimes ce sera un plaisir de travailler avec vous, du DAR C, DAR A, DAR D, a I’équipe
d'anesthésie de Lapeyronie et a toute 1’équipe du SAMU et des urgences de Nimes.
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INTRODUCTION :

Grace aux progres des techniques dites « mini invasives » de ceelioscopie et de robotique,
la chirurgie abdominale est réalisée pour de nombreuses interventions a ventre fermé. Pour ce
faire, la cavité abdominale est distendue par I’insufflation d’un gaz, ce qui assure un espace de
travail compris entre les visceres et la paroi abdominale. La qualité de cette distension est
primordiale pour assurer un volume optimal de travail, et ainsi faciliter la plupart des gestes de
dissection et de suture. Deux principaux facteurs modifient cette distension (ou volume de
travail) :

- Le volume et la pression du gaz insufflé dans la cavité abdominale (1,2)a I’image d’un
ballon, plus la quantité de gaz insufflé est importante, plus le volume du ballon s’accroit.
Cependant, si I’insufflation est trop élevée (> 15 mmHg), elle induit une pression élevée qui
s’oppose au retour veineux, contribuant a une baisse du débit cardiaque et des ischémies
digestives. En pratique, I’équipe chirurgicale recherche en permanence un compromis entre :
volume insufflé, pression intra-abdominale et conditions chirurgicales (1,2).

- Relachement musculaire de la paroi abdominale : la contraction des muscles de la paroi
abdominale en peropératoire s’oppose a I’insufflation de gaz de la ceelioscopie et réduit 1I’espace
de travail (3—10). Pour garantir un espace optimal et des pressions faibles, le relachement
musculaire doit étre le plus complet possible. Ce relachement est obtenu par 1’utilisation des
curares. En pratique clinique, une gradation pharmacologique entre relachement modéré (ou
curarisation modérée) ou complet (curarisation profonde) est possible en modulant la dose
administrée du curare (effet dose-réponse). L’effet obtenu (profondeur de curarisation) peut étre
¢valué par le monitorage de la curarisation. De fagon simple et résumé, nous rappelons qu’un
accélérometre est placé au niveau de I’adducteur du pouce. Les stimulations enregistrées au

niveau de I’adducteur du pouce sont corrélés au relachement des muscles abdominaux. Dans ce
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cadre, la curarisation est dite profonde si le monitorage a I’adducteur du pouce montre un PTC
(post tetanic count) < 7/20 avec un TOF (Train of Four) a 0. La curarisation est dite modérée si le
PTC est a 20 /20 avec un TOF entre 0 et 3. Enfin, le patient est considéré comme « décurarisé »
sile PTC esta 20 /20 avec un TOF a 4 et 90 % (1,11-17)(Figure 1)

Dans 1'objectif d'obtenir un bloc neuromusculaire profond peropératoire, le rocuronium
est couramment utilisé a la posologie usuelle de deux fois I'ED 95 (soit 0,6mg/kg) (18). Une dose
plus ¢élevée peut étre utilisée pour 1’obtention du bloc profond (souvent demandée par 1’équipe
chirurgicale, en particulier pour les chirurgies sous diaphragmatiques, type gastrectomie Sleeve)
ou si une induction en séquence rapide est nécessaire (19). A la posologie est de Img/kg (20,21),
la cinétique de la curarisation profonde a été trés peu étudiée(22—-24) et aucune donnée n’a été
colligée sur la phase de décurarisation pharmacologique (durée prolongée).

Le but de cette étude est d’évaluer la cinétique de la curarisation profonde sous
rocuronium, administrée usuellement dans le cadre de la chirurgie abdominale a 1 mg/kg de
poids idéal.

L’objectif principal est de déterminer de la durée d’un bloc profond. Cette durée est
définie par le délai compris entre le début de I’injection de rocuronium et I’obtention d’un PTC
>7/20 (voir figure 1).

Les objectifs secondaires sont le recueil des différents temps de curarisation et de
décurarisation: le délai d’obtention d’un TOF a 0 apres injection du curare, le délai de

récupération de la décurarisation a la fin de la chirurgie.
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Figure 1. Evolution schématique de la curarisation en fonction du temps et critéres de

jugement.
Injection curare PTC>7/20 |
Durée : critére principal l/ Durée : critére secondaire
il ﬂhh I il f! J—ff J‘— Il ll*{f M‘
(Y AN L AN i
Y ' Y Y

Level of block Onset Intense block Deep block Moderate block Ruconry
Response to TOF TOF-count 21 TOF-count TOF-cournt 0 TOF-count 1-3 TOF-ratio
Response to PTC PTCO PTC21

TOF= Train of Four, PTC=Post Tetanic Count

|
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MATERIEL ET METHODE
1: Type d’étude :

Cette étude a été réalisée au CHU de Nimes. Il s’agit d’une étude prospective et
observationnelle entrant dans le cadre de la Loi Jardet 3. L’étude a obtenu un avis favorable du
Comité de Protection des Personnes de Nantes (Ouest IV, CPP, IdIRCB n°2017-A01827-52) le 5
juillet 2017 et déclarée a la CNIL avant I’inclusion des patients. Elle a été enregistrée sur le site
de ClinicalTrial.gov. Inclusion des patients apres remise d'une lettre d’information et recueil du

consentement oral de non opposition.
2: Patients :

Les criteres d'inclusion étaient les patients ayant un age > 18ans, bénéficiant d’une
anesthésie générale pour une chirurgie réglée ou urgente nécessitant une curarisation.

Les critéres de non inclusion étaient : la participation a une autre étude ou en période
d’exclusion déterminée par une étude précédente, le patient est sous sauvegarde de justice, sous
tutelle ou sous curatelle, le refus de participer, s'il s’avére impossible de donner au sujet des
informations éclairées, le patient ne lit pas couramment la langue frangaise. Pour les femmes : la
patiente est enceinte, parturiente, ou elle allaite. Sont exclus aussi les patients présentant une
allergie (connue aux curares, a la néostigmine, a 1’atropine, au sugammadex), une insuffisance
rénale (clairance créatinine Crockroft < 30 ml/min), poids < 45 kg, pathologie musculaire
(myopathie), antécédent ou suspicion d’hyperthermie maligne, insuffisance hépatique sévére
(score Child B ou C ou TP< 60 %).

Les patients étaient inclus consécutivement au cours de la période d’étude sans mise en

aveugle des participants.
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3: Curare :

L’administration de la premicre dose de bromure de rocuronium est réalisée lors de
I’induction anesthésique a la posologie de 1mg/kg du poids idéal théorique (voir annexe 1). Les
réinjections (0,1-0,2mg/kg) pour l'entretien du bloc profond sont réalisées si nécessaires a la

demande de I’équipe chirurgicale et selon 1’avis de I’anesthésiste.

4: Déroulement de I’anesthésie et monitorage :

Avant I’induction de I’anesthésie en salle d’intervention, un monitorage systématique de
la pression artérielle, de 1I’oxymétrie pulsée, de 1’électrocardiogramme, de la fréquence cardiaque
et du CO2 expiré étaient mis en place et maintenus jusqu'a I'extubation. En complément, étaient
relevées la température du patient et la pression intra-abdominale au cours de l'intervention
chirurgicale en cas de ccelioscopie.

L'induction de ’anesthésie était réalisée par voie intraveineuse. Les agents de 1’induction
et les opiacés peropératoires étaient laissés a la discrétion de 1’anesthésiste. Aprés intubation
orotrachéale, le patient était placé sous ventilation mécanique dite protectrice. L’entretien de
I’anesthésie était obligatoirement obtenu par inhalation de sévoflurane.

La décurarisation pharmacologique (antagonisation) €tait réalisée selon le protocole
décrit par Plaud et al (4) :

- sugammadex 2-4 mg/kg pour un PTC > 7 a TOF < 3 réponses

- ou par l'association Atropine (0.5 mg) et néostigmine (20- 40 ng/kg) si TOF >3

réponses.

Le monitorage de la curarisation était réalisé¢ par un Kinemyographe Datex-Ohmeda
NeuroMuscular Transmission monitor (GE Healthcare, Helsinki, Finland). Le moniteur était
placé entre le pouce et I'index. Aprés I’injection de I’hypnotique, il était calibré avec une
stimulation supra-maximale a 70mA pour tous les patients et la premiére stimulation de train de

quatre (basal) était réalisée. Puis, le TOF était mesuré toutes les 10 secondes pendant les 5
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premiéres minutes suivant l'injection du rocuronium. A 5 min était réalis¢ un PTC. Ensuite les
données du TOF et PTC étaient réalisées toutes les 10 min. Au cours de la phase de

décurarisation pharmacologique, les stimulations étaient calibrées toutes les 20 secondes.

5: Données et mesures :

Les données des patients étaient obtenues a partir du dossier d’anesthésie et
comprennent : age, sexe, poids, taille, index de masse corporelle, score ASA, scores prédictifs de
ventilation et intubation (Mallampati),

Nous avons relevé les conditions d'intubation évaluées par le médecin anesthésiste ou
l'infirmier d’anesthésie au cours de I’intubation (score de Cormack, facilité du geste noté¢ de 1 a
4) et les complications a 1’induction et a I’extubation (désaturation, inhalation, hypotension...).

Pour les divers délais notés, le TO était le moment de la fin d’injection du rocuronium
pour la phase de curarisation. Pour la décurarisation pharmacologique, le TO correspondait a
I’injection des médicaments antagonistes. Les délais entre TO et 'apparition d'une et de sept
réponses au PTC étaient relevés. Pour la décurarisation les valeurs étaient relevées toutes les 20
secondes a partir de I'injection du sugammadex ou de la néostigmine, en particulier la
récupération d’un TOF a 25 %, 75 % et > 90 %. L’intervalle entre l'injection (TO) et la premicre
valeur de TOF a 0 et I'intubation efficace (EtCO2) étaient relevés.

Objectifs principal et secondaires :
Le délai entre I’injection de rocuronium et la réapparition d’un PTC > 7/20 est notre

objectif principal.
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Les objectifs secondaires sont le recueil des différents temps de curarisation et de
décurarisation :

- délai d'obtention d’un TOF a 0 apres injection du curare

- délai d'obtention d’un PTC a 0 apres injection du curare

- délai de récupération de la décurarisation a la fin de la chirurgie. Ce délai est
défini par la durée entre administration de 1’antagoniste et la récupération d’un

TOF> 0.9.

6: Statistiques :

L’objectif de cette étude est d*évaluer la cinétique du rocuronium en peropératoire. Nous
pouvons estimer au vu des données publiées que la durée de curarisation profonde varie de 45 a
90 minutes (moyenne a 50 minutes, écart type 20 min). Avec un risque alpha a 0.05, et béta a
0.8, nous pouvons estimer que 100 patients sont nécessaires pour faire une évaluation dans une
population homogeéne de 30 a 40 ans. Compte tenu des variations de la décurarisation liées a
’age (> ou < 60 ans) et liées au poids (<ou < 35 kg/T?), et des erreurs de monitorage (10 a 20 %
des cas de fausse détection ou d’absence de signal), nous estimons que 50 patients
complémentaires seraient nécessaires pour affiner les données dans ces sous-groupes de

population.

Les analyses statistiques prévues sont descriptives. La normalité de la distribution des
variables quantitatives sera explorée a I’aide du test de normalité de Shapiro-Wilks, ainsi que des
coefficients de Kurtosis et de Skewness. Les résultats statistiques seront présentés sous forme de
moyennes * écarts-types pour les variables quantitatives dont la distribution est gaussienne,
moyennes et intervalles de confiance a 95% anti-transformés pour les variables dont la
distribution est gaussienne apres une transformation, et médianes et intervalles interquartiles
pour les autres variables. Pour les variables qualitatives, les effectifs et les pourcentages associés

seront présentés.
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RESULATS :

1: Caractéristiques des patients :

Au cours de la période d’étude (septembre 2017 - février 2018), sept cent patients étaient
¢ligibles et cent trois ont €té inclus et évalués. Trois patients ont ét¢ exclus de I’analyse par
manque de données sur les feuilles de recueil. Au final, I’analyse a ét¢ menée sur 100 patients.

Les données des patients et le type de procédure chirurgicale sont notés dans le tableau 1.

Table 1. Caractéristiques des patients, types de chirurgie et doses de rocurounium.

Patient
Nombre 100
Homme/Femme (nombre) 49/51
ASA statut (1/2/3/4) (nombre) 17/51/30/2
Moyenne * ecart type
Age (ans) 59 + 16 (extréme: 18-84)
Poids total (ke) 82+23
Poids Idéal calculé (ke) 63+7
Taille (cm) 167+9
Indice Masse Corporel (IMC) (kg/m?) 29+ 7
Catégorie IMC Nombre (%)
20-30 62 (62)
>30-40 23 (23)
>40-50 14 (14)
> 50 (D

Procédure chirurgicale

Nombre (%)

Digestif 68 (68)
Vasculaire 22 (22)
Orthonédie 10 (10)
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2: Induction de la curarisation et intubation :

La dose de rocuronium administrée chez les patients a été en médiane (quartile) de 65

(60-70) mg. A cette posologie, tous les patients ont pu étre intubé€s sans inhalation, mais on notait

une hypotension sévere (allergie secondairement exclue) et une désaturation en oxygene (SaO2 :

91 %), sans conséquence. Les données concernant la séquence d’induction et la profondeur de

curarisation obtenues initialement sont notées dans le tableau 2.

Table 2. Séquence d’intubation, curarisation initiale

Séquence d’intubation

Delai median pour intubation pour les 100 patients (quartile)

Délai pour intubation en seconde
Délai  0-30
Délai  >30-60
Délai >60-90
Délai >90-120
Délai > 120
Facilité d’intubation
Tres facile
Facile
Difficile
Impossible
Score de Cormack
1

2
3
4

120s (80-135)

Nombre (%)
4(4
13(13)
27 (27
30 (30)
26 (26)

70 (70)
25 (25)
5(5)

0

80 (80)
13 (13)
4(4
3(3)

Curarisation

Train de Ouatre
Délai pour % TOF a 0 (s)

Délai pour absence de rénonse (s)

Profondeur curarisation a 5 min et 10 min
PTC =0
PTC>0-7
PTC>7

Mediane (quartile)
70 (60-100)
90 (70-120)

Nombre (%)
81 (83)/79 (85)
6(6)/9(9
10 (11) /4 (6)

PTC= Post Tetanic Count ; TOF= Train of Four
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3: Critére principal de jugement :

La figure 2 illustre la récupération du PTC apres administration du curare en fonction du
temps. Le délai pour obtenir un PTC > 0 est de 30 (20-40) min et pour un PTC > 7 de 40 (30-50)

min. Pour un PTC a 20, le délai est de 47 min (IC 95 % : 43-52).

Figure 2. délai de décurarisation profonde aprés Img/kg de rocuronium.

2 [y e
15

10+

PTC

| B B R R S R RN R R |

OO0 PR RIS P
Time {min)

PTC= Post Tetanic Count

Temps 0 = injection de 1mg/kg de rocuronium

4: Critéres secondaires de jugement :

L’analyse des divers temps de décurarisation est donnée dans le tableau 3 avec pour
chaque valeur le nombre de patients analysés. Le nombre de patients analysés décroit fortement
en fonction des divers temps de mesure en raison de la décurarisation pharmacologique réalisée.
De ce fait, seuls 16 patients ont une cinétique de décurarisation compléte (pas de réinjection, ni
décurarisation pharmacologique), donnant un délai de décurarisation spontanée (TOF > 90 %) de
113 £ 28 min. Pour tous les autres patients, les divers délais mesurés sont notés dans le tableau 3.

On observe une récupération d'un TOF a 25% en 79 min +/- 19min (n=27).

22



En fin d’intervention, 76 patients ont bénéficié¢ d’une décurarisation pharmacologique
(5 données manquantes ou inexploitables) :

- 15 patients ont recu de la néostigmine. Avant 1’injection, tous présentaient au minimum
quatre réponses au TOF. Trois patients ont nécessité une dose complémentaire de 2000ug de
néostigmine apreés 10 minutes pour obtenir un TOF a 90 %. Le délai médian d’obtention d’un
TOF >90 % était de de 300 (205-630) secondes.

- 56 patients ont recu du sugammadex a la dose médiane de 200 (140-200) mg. Avant cette
injection, le nombre de réponses au TOF était de 0 pour 14 patients (PTC compris entre 0 et 19),
1 pour 12 patients, 2 pour 9 patients, de 3 pour 4 patients et de 4 pour 18 patients. Un patient
ayant regu une dose initiale de 100 mg (1.5mg/kg) a nécessité une dose complémentaire de
sugammadex apres 6 min. Le délai pour obtenir un TOF > 90 % est de 140 (100-200) secondes.

La cinétique de décurarisation est illustrée dans la figure 3A et 3B pour les deux groupes.
La vitesse de décurarisation médiane est significativement réduite dans le groupe sugammadex
versus prostigmine (p=0.0001) alors que les patients ont une curarisation bien plus profonde lors

de I’injection (p=0.0001).

Table 3. Délai (en minute) de décurarisation spontanée du rocuronium (I1mk/kg de poids

idéal)
Réponse au Train de quatre Delai en minute=+ ecart type
1 rénonse (n=64) 50 +16
2 réoonses (n=52) 56 £21
3 réoonses (n=44) 57 £19
4 réoonses (n=44) 63 +£21
T4/T1 25 % (n=27) 79 £19
T4/T1 75 % (n=20) 99 £ 17
T4/T1 90% (n=16) 113 £28
n=nombre
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Figure 3A. Cinétique de décurarisation du groupe sugammadex aprés Img/kg de
rocuronium.
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Figure 3B. Cinétique de décurarisation du groupe néostigmine aprés 1mg/kg de rocuronium.
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DISCUSSION :

Dans notre étude le bromure de rocuronium a 1mg/kg a induit un bloc neuromusculaire
profond, avec une récupération d'un PTC supérieur a 0 en 30min (20-40), d'un PTC > 7 en 40
(30-50) min. La premiére réponse au TOF est obtenue en 50 min +/-16min. Ces valeurs sont en
accord avec les données de la littérature (22,24). Notre étude démontre qu'a la dose de 1mg/kg, le
rocuronium permet en médiane plus de 40 min de chirurgie laparoscopique avec une curarisation
profonde sans réinjection.

Un bloc neuromusculaire profond permet le relachement optimal des muscles de la paroi
abdominale et du diaphragme (25), mais I’intérét de maintenir ce bloc profond est controversé.
En effet, le bénéfice clinique de celui-ci est remis en question, alors que cela engendre un retard
a la décurarisation ou un surcott li¢ a l'utilisation du sugammadex (74 euros pour une ampoule
de 200mg) (2,12). Cependant de nombreuses études récentes ont montré une ameélioration des
conditions chirurgicales (7,26,27) et de la douleur post opératoire (7,28). Une méta-analyse de
Bruintjes MH et al parue en 2017 (29) montre une amélioration des conditions opératoires en
moyenne de 0.65 (95% IC: 0.47—-0.83) sur un échelle d’évaluation de 0 a 5 et une diminution de
la douleur précoce post opératoire avec une diminution moyenne de 0.52 (95% IC: 0.71 a 0.32)
sur une échelle de 10 points. Notre étude démontre que la dose a 1 mg/kg entraine un bloc tres
profond compatible avec une chirurgie de plus de 40 min sans réinjection.

Le délai pour obtenir un TOF > 0,9 apres injection de 1'antagoniste était de 140 secondes
(100-200) par le sugammadex et 300 secondes (205-630) par la néostigmine. Le délai entre
I’injection du curare et la récupération de 4 réponses au TOF et donc la possibilité
d'antagonisation par la néostigmine avec un minimum de risque selon Plaud et al (4) était en
moyenne de 63min +/- 21min . Cela prolonge considérablement l'intervalle entre le temps

pendant lequel les conditions de curarisation sont optimales et la fin de I’anesthésie, alors que
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l'antagonisation par sugammadex était possible a 30min (20-40) aprés injection de rocuronium
(PTC > 0). Bien que cette étude soit observationnelle ces valeurs vont dans le méme sens que la
récente méta-analyse de Hristovska A-M et al (30) montrant un délai médian de 45,78 min (95%
IC 39.41 a 52) plus long entre un PTC de 1 a 5 et un TOF > 0,9 avec 0,07mg/kg de néostigmine
par rapport 4mg/kg de sugammadex. Cette méta-analyse mettait également en avant une
diminution de 40% des effets secondaires tel que les bradycardies , les nausées et vomissements
post opératoires ou les curarisations résiduels et ses complications, en faveur du sugammadex.
Toutefois les complications séveres étaient rares (<1%) et comparables avec les deux méthodes
d'antagonisation et la supériorité du sugammadex reste discutée notamment pour I'amélioration
des complications pulmonaires (31). Notre étude montre qu'a la dose de 1mg/kg le rocuronium
permet 40min de chirurgie avec une curarisation profonde et une antagonisation rapide a la fin
de l'intervention dés 30min apres 1l'induction (contre 63min avec la néostigmine).

L'intubation était jugée trés facile a facile dans 95% des cas, aucune intubation
impossible n'a été rencontrée ce qui confirme les données antérieures montrant que le
rocuronium offre de bonnes conditions d'intubation (20). Le délai d'intubation était en moyenne
de 120 secondes apres injection ce qui est légerement plus long que dans la littérature. Dans la
plupart des cas ce délais est étudi¢ dans des conditions d'induction en séquence rapide ou les
conditions d'intubations sont observées a 60 secondes de l'injection, alors que dans notre étude
beaucoup de patients étaient anesthésiés en chirurgie programmée avec un estomac vide
permettant d'attendre les conditions optimales d’anesthésie pour réaliser le geste.

Dans cette étude la variabilité inter individuelle de la pharmacodynamie du rocuronium a
Img/kg était importante tant sur la cinétique de curarisation que sur celle de la décurarisation.
Des études antérieures ont montré que 1'age (23) et I'agent anesthésique (32) influengaient la
cinétique du bloc neuromusculaire induit par cette molécule. Il est également reconnu que la

température (33) influencent cette cinétique. Ces résultats confirment 1'intérét d'un monitorage
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systématique de la curarisation notamment dans la chirurgie laparoscopique qui nécessite une
curarisation profonde, cela permet également d'optimiser la réversion du bloc neuromusculaire
en fin d'intervention.

Certaines limites sont a noter dans notre étude : tout d'abord il s'agit d'une étude
observationnelle et nous ne pouvons pas conclure a une supériorité entre les différentes
méthodes de décurarisation (néostigmine et sugammadex). Ensuite nous avons inclus un grand
nombre de patients obeses (figure 1) ce qui peut allonger le temps de décurarisation (34). Par
ailleurs il n'y avait pas de prise en charge standardisée de I'anesthésie notamment sur 1'usage de
certains traitements pouvant modifier la cinétique de curarisation comme le sulfate de
magnésium ou les aminosides. Enfin nous avons utilisé un monitorage de la curarisation par

cinémyographie dont la validité est moins évaluée que l'accélormyographie.

CONCLUSION :

Cette étude démontre que le délai de bloc neuromusculaire profond (PTC< 7/20) est de
plus de 40 min apres administration de rocuronium a Img/kg. Dans ce contexte, et si une une
décurarisation par le sugammadex est nécessaire, elle peut étre réalisée dés la trentiéme minute

(PTC > 0).
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ANNEXE :

Annexe 1. Tableau du poids idéal théorique.

POIDS THEORIQUE IDEAL

Hommes Femmes
Taileencm Poids idéal Taileen cm Poids idéal
1550 617 1450 522
1515 626 1415 B 1
160,0 635 150,0 540
1625 644 1525 553
1650 65,8 155,0 5,7
1675 671 1575 381
170,0 685 160,0 594
{72 5 699 1625 608
1750 12 165.0 621
1780 726 1675 633
180,53 739 170,0 647
1830 758 1725 66,2
1855 6 175,0 676
1880 789 178.0 689

190,5 81,2 180,5 703
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RESUME

INTRODUCTION: La chirurgie abdominale peut nécessiter une curarisation profonde (Post
Tetanic Count (PTC) < 7/20). Le rocuronium a forte dose (1mg/kg de poids idéal théorique
(PIT)) est une molécule pouvant répondre a ce cahier des charges. Le but de cette étude est
d’évaluer la pharmacodynamie du bloc neuromusculaire profond induit par le rocuronium a
Img/kg (objectif principal : durée d’un bloc avec PTC < 7/20) et de sa récupération (cinétique
d’antagonisation).

MATERIEL ET METHODE : Aprés accord du Comité de Protection des Personnes (Loi Jardet
3) et déclaration a Clinical Trial.gov, cette étude observationnelle prospective monocentrique
incluait des patients bénéficiant d’une anesthésie générale avec curarisation. Apres induction
anesthésique par 1mg/kg (de PIT) de rocuronium (TO0), le Train of Four (TOF) et le PTC étaient
mesurés a I’adducteur du pouce a intervalles réguliers et standardisés. En fin d’intervention, la
décurarisation était réalisée selon un algorithme classique (atropine—néostigmine ou
sugammadex si < 4 réponses au TOF). Etaient colligés les données des patients, la chirurgie, les
conditions d'intubation-extubation, et les divers délais de curarisation profonde (T0 a PTC <7,
PTC< 20) et de récupération (TOF 25 %, 75 %, > 90 %). Analyse statistique descriptive.
RESULTATS : 103 patients ont été colligés et 100 analysés (age: 59 = 16 ans , IMC: 29 £ 7
kg/m?, PIT: 63 + 7 kg). La dose de rocuronium administrée était de 65 (60-70)mg. Le délai était
de 40 (30-50)min pour obtenir un PTC > 7 et de 30 (20-40)min pour un PTC > 0. L'intubation
¢tait jugée tres facile a facile dans 95% des cas pour un délai d'intubation de 120 (80-135)s. Le
délai de décurarisation spontanée (TOF > 90 %) était de 113 £ 28min. Le délai d’obtention d’un
TOF > 90 % ¢tait de 300 (205-630)s avec la néostigmine (lorsque 4 réponses au TOF) et de 140
(100-200)s avec le sugammadex (150-200 mg) lorsque TOF < 3 réponses.

CONCLUSION : Le rocuronium a 1mg/kg de PIT entraine un bloc neuromusculaire trés
profond (PTC< 7/20) pendant plus de 40min sans réinjection. Dans ce contexte, et si une
décurarisation par le sugammadex est nécessaire, elle peut étre réalisée des la trentieme minute

(PTC > 0).

MOTS CLES : curare, bloc neuromusculaire profond, antagonisation, rocuronium.
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