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ABREVIATIONS

AINS : Anti-Inflammatoires Non Stéroidiens

AM: Analgésie multimodale

APD : Anesthésie Péridurale

ARCSIN: Arc Sinus

ASA : American Society of Anesthesiologists

CHU : Centre Hospitalier Universitaire

DMS : Durée Moyenne de Séjour

ERAS: Enhanced Recovery After Surgery

EBM : Evidence-Based Medicine (médecine fondée sur les preuves)
FTS : Fast-track Surgery

GRACE : Groupe francophone de Réhabilitation Améliorée aprés Chirurgie
HAS : Haute Autorité de Sante

IMC : Indice de Masse Corporelle

IV : Intraveineux

IVSE : Intraveineux a la seringue électrique

1Q25-75 : Intervalle Interquartile 25 et 75¢ percentiles

LASSO Least Absolute Shrinkage and Selection Operation

MICI : Maladie Inflammatoire Chronique de I'Intestin

NVPO : Nausées Vomissements Post-Opératoires

RAAC : Réhabilitation Améliorée Apres Chirurgie

RCTs : Randomized Clinical Trials (essais cliniques randomisés)
RFE : Recommandations Formalisées d’Experts

SFAR : Société Francaise d’Anesthésie Réanimation

SFCD : Société Francaise de Chirurgie Digestive

SNG: Sonde Naso-Gastrique

SRIS : Syndrome de Réponse Inflammatoire Systémique

STD : Soins Standards

SSPI : Salle de Surveillance Post-Interventionnelle

TAP Block: Transverse Abdominal Plane block
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INTRODUCTION

Environ 6,5 millions d’actes chirurgicaux sont pratiqués en France chaque année (1), en
croissance de 5% sur les 5 derniéres années (2). Malgré la variabilité de leur intensité, chacun
de ces actes constitue une agression physique et psychologique pour les patients ; le « stress
inflammatoire » consécutif a un acte de chirurgie et d’anesthésie est un processus
physiopathologie complexe faisant intervenir un grand nombre de réactions métaboliques et
immunologiques (3). Entre autres, la réponse neuro endocrine a lI'agression chirurgicale,
médiée par des hormones telles que les catécholamines endogenes, l'insuline, ’hormone
anti-diurétique ou encore le cortisol, induisent un état de catabolisme persistant plusieurs
jours apres I'acte chirurgical (4). De plus, comparativement a un état de SRIS, le traumatisme
lié a un acte de chirurgie est responsable du relargage de nombreux médiateurs pro-
inflammatoires, (interleukines, cytokines, facteurs de croissance...) qui seront impliqués dans
le processus de dysfonction immunitaire, lymphocytaire et leucocytaire (5,6). Cet
emballement immunitaire est associé a une majoration des complications péri-opératoires,
notamment infectieuses, et a une majoration de la mortalité liée aux actes chirurgicaux (7),

accrue chez les patients les plus fragiles.

Afin de limiter ces complications liées au stress chirurgical, des protocoles de prise en charge
sont rédigés sous formes de mesures péri-opératoires sous le nom de Fast Track Surgery (FTS)
dans les années 1990 sous l'impulsion de I'équipe du Pr Henrik Kehlet. Ces mesures,
appliquées en pré, per et post-opératoires ont pour objectif principal le retour rapide a
I’hnoméostasie pré-opératoire (8). L'engouement suscité par I'efficacité de la FTS est a I'origine
de la création de I'Enhanced Recovery After Surgery (ERAS), société savante européenne

chargée de mettre a jour les recommandations de I'ancienne FTS, désormais appelée RAAC.

La RAAC peut se définir comme I'application péri et peropératoire des mesures d’EBM ayant

pour finalité que le patient puisse rester hospitalisé le temps strictement utile et nécessaire
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a sa prise en charge, tout en bénéficiant d’'une réduction de la morbi-mortalité dans certaines

interventions.

Les protocoles de RAAC ont été élaborés dans le cadre de la chirurgie colorectale. Le cancer
colorectal représente un enjeu majeur de santé public. Il s’agit de la 2® cause de décés par
cancer en France (2° chez la femme, 3¢ chez I’homme), touche chaque année plus de 44 000
patients, et est responsable de plus de 17 000 déces. En France, la chirurgie colorectale
représente environ 40 000 interventions par an. Dans 70% des cas, I'indication chirurgicale
est carcinologique. La durée moyenne d’hospitalisation est de 18 jours. La mortalité associée
a cette chirurgie est de 3.4%. La morbidité est importante, avec un taux de complication

variant entre 25 et 35%. (9)

En 2014 se crée le Groupe Francophone de Réhabilitation Améliorée aprées Chirurgie (GRACE),
présidé par le Pr Karim Slim. La mission principale du GRACE est de diffuser la RAAC dans les

établissements de santé qui souhaitent développer cette activité.

La méme année, la société francaise d’anesthésie-réanimation (SFAR) et la société francaise
de chirurgie digestive (SFCD) ont conjointement élaboré des recommandations formalisées

d’experts sur la RAAC en chirurgie colorectale (10).

Ces mesures, variables selon la discipline chirurgicale concernée (gynécologique (11),
orthopédique (12), urologique (13), chirurgie urgente (14)), s’articulent autour d’objectifs
communs forts comme rappelés dans la synthése de la Haute Autorité de Santé (HAS) sur la

RAAC en 2016 (15):

- Informer le patient sur sa prise en charge et préserver son autonomie
- Minimiser les conséquences du stress chirurgical et optimiser le contréle de la douleur

- Anticiper I'organisation des soins et la sortie du patient.

En optimisant le contréle du SRIS induit par la chirurgie, I'application de ces recommandations
permet de limiter le risque de morbi-mortalité péri-opératoire et de réduire la durée de séjour

hospitalier (10).
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En effet, Mari et al ont retrouvé une réduction significative des taux sanguins post-opératoires
d’'lIL-6 et de CRP chez les patients bénéficiant d’une chirurgie colo-rectale par voie
laparoscopique associée a un protocole RAAC en comparaison avec des soins conventionnels
(17). En 2011, Ren et al ont montré qu’un protocole RAAC en chirurgie colo-rectale ouverte
diminue I'expression de marqueurs pro-inflammatoires (cortisol, IFN-y, IL-1B, TNFa...) (18).
Mais I'impact de la RAAC est aussi clinique. En effet, son application est associée a une
réduction de la mortalité d’'une part (19), mais aussi de la morbidité péri-opératoire, par la
réduction des complications post-opératoires, la réduction des NVPO, du temps de reprise du

transit et de réalimentation (20).

Une réduction de la durée moyenne de séjour est fréquemment associée a I'application d’un
protocole RAAC (21). Rossi et al ont méme évalué la sécurité d’une hospitalisation de deux
jours pour les patients opérés d’une chirurgie colo-rectale laparoscopique, sans majoration

du taux de réadmission post-opératoire (22).

En raison du délai nécessaire a la formation et a I’'harmonisation des pratiques, la RAAC a mis

un certain temps a se mettre en place au CHU de Nice en CCR.

En 2017, une premiére étude menée au sein du service avait retenu une morbidité péri-
opératoire de 43% avec un taux d’application médian par patient des mesures RAAC en CCR

de 47.2% [38,9 ; 52.6] (23).

Plus récemment en novembre 2019, le CHU de Nice a été certifié « GRACE » en CCR,
officialisant les conditions nécessaires (protocoles de prescription péri-opératoires, infirmiére

de coordination...) a la mise en place de la RAAC dans cette discipline.

Une seconde étude a donc comparé les taux d’application des mesures RAAC sur deux
périodes : avant (P1: novembre 2017-novembre 2019) - apres certification GRACE (P2 :
novembre 2019 — novembre 2020). De maniére surprenante, moins de 4 patients sur 196
inclus dans I’étude ont bénéficié de la RAAC. En effet, malgré I'amélioration significative du
taux moyen d’application des mesures RAAC (P1 : 49% vs P2 : 58% p=0,004), notamment au
niveau de la prise en charge peropératoire (prévention des nausées-vomissements post-
opératoires (NVPO), analgésie multimodale...) (24) ; le seuil minimal fixé par le GRACE, de 80%

d’application des mesures par patient requis pour valider la RAAC, n’a jamais été atteint (25).
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Cet écueil nous a privé d’'une évaluation fiable d’un bénéfice potentiel de la RAAC sur la
morbidité péri-opératoire en CCR au CHU de Nice ; et ce, malgré la mise en évidence d’une
corrélation entre la réduction constante du risque de morbidité péri-opératoire et

I’'augmentation du taux d’application des mesures RAAC.

Alalumiére de ces résultats, les équipes médico-chirurgicales et para-médicales ont redoublé
d’efforts afin d’optimiser les taux d’application, encore insuffisants, de certaines mesures
RAAC telles que les mesures pré (information sur le jeline court, préload...) et post-
opératoires (réalimentation, mobilisation précoce...). Grace a cet engagement
multidisciplinaire, la RAAC en CCR a véritablement démarré au CHU de Nice a partir de

novembre 2020.

Ainsi, I'objectif principal de notre étude a été d’évaluer I'impact d’un protocole RAAC sur la
morbidité post-opératoire des patients bénéficiant d’une chirurgie colo-rectale programmée
au CHU de Nice en comparaison a un protocole de prise en charge standard. Secondairement,
nous avons également évalué I'impact d’un tel protocole sur les taux d’infections

nosocomiales, de reprises chirurgicales, de mortalité a J30 et sur la durée moyenne de séjour.

MATERIELS ET METHODES

Schéma de I'étude

Il s’agit d’'une étude observationnelle rétrospective monocentrique menée au sein des
services de chirurgie digestive du Centre Hospitalier Universitaire de Nice a I'hdpital de

I’Archet 2.

Afin d’homogénéiser l'intensité du risque lié a lintervention chirurgicale, nous avons
considéré comme chirurgie colo-rectale toute chirurgie colo-rectale programmeée a risque
intermédiaire a majeur impliquant une résection segmentaire par voie abdominale, associée

ou non a une anastomose.
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Nous avons donc exclu du recrutement toute chirurgie de rétablissement de continuité
(absence de résection digestive segmentaire) ainsi que les amputations abdomino-pelviennes

(résection par voie abdominale et pelvienne).

Les patients du parcours RAAC ont fait I'objet d’un consensus entre le chirurgien responsable
et I'anesthésiste réalisant la consultation d’anesthésie, puis ont été dirigés secondairement
vers l'infirmiére coordinatrice des soins pour une consultation dédiée au cours de laquelle
une information orale et écrite est délivrée, sous la forme d’un passeport RAAC. Au-dela de
la surveillance usuelle médicale et paramédicale, l'infirmiére coordinatrice effectuait
également une visite des patients RAAC durant leur hospitalisation a J1 ainsi qu’une visite ou

un appel aJ7 et a J30 de leur intervention en fonction de la durée de séjour.

Les patients n’ayant pas fait I'objet d’'un consensus médico-chirurgical ont bénéficié de soins

standards péri-opératoires (STD).

Le critére de jugement principal de notre étude était la morbidité, définie comme la survenue

d’au moins un événement morbide parmi les 3 suivants :

- Complication post-opératoire : définie selon la classification Clavien-Dindo-Strasberg
comme tout écart par rapport a I’évolution post-opératoire normale (annexe 1). Les
complications post-opératoires classées | — Il selon Clavien-Dindo-Strasberg étaient
considérées comme « mineures ». Les complications étaient considérées comme
« majeures » a partir du stade Ill.

- Infection nosocomiale : infection absente a la date d’hospitalisation et déclarée 48h
apres celle-ci ; évoquée cliniquement ou sur la base de prélevements bactériologiques
et conduisant a I'instauration d’une antibiothérapie.

- Reprise chirurgicale : nécessité de ré-intervenir chirurgicalement pour traiter une

complication liée a un acte chirurgical récent.

Au travers des criteres de jugement secondaires, nous avons comparé plus finement les taux
isolés d’incidence de complications mineures et majeures, d’infections nosocomiales et de

reprises chirurgicales entre les groupes RAAC et STD.
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Enfin, nous avons également comparé la mortalité a J30 et la durée moyenne de séjour entre

les deux groupes.

Concernant les recommandations portant sur la RAAC, il est important de préciser que seules
19 des 21 recommandations émises par la SFAR 2014 ont été analysées dans notre étude. En
I'absence de recrutement exclusif de CCR a visée carcinologique (chirurgie également
indiquée en cas de pathologies bénignes telles que les maladies inflammatoires de I'intestin
(MICI), diverticulite...), la prescription pré-opératoire d’'une immunonutrition n’a pas été prise

en compte dans notre analyse.

Aussi, la mastication de gomme a macher n’a pu étre évaluée. En effet, I'insuffisance de la
dotation des services en gomme a macher en limite sérieusement son recours pour diminuer

la durée de I'iléus post-opératoire.

Procédures

Le recueil des données quantitatives et qualitatives utiles a la réalisation de cette étude a été

collecté a I'aide de plusieurs outils informatiques référencés sur le CHU de Nice :

- « Metavision© », logiciel d’anesthésie et de réanimation édité par IMDsoft, pour les
données concernant la période peropératoire ainsi que les comptes rendus d’hospitalisation

en réanimation/USI post-opératoire.

- « Orbis© », logiciel de prescription et de pancarte informatisée édité par Agfa HealthCare,
permettant le recueil de données des soins médicaux et paramédicaux pré-opératoires (pré-
load, alimentation, verticalisation, retrait de sonde urinaire, prescriptions post-opératoires...)
ainsi que la notification des complications péri-opératoires via le compte rendu
d’hospitalisation.

- « Clinicom®© », logiciel d’information médicale édité par InterSystems, pour la consultation

d’anesthésie, les bilans biologiques pré et post-opératoires.
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Analyse statistique

La description de la population et des différents paramétres étudiés a été faite en utilisant les
fréquences absolues et relatives pour les données qualitatives et résumées en utilisant des

statistiques descriptives telles que la médiane et les extrémes pour les données quantitatives.

Les données qualitatives ont été comparées a l'aide du test de Chi2 ou du test exact de Fisher
en cas de non-respect des conditions d’application du Chi2. Les données quantitatives ont été
comparées a l'aide du test de Welch. Les variables statistiquement significatives lors de
I’analyse univariée (p< 0.05) ont été introduites dans un modéle de régression logistique
multivarié. Nous avons sélectionné les variables d’ajustement potentielles parmi I’ensemble
des variables recueillies de telle maniéere a ce qu’il y ait moins de 20% des patients avec une
donnée manquante ou les variables ayant moins de 5% de valeurs manquantes. Les variables
d’ajustement potentielles ont été introduites dans un modele de régression pénalisée de type
LASSO (Least Absolute Shrinkage and Selection Operation). Le coefficient de pénalité
(lambda) a été choisi de sorte qu’il fournisse une erreur d’estimation inférieure a un écart-
type de l'erreur minimale obtenue par validation croisée 10 fois, tout en étant le plus
parcimonieux possible. Aucune variable n’avait de coefficient différent de 0 avec ce

coefficient lambda.

Les données ont été entrées et stockées dans un fichier Microsoft Excel®. Il n’y avait aucune
donnée manquante dans notre jeu de données. Toutes les analyses statistiques ont été

effectuées en utilisant « pvalue© », logiciel de statistiques en ligne édité par Medistica.

RESULTATS

Description de la population générale
Entre le 01/11/2020 et le 31/11/2021, 163 patients bénéficiant d’une chirurgie de résection

colo-rectale programmée a I'hopital de I’Archet 2 a Nice ont été inclus rétrospectivement

dans cette étude.
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La population totale étudiée concernait 49% d’hommes, dont I’dge médian était de 64 ans.

L'indice de masse corporelle (IMC) médian était de 24,1 kg/m2. 91% des patients étaient

classés ASA 2 (69%) ou 3 (22%), et I'indice de comorbidité évalué par le score de Charlson

était en moyenne de 4.96 (Tableau 1). De plus, environ 1 patient sur 2 a bénéficié d’une

colectomie segmentaire toute étiologie confondue. Nous avons également noté que plus de

2 tiers des patients ont été opérés dans un contexte carcinologique. (Tableau 1 — Figure 1).

p value

Population totale

Données démographiques

GERE)

Age, médiane 61.0 [55.0; 72.0] |66.0[51.0;74.0] |0,62 64.0 [52.5; 74.0]
Sexe M/F, n 23 (52%) /21 (48%) | 59 (50%)/60 (50%) |0,83 80 (49%) / 83 (51%)
IMC, médiane 25.0[23.0; 27.4] 23.5[20.8; 26.6] 0,19 24.1[21.3; 26.9]
ASA, n 0,12

1 6 (14%) 6 (5%) 12 (7,4%)

2 31 (70%) 81 (68%) 112 (69%)

3 6 (14%) 30 (25%) 36 (22%)

4 1(2,3%) 2 (1,7%) 3(1,6%)
fncs;z:::ha”son' 5.05 (+/- 2.61) 4.70 (+/- 2.22) 0,52  |4.96 (+/-2.51)]
Etiologie, n

Cancer 39 (89%) 78 (66%) <0,01 117 (72%)

MICI 0 29 (24%) <0,001 |29 (18%)

Autre 5 (11%) 12 (10%) 0,78 17 (10%)
Intitulé opératoire, n <0,011

Colectomies segmentaires |31 (70%) 74 (62%) <0,001 |96 (59%)
Colectomies totales 0 9(7,6%) 0,11 9 (5,5%)
Proctectomies 6 (14%) 23 (19%) 0,62 30 (18%)
Resections iléo-caecales 2 (4,5%) 25 (21%) 0,033 2 (17%)

Tableau 1: Données démographiques de la population totale et des deux groupes
RAAC/Soins standards. Les données sont exprimées en pourcentage, en médiane [1Q25-75],
ou en moyenne (écart-type).
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Description des groupes interventionnels étudiés : RAAC vs STD

Parmi les 163 patients inclus dans notre étude ; 44 ont bénéficié d’une prise en charge RAAC
(RAAC), soit un quart de la population totale de I'étude, et 119 de soins standards (STD)
(Tableau 1).

Il est a noter que la répartition des interventions chirurgicales était statistiquement différente
entre nos deux groupes puisque le groupe RAAC a plus largement bénéficié de colectomie
segmentaire en comparaison au groupe STD (70% vs 52% p<0,001). Aucun patient du groupe
RAAC n’a été opéré d’'une colectomie totale. De plus, seulement 4,5% d’entre eux ont

bénéficié d’une résection iléo-caecale (4,5% vs 21% p<0,001) (Tableau 1 — Figure 1).

Intitulés opératoires

B Colectomie segmentaire
M Proctectomie
l Résection iléo-caecale

Colectomie totale

A.
Intitulés opératoires groupe RAAC
B Colectomie segmentaire
B Proctectomie
l Résection iléo-caecale
B.
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Intitulés opératoires groupe STD

B Colectomie segmentaire
M Proctectomie
H Résection iléo-caecale

Colectomie totale

C.

Figure 1 : Répartition des intitulés opératoires de la population totale étudiée (n= 163) (A),
du groupe RAAC (n=44) (B), et du groupe STD (n=119) (C)

Nos groupes d’étude ont marqué également leur différence sur le contexte étiologique
motivant la CCR. Par exemple, les patients RAAC ont davantage été opérés dans un contexte
carcinologique (89% vs 66% p<0,01). En revanche, aucun patient du groupe RAAC n’a été pris

en charge dans le cadre d’'une MICI. (Tableau 1).

Enfin, nous n"avons pas mis en évidence de différence entre les deux groupes en termes de
co-morbidités pré-opératoires comme en témoigne I'absence de significativité des scores ASA

et de Charlson (annexe 2) entre les groupes RAAC et STD (Tableau 1).

De maniére cohérente, le groupe RAAC était caractérisé par une médiane de respect des
mesures RAAC de 16 ; significativement plus élevée que celle du groupe STD, estimée a 12 sur
19 au total (p<0,001). De plus, la cible fixée par le GRACE de 80% de respect des mesures
RAAC, a été plus fréequemment atteinte dans le groupe RAAC que dans le groupe STD (84% vs
18%, p< 0.001) (Tableau 2).

Concernant les recommandations pré-opératoires ; I'information délivrée au patient (100%
vs 53%, p< 0.001), le respect du jeGne court (100% vs 28, p< 0.001) et I'apport d’'une charge
en carbohydrate pré-opératoire (100% vs 1.7%, p< 0.001) sont significativement mieux

respectées dans le groupe RAAC que dans le groupe STD (Tableau 2).
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Bien que les mesures RAAC telles que le monitorage hémodynamique et I'absence de pré-
médication tendent a étre mieux suivies dans le groupe STD, seule I'administration
peropératoire de dexamethasone ressort significativement en faveur du groupe STD par
rapport au groupe RAAC parmi I'ensemble des mesures RAAC (92% vs 80%, p= 0.026).
(Tableau 2)

Par ailleurs, nous avons défini I'analgésie multimodale comme I’association d’au moins deux
molécules antalgiques de classe différente et/ou I'association d’'une molécule antalgique a
une technique d’anesthésie loco-régionale (analgésie péridurale, TAP bloc). Selon cette
définition, la quasi-totalité de la population étudiée a regcu une analgésie per et post-
opératoire optimale (respectivement 97% et 99%). Le détail des protocoles d’anesthésie est
détaillé en annexe (annexe 2). Seul Le recours aux anti-inflammatoires non stéroidiens per et
post-opératoire est significativement plus important dans le groupe RAAC par rapport au
groupe STD. (usage peropératoire : 41% vs 16%, p< 0.001 ; usage post-opératoire : 20% vs 5%,
p< 0.01) (annexe 1).

En post-opératoire, la mobilisation précoce (98% vs 34%, p< 0.001), la réalimentation précoce
(93% vs 62%, p< 0.001) et I'ablation précoce de la sonde vésicale (70% vs 39%, p< 0.001)

étaient significativement en faveur du groupe RAAC par rapport au groupe STD (Tableau 2).
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RAAC (n = 44)

STD (n = 119)

p value

Population totale

(n=163)

Nombre de mesures respectées / 19,

médiane 16 [15.0; 17.2] |12.0[11.0; 14.0] | < 0,001 14.0 [12.0; 15.0]
Seuil GRACE 80 % 37 (84%) 21 (18%) < 0,001 58 (36%)
Pré-opératoire

Information patient 44 (100%) 63 (53%) < 0,001 107 (66%)
Jeline court 44 (100%) 33 (28%) < 0,001 77 (47%)
Charge en carbohydrate 44 (100%) 2 (1,7%) <0,001 46 (28%)
Absence de pré-médication 38 (86%) 113 (95%) 0,088 151 (93%)
Préparation colique réalisée 8 (18%) 27 (23%) 0,53 35 (21%)
Peropératoire

Voie d'abord, n

Coelioscopie 31 (70%) 74 (62%) 0,33 105 (64%)
Laparotomie 8 (18%) 28 (24%) 0,47 36 (22%)
Conversion laparotomie 5(11%) 18 (15%) 0,54 23 (14%)
Monitorage hémodynamique 3(6,8%) 22 (18%) 0.066 25 (15%)
Prévention hypothermie 44 (100%) 119 (100%) 1 163 (100%)
Antibioprophylaxie adaptée 44 (100%) 117 (98%) 1 161 (99%)
Dexamethasone 35 (80%) 110 (92%) 0,026 145 (89%)
Prévention des NVPO 29 (66%) 71 (60%) 0,47 100 (61%)
AM peropératoire 44 (100%) 114 (96%) 1 158 (97%)
Retrait sonde nasogastrique 43 (98%) 114 (96%) 1 157 (96%)
Absence de drainage 34 (77%) 76 (64%) 0,1 110 (67%)
Post-opératoire

AM post-opératoire 44 (100%) 118 (99%) 1 162 (99%)
Thromboprophylaxie 44 (100%) 119 (100%) 1 163 (100%)
Réalimentation précoce 41 (93%) 74 (62%) <0,001 115 (71%)
Mobilisation précoce 43 (98%) 40 (34%) < 0,001 83 (51%)
Retrait sonde vésicale 31 (70%) 47 (39%) <0,001 78 (48%)

Tableau 2: Analyse comparative du respect des recommandations RAAC entre les deux
groupes interventionnels RAAC et STD, exprimé en nombre de patient (n) et pourcentage (%),

médiane [1Q25-75]
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Critere de jugement principal :

Selon la définition sus-citée dans la partie « matériel et méthode » 36 patients sur les 163
inclus ont rencontré un événement morbide au cours de cette étude (soit 22% de morbidité
péri-opératoire). En analyse purement descriptive sur les protocoles de soins prodigués, la
RAAC s’est avérée davantage protectrice en termes de morbidité par rapport aux STD. En
effet, dans le groupe RAAC, la morbidité était de 11% (n=5) contre 26% (n=31) dans le groupe
STD (p=0,045) (Figure 2)

Morbidité post opératoire

26%

22%

m RAAC

mSTD

11%

B Population totale

Figure 2 : Représentation de la distribution d’événements morbides post-opératoires dans les
groupes RAAC et STD, ainsi que dans la population totale (pourcentage), analyse univariée.

Autrement dit, en analyse univariée sur la morbidité, 31 patients sur les 36 ayant subi un
événement morbide faisaient partis du groupe STD (86%) tandis que seulement 5 patients

étaient issus du groupe RAAC (14%) (Tableau 3).

Pour I'analyse multivariée, nous avons inclus dans le modéle de régression logistique
expliquant la variable morbidité, les variables explicatives pertinentes et significatives en

analyse univariée.
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Parmi les variables explicatives, en dehors de la variable « absence de protocole RAAC », seul
le score de Charlson, significativement plus sévere chez les patients morbides, a été intégré
dans le modéle de régression logistique de I'analyse multivariée (tableau 3). Par ailleurs,
toutes les variables non compatibles avec la méthodologie statistique (score ASA) ainsi que
celles impliquées soit dans la définition de la morbidité (complications stade I-Il ou llI- IV de
Clavien-Dindo, infections nosocomiales, reprises chirurgicales...) soit dans la caractérisation
de la RAAC (pourcentage du respect des recommandations, coelioscopie, recours a la
kétamine, monitorage hémodynamique, réalimentation et mobilisation précoce...) ont été
retirées de I'analyse multivariée pour manque de pertinence, et ce malgré leur significativité
statistique en analyse univariée. Afin d’éviter de surcharger le rendu des résultats nous avons

fait le choix de ne pas les représenter dans le tableau 3.

Qualité (de  Morbidité 0 Morbidité 1

la variable) (n=127) (n =36)
Charlson, moyenne | - 4.70 (£2.39) 5.86 (+2.74) 163 | 0.025 | Welch
RAAC, n non 88 (69%) 31 (86%) 119 | 0.045 | Chi2
oui 39 (31%) 5 (14%) 44 | - -

Tableau 3 : Représentation des variables explicatives pertinentes issues de I'analyse univariée
sur la morbidité, retenues pour I'analyse multivariée. Nombre de patient (n), moyenne (écart-
type) et pourcentage (%).

Au risque de 5%, en ajustant sur le score de Charlson, nous n’avons pas pu montrer de relation
statistiqguement significative entre la morbidité et la RAAC. La morbidité est en revanche liée
significativement au score de Charlson. En effet, lorsque le score de Charlson augmente de 1

unité, la cote de la morbidité est multipliée en moyenne par 1.18 (p= 0.023). (Tableau 4)

Paramétre Odds-Ratio p
RAAC 0.381 [0.122; 0.992] 0.066
Score de Charlson 1.18 [1.02; 1.37] 0.023

Tableau 4 : Analyse multivariée de I'impact de la RAAC sur la morbidité post-opératoire en
CCR.
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Criteres de jugement secondaires :

Population totale

RAAC (n = 44) STD (n=119) p value
n=163

Complications post-opératoires
mineures (Clavien Dindo I-11) 3(6,8%) 22 (18%) 0,066 25 (15%)
majeures (Clavien Dindo IlI-1V) 2 (4,5%) 7 (5,9%) 1 9 (5,5%)
Infections nosocomiales 3 (6,8%) 11 (9,2%) 0,76 14 (8,6%)
Reprises chirurgicales 1(2,3%) 4 (3,4%) 1 5(3,5%)
Mortalité a J30 0 2 (1,7%) 1 2 (1,2%)
Durée d’hospitalisation, médiane |7.00 [6.00; 9.00] |9.00 [8.00; 12.5] <0,01 9.00 [7.00; 12.0])

Tableau 5 : Analyse univariée en fonction de la RAAC ou des STD concernant les criteres de
jugement secondaires. Nombre de patient (n), pourcentage (%) pour les complications post-
opératoires, les infections nosocomiales, les reprises chirurgicales et médiane [1Q25-75] pour
la durée d’hospitalisation.

Les complications post-opératoires ont concerné 34 patients (21%) de la population totale,
dont 5 patients du groupe RAAC et 29 patients du groupe soins standards. Ces complications
ont été classées selon la classification de Clavien-Dindo-Strasberg. Parmi ces 34
complications, 25 ont été classées Clavien I-Il (n= 3 dans le groupe RAAC vs 22 dans le groupe
soins standards, p= 0.066), et 9 Clavien IlI-IV (n= 2 vs 7, p= 1). Bien que statistiquement non
significative, une tendance a la diminution des évenements morbides mineurs (Clavien I-11)

semble évidente en faveur du groupe RAAC (tableau 5).

En dehors des reprises chirurgicales et infections nosocomiales, les complications post-
opératoires étaient principalement des iléus post-opératoires nécessitant la mise en place

d’une sonde nasogastrique pour une durée supérieure a 48 heures.

Parmi la population totale, 5 patients ont subi une reprise chirurgicale, dont 1 (2.3%) dans le
groupe RAAC et 4 (3.4%) dans le groupe STD, sans différence statistique entre les deux
groupes (tableau 4).
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Les indications de ces reprises chirurgicales étaient les suivantes : une péritonite secondaire
dans le groupe RAAC. Deux drainages d’abcés péri-anastomotiques radiologiques ainsi que
deux péritonites sur lachage de suture anastomotique et un syndrome occlusif en échec de

traitement médical dans le groupe standard.

Seules 3 infections nosocomiales ont été recensées dans le groupe RAAC, contre 11 (9.2%)

dans le groupe soins standards, sans différence statistiquement significative (tableau 5).

Deux déces a J30 ont été constatés dans le groupe soins standards contre zéro dans le groupe
RAAC ; I'un pour un sepsis pulmonaire d’évolution fatale, I'autre pour un choc septique non

documenté (tableau 5).

Enfin, la durée médiane de séjour est significativement réduite pour les patients du groupe
RAAC en comparaison avec le groupe STD, avec des durées médianes de séjour respectives

de 7 et 9 jours (tableau 5).

DISCUSSION

Morbidité post-opératoire

Forts de nos résultats, nous pouvons uniquement conclure que la RAAC a tendance a diminuer

la morbidité post-opératoire toute cause confondue en CCR majeure au CHU de Nice.

Malgré le rendu de résultats encourageants et significatifs en analyse univariée, nous ne
sommes pas parvenus a montrer que la RAAC était significativement impliquée dans la
réduction de la morbidité post-opératoire en analyse multivariée aprés ajustement sur le

score de Charlson.

En effet, le score de Charlson est apparu comme un facteur de risque indépendant de
morbidité. Ce score est un indice de prédiction de la mortalité a 1 an et 10 ans en fonction

des comorbidités des patients (26). Cet indice, facilement réalisable, possede une excellente
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fiabilité pour les études longitudinales (27). Il se révele plus discriminant que le score ASA,

prenant en considération un plus grand nombre de comorbidités (annexe 2).

En 2008, Schilling et al ont analysé et comparé la morbidité associée a un large panel de
procédures chirurgicales, dans 121 hoépitaux américains. La chirurgie abdominale majeure
figure en téte des procédures les plus morbides, avec un taux de 24% de morbidité associée,

suivie par la résection intestinale (28). Ce taux était de 22% dans notre population.

En 2014, Greco et al ont conduit une méta-analyse portant sur 16 RCTs afin de comparer
I'incidence des évenements morbides post-opératoires entre un groupe RAAC et un groupe
STD, en CCR. L’incidence globale de la morbidité était de 16%, et concernait 13% des patients
RAAC (11% dans notre étude) ainsi que 18% des patients STD (26% dans notre étude) (29).

La réduction de morbidité associée a une prise en charge RAAC en chirurgie colorectale est
elle aussi couramment démontrée. Dans une méta analyse de 2011, comparant 6 essais
cliniqgues randomisés, Kehlet et al ont mis en évidence une réduction de morbidité en
chirurgie colorectale de moitié (42% dans notre étude) pour les patients ayant bénéficiés
d’une prise en charge RAAC en comparaison avec une prise en charge standard. Plus
concrétement, les auteurs ont démontré qu’une complication était évitée pour chaque 4,5

patients ayant bénéficié d’un protocole RAAC (30) .

Notre étude présente quelques limites. Tout d’abord, le caractere rétrospectif de notre travail
ne nous a pas permis d’établir deux populations d’études striccement comparables (intitulés
opératoires, contexte chirurgical). Un appariement de nos populations d’étude apres un

calcul de score de propension aurait pu étoffer notre analyse statistique.

Ensuite, en raison du contexte encore trés récent de la RAAC au CHU de Nice, du temps limité
d’uniformisation des pratiques nécessaire aux médecins de formations et de générations
différentes ainsi que du manque de ressources humaines paramédicales (infirmieres de
service de chirurgie, infirmiéres de coordination...), tous les patients opérés en CCR au CHU

de Nice ne peuvent actuellement pas bénéficier d’'une prise en charge RAAC (31).

Il en résulte que notre étude est limitée par sa faible puissance, en regard du peu de patients

inclus dans le groupe RAAC. Afin de nous donner des pistes d’amélioration de nos pratiques,
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nous avons calculé a posteriori le nombre de sujets nécessaires qu’il aurait fallu inclure par
groupe afin de pouvoir répondre a notre question posée, en respectant un schéma d’étude
rétrospectif. A I'aide d’un outil statistique adapté (transformation arcsin, test unilatéral) (32),
avec un risque o a 5% et une puissance (1 — B) a 80%, nous avons calculé que 80 patients par
groupe auraient été nécessaires pour pouvoir tester I’hypothese d’un effet protecteur de la
RAAC sur les évenements morbides post-opératoires, soit 36 patients de plus que notre
cohorte d’étude. Puisqu’il n’existe pas de réelle contre-indication a la RAAC, cet objectif

semble tout a fait accessible pour notre service.

Par ailleurs, 18% des patients (n=21) du groupe STD ont atteint la cible GRACE en appliquant
au moins 80% des recommandations RAAC. Il faut rappeler que ce seuil de 80% de compliance
aux mesures RAAC, fixé par le GRACE, est en lien avec une réduction des complications post-
opératoires et de la durée médiane des séjours hospitaliers (25). On peut donc naturellement
imaginer que si ces patients avaient été d’emblée orientés vers le groupe RAAC, |'effet
protecteur de la RAAC sur la morbidité aurait probablement été confirmé. Ainsi, il serait
pertinent de comprendre dans un avenir proche pourquoi les patients a priori éligibles pour
la RAAC dévient ou n’entrent pas dans la trajectoire d’un tel protocole de prise en charge péri-

opératoire.

Cependant, bien que la proportion de nos patients RAAC paraisse faible, notre pratique en
réhabilitation améliorée apres chirurgie colo-rectale se situe au-dessus des normes nationales
dans le secteur public. En effet, seuls 14.4% des patients opérés en France en 2020 en
chirurgie colorectale a I’hopital ont bénéficié d’un parcours RAAC ; notre population RAAC a

représenté 22.4% des patients opérés lors de cette méme année (33).

Infections nosocomiales, reprises chirurgicales et complications post-
opératoires

En 2019, I'’équipe de Ripolles et al a publié dans le JAMA une étude prospective multicentrique
dont I'objectif était de déterminer I’association entre le respect des recommandations RAAC
et l'incidence des complications post-opératoires (34). Parmi celles-ci, le taux de reprises

chirurgicales et les infections nosocomiales étaient respectivement de 9.8% et 15.9%, tandis
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qgue, dans notre étude, ces mémes complications étaient 3.1% et 8.6%. Cette différence
significative entre nos résultats et ceux de la littérature peuvent s’expliquer d’une part par la
taille de notre population, mais aussi par le risque péri opératoire inhérent au champ des
interventions analysées dans notre étude. En effet, nous avons choisi de ne pas inclure les
amputations abdomino-périnéales en raison de la double voie d’abord (abdominale et
pelvienne). De méme, notre proportion de patient opérés d’une proctectomie est inférieure

a celui des différentes séries sur le sujet (34).

Bien qu’aucune différence significative sur les complications post-opératoires (mineures ou
majeures) n’ait été retrouvée entre nos deux groupes, il apparait clair que I'application d’un
programme RAAC tend a diminuer les complications post-opératoires mineures (p= 0.066) en

CCR.

La RAAC est relativement récente dans notre service. La mise en place d’un protocole
modifiant les attitudes pré, per et post-opératoires de I'ensemble de I'équipe médico-
chirurgicale et paramédicale est progressive, comme en témoigne le rapport sur les objectifs

d’implémentation de la RAAC édités par le groupe GRACE (35).

Néanmoins, nos résultats prometteurs obtenus dans le groupe RAAC doivent nous
encourager a généraliser les pratiques de la RAAC a I’ensemble des patients opérés d’une
chirurgie colo-rectale, quel que soit leur age, comorbidité ou 'acte chirurgical, en se basant
sur le principe gu’il n’existe pas de contre-indication a la RAAC. En prenant pour exemple
I’age, une méta-analyse de 2014 évaluant I'impact du protocole RAAC en chirurgie colo-
rectale sur une population gériatrique retrouve une nette réduction de la morbi-mortalité,

d’autant plus importante sur les sous-groupes les plus agés (36).

Respect des recommandations de réhabilitation améliorée apres chirurgie

Dans notre étude, la médiane d’items RAAC suivis par patient est significativement plus
élevée dans le groupe RAAC que dans le groupe STD : 16 [15; 17.2] vs 12 [11.0; 14.0] items

suivis par patient p< 0,001.

En préopératoire, l'information délivrée au patient a propos de son parcours RAAC,

I'information et la réalisation du je(ine court ainsi que I'apport d’'une charge en carbohydrate
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le matin de I'intervention marquent des différences majeures entre les deux groupes d’étude.
Ces trois mesures ont respectivement été appliquées a 53%, 28% et 1.7% des patients ayant
bénéficié de soins standards, tandis que 100% des patients RAAC ont recu une pleine

application de ces mesures.

Ces résultats montrent a quel point il est important d’éduquer nos patients a un tel parcours
dans le but d’en faire des acteurs impliqués dans leur prise en charge. Il est essentiel que les
patients comprennent que leur participation active aux soins est indispensable pour garantir
une évolution post-opératoire favorable. Cette approche personnalisée reste le véritable

moteur de la réussite des programmes RAAC. (37)

Concernant la période préopératoire, le fait que 'administration de dexamethasone ressorte
de notre analyse significativement en faveur du groupe STD (STD 92% vs RACC 80% p=0,026)
témoigne que cette molécule est devenue incontournable dans la gestion de nos patients au
bloc opératoire (usage dans 89% de la population totale de I'étude), notamment dans la
prévention des nausées-vomissements post-opératoires (38). Outre son effet antiémétique,
la dexamethasone pourrait également jouer un role déterminant dans la prévention de la
morbi-mortalité post-opératoire en chirurgie majeure non cardiaque, et plus

particulierement en chirurgie digestive a visée carcinologique (39, 40).

Dans notre étude, nous avons défini I’analgésie multimodale (per et post-opératoire) comme
I"utilisation d’au moins deux molécules antalgiques de classes différentes et/ou I'utilisation
de I'anesthésie loco-régionale (TransAbdominal Plane Block ou péridurale thoracique) a une
molécule antalgique. Bien que I'adéquation a cette mesure soit forte et comparable entre les
deux groupes de notre étude, nous avons pu mettre en évidence une différence d’utilisation
des AINS en per et post-opératoire en faveur de notre groupe de patients RAAC. Ainsi, 41%
(n=18) des patients RAAC ont recu un AINS en peropératoire, contre seulement 16% (n= 19)

dans le groupe soins standards (p< 0.001) (annexe 3).

Les effets anti-inflammatoire, antalgique et antipyrétique des AINS sont obtenus par leur
action inhibitrice sur la cyclooxygénase 2 (COX-2). En améliorant significativement la douleur

post-opératoire et en réduisant la consommation de morphine post-opératoire ainsi que les
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effets secondaires de la morphine (incompatibles avec les mesures post-opératoires de la
RAAC telles que la mobilisation ou la réalimentation précoce), les AINS représentent une

molécule de choix pour I'analgésie multimodale d’un programme de RAAC (41).

Bien qu’historiguement considérée comme vecteur de fuites anastomotiques (42), le recours
per et post-opératoire aux AINS (dans le respect de leurs contre-indications) a fait I'objet de
deux méta-analyses franco-belges récentes en chirurgie colorectale carcinologique. La
premiére a permis d’affirmer I'innocuité de I'usage des AINS en per et post-opératoire sur les
sutures anastomotiques (43). De maniéere intéressante, la seconde suggére un potentiel
bénéfice des AINS sur la réduction de l'incidence des complications post-opératoires et la

diminution de la durée moyenne de séjour (44).

Cette méta-analyse portant sur 8258 patients répartis en quatre groupes (« AINS per
opératoire », « AINS per et post-opératoire », « AINS post-opératoire » et « absence
d’AINS »), a comparé l'adhésion aux mesures RAAC post-opératoire, l'incidence de
complications post-opératoires ainsi que la durée moyenne de séjour entre ces quatre
groupes. Il en résulte, comme dans notre étude, que I'adhésion aux mesures RAAC était plus
importante dans les groupes ayant recu des AINS, et d’autant plus chez les patients en ayant
regu en per et post-opératoire. En analyse multivariée, le groupe « AINS per et post-
opératoire » présentait une réduction des complications post-opératoires de 27%

comparativement au groupe « Absence d’AINS ».

Par ailleurs, la différence d’utilisation des AINS entre les deux groupes de notre étude peut
s’expliquer également par une absence de patient atteint de maladie inflammatoire

chronique de l'intestin dans notre groupe RAAC.

En reprenant les données de la prise en charge anesthésique peropératoire (annexe 3), 97%
des patients bénéficient d’une analgésie multimodale peropératoire. L’administration
peropératoire de kétamine (IVSE) et de lidocaine (IVD et IVSE) était respectivement de 84%
de 78%. Une analgésie loco-régionale, par voie péridurale ou par bloc de paroi était réalisée
pour 22% des patients. Cette technique anesthésique était réservée aux interventions
pratiquées d’emblée par laparotomie (22% de voie d’abord ouverte). L'entretien de

I'anesthésie est constamment réalisé par anesthésie inhalée, et I’AIVOC aux morphiniques
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(principalement Sufentanyl) était réalisée dans 91% des cas. L'utilisation de molécules moins
ésotériques telles que le sulfate de magnésium ou les agonistes a2 adrénergiques
(catapressan) est exceptionnelle (résultats non communiqués). De cette approche
fondamentalement multimodale résulte une faible administration de morphinique en salle
de réveil post-interventionnelle (Quantité médiane de morphine en SSPl en mg: 3 [0; 9]),
pour une EVA de sortie médiane sur 100 a 20 [10; 30]). Ces données refletent la volonté
affichée par I'’équipe médico-chirurgicale de s’aligner aux standards de prise en charge péri-

opératoire actuels valorisant I’épargne morphinique (45).

De maniere attendue, la compliance aux items post-opératoires tels que la réalimentation
précoce, le retrait précoce de la sonde vésicale ainsi que la mobilisation précoce était

significativement en faveur du groupe RAAC.

Ces différences s’expliquent par I'implication croissante d’acteurs multidisciplinaire, médico-
chirurgicaux et paramédicaux dans la RAAC depuis sa mise en place officielle en 2019.
L’éducation des patients, dés la consultation d’anesthésie et jusqu’a la fin de leur prise en

charge, joue aussi un role déterminant.

Pour pousser I'analyse et la discussion de nos résultats, nous avons comparé a posteriori le
nombre moyen d’items RAAC respectés ainsi que les taux d’application des recommandations
RAAC entre notre groupe STD et la cohorte de 186 patients inclus dans notre précédente
étude entre novembre 2019 et novembre 2020 pour une chirurgie colo-rectale. Pour rappel,
les patients inclus durant cette période avaient quasi exclusivement bénéficié de soins
standards péri-opératoires (groupe STD 19-20) car moins de 4 patients sur les 186 ont été
considérés comme RAAC. De maniére intéressante, nous avons constaté une amélioration
globale de nos pratiques avec un gain moyen de 2,95 items RAAC/patient dans le groupe STD
par rapport au groupe STD 19-20 (12.8 items/19 (+1.87) vs 9,83 items/19 (+2.22) p<0,001)
(figure 3A). Toujours dans le groupe STD, nous avons observé une nette augmentation de la
proportion de patients ayant suivi plus de 66% des recommandations RAAC en comparaison
au groupe STD 19-20 (figure 3B). Par ailleurs ; il est intéressant de noter que, malgré I'absence
de significativité statistique, la morbidité constatée dans le groupe STD était inférieure a celle
du groupe STD 19-20 (STD : 22% vs STD 19-20 : 29.7%). A la lumiere de ces résultats, nous

pouvons penser que contrairement au groupe STD 19-20, notre groupe STD a probablement
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bénéficié de I'effet protecteur de la RAAC. A ce titre, la RAAC s’impose comme un véritable

moteur de I'amélioration des soins conventionnels dans leur globalité.

151
12 1
9
5 4

Mombre moyen d'items RAAC respectés

A.

5TD 19-20 5TD

Respect des recommandations
87%
61%
39%
RR 33-66% RR > bb%
W 5TD 15-20 mSTD

B.

Figure 3 : A : Représentation « box plot » des moyennes de recommandations RAAC suivies
STD 19-20 et STD. B : Histogramme représentant la répartition des patients des périodes 1
et 2 selon leur pourcentage d’adhésion aux recommandations RAAC.
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Durée de séjour hospitalier

Une durée médiane d’hospitalisation de 9 jours a été retrouvée dans notre étude,

significativement différente entre le groupe RAAC (7 jours) et le groupe STD (9 jours).

En 2016, un essai clinique randomisé norvégien a comparé le bénéfice d’'une prise en charge
RAAC sur la durée totale de séjour hospitalier sur 307 patients opérés d’une chirurgie
colorectale. Les auteurs ont retrouvé une diminution de la durée totale de séjour hospitalier
en faveur du groupe RAAC avec une durée médiane de 5 jours vs 8 jours pour le groupe soins

standards (p=0.001). (46)

Plusieurs explications peuvent étre avancées pour justifier cette différence de durée
d’hospitalisation entre leur groupe RAAC et le notre. Premierement, les auteurs ont défini
leur durée totale d’hospitalisation comme la durée d’hospitalisation post-opératoire, ce qui

ne correspond pas exactement a la définition que nous avons choisie.

De plus, leur population comprenait pres de 4 fois plus de patients ASA 1 que notre étude

(25% vs 7%), et 16% des patients étudiés ont été opérés d’une iléostomie de protection.

Enfin, avec plus de 300 patients inclus dans un programme RAAC en 3 ans, |'expertise RAAC

de ce centre est supérieure a la nétre.

Cependant, nous observons une diminution médiane de 2,35 jours d’hospitalisation dans
notre groupe RAAC par rapport au groupe STD, ce qui est en accord avec une étude médico-
économique récente menée par Karim Slim. En effet, dans cette étude portant sur 78 119
patients opérés d’un chirurgie orthopédique, colorectale, gynécologique, urologique ou
thoracique, I'application d’un programme RAAC était associée a une réduction de durée

totale de séjour de 1.74 jours (33).
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Satisfaction patient

La volonté de réduire la durée de séjour hospitalier peut soulever des interrogations sur la
satisfaction des patients envers un protocole de soins RAAC, notamment en ce qui concerne

la qualité de vie apreés le retour au domicile.

Malgré un retour plus rapide au domicile chez les patients ayant bénéficiés d’un protocole
RAAC, les différentes enquétes sur le sujet rapportent des taux de satisfaction égaux, voire

supérieurs a ceux des patients ayant recu des soins standards (47).

Le caractere rétrospectif de notre travail nous a empéché d’évaluer la satisfaction des
patients RAAC a I'issue de leur prise en charge. Néanmoins, les résultats des audits prospectifs
semestriels menés par notre infirmiére de coordination rapportent des scores remarquables
de satisfaction, a tel point que 97% des patients du groupe RAAC recommandent ce type de

prise en charge.
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CONCLUSION

Pour la premiere fois depuis le début de I'implantation des programmes RAAC en CCR au CHU
de Nice, nous avons effectué une étude comparant le devenir péri-opératoire des patients
soumis soit a un protocole RAAC soit a des soins standards. Malgré I'identification d’une
tendance indéniable, nous ne sommes pas en mesure, au travers de cette étude, d’affirmer

le caractere protecteur de la RAAC sur la morbidité péri-opératoire.

Cependant, nous constatons une amélioration significative de notre médecine péri-
opératoire, comme en témoignent les 61% de patients du groupe STD ayant appliqué plus de
66% des recommandations RAAC, et parmi lesquels 20% ont atteint les objectifs GRACE. Ces
améliorations ont permis de réduire considérablement la durée médiane de séjour des

patients opérés en CCR.

L’expérience acquise par notre service doit permettre une inclusion plus large de patients
dans les protocoles de réhabilitation améliorée apres chirurgie. Cette progression
supplémentaire dans le recrutement pourrait potentiellement permettre la réalisation
d’études dont la puissance statistique serait suffisante pour établir ce lien de causalité tant

recherché entre I'application des mesures RAAC et la réduction de morbidité.

Au-dela des avantages médicaux attendus, I'implémentation de protocoles de réhabilitation
améliorée aprés chirurgie contribue également a un besoin diminué en nombre de lits
hospitaliers pour la prise en charge d’un nombre de séjours identiques. Ces perspectives
médico-économiques de gain en journée-lit par 'amélioration de la qualité des soins pourra,
a long terme, faire de la RAAC un modele de systeme de santé pouvant disqualifier le modeéle

existant.
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ANNEXES

Degree Definition

| Any deviation from the normal postoperative course
without need of intervention beyond the administra-
tion of anti-emetics, antipyretics, analgesics, diuretics,
electrolytes, and psychical therapy*

II Complication requiring pharmacological treatment with
other medicines beyond the ones used for complica-
tions of degree 1

111 Complications requiring surgical, endoscopic, or radio-
logical intervention

III-a Intervention without general anesthesia

III-b Intervention under general anesthesia

1A% Life-threatening complication requiring admission to
intensive care unit

IV-a Uniorgan dysfunction (including dialysis)

IV-b Multiorgan dysfunction

\% Death

*This degree also includes wound infections opened at the bedside.

Annexe 1 : Classification de Clavien-Dindo-Strasberg
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Table 1. Charlson Comorbidity Index Scoring System

Score Condition

1 Myocardial infarction (history, not ECG changes only)
Congestive heart failure
Peripheral vascular disease (includes aortic aneurysm =6 cm)
Cerebrovascular disease: CVA with mild or no residua or TIA
Dementia
Chronic pulmonary disease
Connective tissue disease
Peptic ulcer disease
Mild liver disease (without portal hypertension, includes chronic hepatitis)
Diabetes without end-organ damage (excludes diet-controlled alone)
2 Hemiplegia
Moderate or severe renal disease
Diabetes with end-organ damage (retinopathy, neuropathy, nephropathy, or brittle diabetes)
Tumor without metastases (exclude if >5 y from diagnosis)
Leukemia (acute or chronic)

Lymphoma
3 Moderate or severe liver disease
6 Metastatic solid tumor

AIDS (not just HIV positive)

NOTE. For each decade > 40 years of age, a score of 1 is added to the above score.
Abbreviations: ECG, electrocardiogram; CVA, cerebrovascular accident; TIA, transient ischemic attack; AIDS, acquired
immunodeficiency syndrome; HIV, human immunodeficiency virus.

Annexe 2 : Score de comorbidité de Charlson
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RAAC (n=44) STD (n=119) p value Population totale (n= 163)

Pré-opératoire

Fer pré-opératoire 4,50% 6,70% 1 6,10%

Peropératoire

Sufentanyl AIVOC 86% 92% 0,24 91%

Lidocaine IVSE 84% 76% 0,25 78%

Ketamine IVSE 89% 82% 0,33 84%

APD thoracique 4,50% 13% 0,16 11%

TAP bloc/infiltration chirurgicale 11,40% 11% 1 11%

AINS peropératoire 41% 16% <0,001 23%
Anesthesie inhalée 100% 100% 1 100%

Apport liquidien < 1,5L 57% 41% 0,075 45%

Durées opératoires 150 [119;202] 207 [144; 275] < 0,001 188 [133; 260]

Post-opératoire

Température SSPI 36.3[36.1; 36.5] 36.1[35.6; 36.6] 0,039 36.2 [35.8; 36.6]
EVA sortie SSPI sur 100 20.0[10.0; 20.0] 20.0[10.0; 30.0] 0,079 20.0[10.0; 30.0]
AINS post-opératoire 20% 5% <0,01 9%

Titration morphine SSPI 6.50 [0; 10.0] 0 [0; 8.00] 0,11 3.00 [0; 9.00]
PCA morphine 6,80% 15% 0,16 13%

Fer post-opératoire 4,50% 9,20% 0,52 8%

Transfusion péri-opératoire 0% 3,40% 0,57 2,50%

Annexe 3: Données péri-opératoires non intégrées aux données principales, exprimées en
pourcentage (%) ou en médiane [IQ 25-75].
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Résumé

Impact de la réhabilitation améliorée apreés chirurgie sur la morbidité post-opératoire en
chirurgie colorectale au centre hospitalier universitaire de Nice : Etude observationnelle
rétrospective monocentrique.

Introduction

Les programmes de réhabilitation améliorée aprés chirurgie (RAAC) sont désormais inscrits
au cceur de la médecine péri-opératoire et ont fait la preuve de leur efficacité en termes de
recul de la morbi-mortalité en chirurgie colorectale (CCR).

Malgré la certification GRACE obtenue en 2019, la RAAC en CCR ne s’est véritablement
implantée et mise en pratique au CHU de Nice qu’a partir de novembre 2020.

Partant de ce constat, nous avons donc évalué I'impact de la RAAC sur la morbi-mortalité en
CCR en comparaison a une prise en charge péri-opératoire conventionnelle.

Matériels et méthodes

Nous avons inclus rétrospectivement I'ensemble des patients bénéficiant de CCR entre
novembre 2020 et novembre 2021 au CHU de Nice, regroupés selon deux protocoles de prise
en charge péri-opératoire : RAAC et soins standards (STD)

Le critere de jugement principal était la morbidité. Cette derniere était relevée des I'incidence
d’une complication péri-opératoire définie selon la classification Clavien-Dindo, qu’elle soit
mineure (stade I-1l) et/ou majeure (stade IlI-1V). Les critéres de jugement secondaires se sont
intéressés aux taux de reprises chirurgicales, d’infections nosocomiales, de mortalité a J30 et
a la durée moyenne de séjour. Les variables statistiqguement significatives lors de I'analyse
univariée (p<0.05) ont été secondairement introduites dans un modele de régression
logistique multivariée.

Résultats

163 patients ont été inclus et analysés dont 44 patients RAAC et 119 STD. Les taux moyens
respectifs d’application des mesures RAAC étaient de 90% et 70% (p<0,001). De plus, la cible
fixée par le GRACE de 80% de respect des mesures RAAC, a été plus fréquemment atteinte
dans le groupe RAAC que dans le groupe STD (84% vs 18%, p< 0.001).

La RAAC permet de diminuer significativement la morbidité péri-opératoire en CCR par
rapport aux STD: 11% vs 26% p=0,045 en analyse univariée. Nous avons également noté une
réduction significative de la durée moyenne de séjour : 8,25 vs 10,6 jours p<0,01.

En revanche I'effet protecteur de la RAAC sur la morbidité n’est pas confirmé en analyse
multivariée, apres ajustement sur le score de Charlson (OR a 0,381 [0,122 ; 0,992] p= 0,066).

Conclusion
Malgré I'excellence du taux d’application des points de contréle et les résultats prometteurs
obtenus en termes de morbidité ou de durée moyenne de séjour, la proportion d’une RAAC

bien conduite reste encore trop faible en CCR au CHU de Nice pour garantir son effet
protecteur sur la morbidité péri-opératoire.
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