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AC
ACh
ADP
Ag
AINS
ATCD
ATP
AVC
CHU
CMH
CRP
ECG
EMG
EP
ETT
EVA
FC
FDG
FR
GETT
HLA
HTA
Ig
IgIV

[ ABREVIATIONS

Pourcentage.

Anticorps anti-acétylcholine.
Acétylcholine.

Adénopathie

Antigene

Anti-inflammatoire non stéroidien
Antécédent

Adénosine triphosphate

Accident vasculaire cérébrale

Centre hospitalier universitaire
Complexe majeur d’histocompatibilité.
Protéine C-réactive plasmatique
Electrocardiogramme.
Electromyogramme.

Echange plasmatique.

Echographie cardiaque transthoracique
Echelle visuelle analogique

Fréquence cardiaque
Fluoro-2-désoxyglucose

Fréquence respiratoire

Groupe d’étude des tumeurs thymiques.
Human leukocyte antigen
Hypertension artérielle
Immunoglobuline.

Immunoglobulines en intraveineuses.
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La myasthénie, ou syndrome d’Erb-Goldfam est une maladie auto-immune
responsable d’une fatigabilité et d’une faiblesse de la musculature striée squelettique.
Elle est plus fréquente chez les femmes. La myasthénie est liée a des auto-anticorps
dirigés contre les récepteurs postsynaptiques a |I’acétylcholine entrainant un blocage
de la transmission au niveau de la plaque motrice.

Il existe deux pics de prévalence de la maladie, entre 20 et 30 ans avec
prédominance féminine (sex-ratio 2/3), aprés 40 ans ou le sex-ratio s’égalise.

Les poussées aigués peuvent nécessiter le recours aux immunoglobulines
intraveineuses ou des plasmaphéreses. Le thymus serait a I’origine du déclenchement
et de I'entretien de l'auto-immunisation dans la myasthénie. Parmi les aspects
thérapeutiques de la myasthénie figure la thymectomie en raison du role joué par le
thymus dans la geneése de la maladie et la fréquence élevée de I'association
myasthénie-anomalies thymiques. On retrouve, en effet, 85 % d’hyperplasie et 10 a
15 % de thymome chez les patients myasthéniques. Blalock et al [1] ont été les
premiers a réaliser et a décrire la thymectomie pour myasthénie vers la fin des années
30.

Le recours a I’anesthésie peut ainsi s’effectuer dans le cadre spécifique d’une
thymectomie mais également pour une chirurgie en urgence ou bien un acte
d’obstétrique. La prise en charge péri-opératoire, pluridisciplinaire, nécessite une
évaluation préopératoire tenant compte notamment de la gravité basée sur des scores
cliniqgues (score musculaire fonctionnel de la myasthénie notamment), modifie les
schémas d’utilisation des agents anesthésiques (curares notamment), impose une
surveillance postopératoire en unité de surveillance continue, en réanimation ou a
proximité immédiate. Dans la plupart des cas |’évolution postopératoire est simple,
superposable a une population normale. Néanmoins, le risque de complication

postopératoire est documenté et concerne essentiellement la fonction respiratoire.
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Nous avons réalisé une étude rétrospective incluant 19 patients myasthéniques pris

en charge au service de réanimation polyvalente A4 du CHU Hassan Il Fés. Cette étude

s’est intéressée a la prise en charge péri-opératoire de la thymectomie chez ces

19patients. A la lumiere de ces 19 cas et a travers une revue de la littérature, nous

allons tenter de préciser les attitudes préconisées pour une prise en charge optimale

de cette pathologie au cours de la thymectomie.

Les objectifs de notre étude sont :

Décrire I’évaluation préopératoire des malades myasthéniques candidats a
une thymectomie.

Analyser la gestion préopératoire des médicaments anticholinestérasiques.
Analyser les différentes techniques anesthésiques dans ce contexte de
myasthénie.

Etudier les complications postopératoires.

Discuter les résultats de notre série avec ceux de la littérature médicale.

Mr. Ali TAFRANT 11



Prise en charge péri-opératoire de la thymectomie chez le patient myasthenique

These N°131/15

MATERIELS
& METHODES

Mr. Ali TAFRANT

12



Prise en charge péri-opératoire de la thymectomie chez le patient myasthenique Thése N°131/15

1- Description de I’étude

Nous avons analysé, de facon rétrospective, 19 observations de patients
myasthéniques hospitalisés en service de réanimation polyvalente A4 CHU Hassan Il
Fes pour prise en charge postopératoire de la thymectomie durant la période étalée
entre Janvier 2010 et Décembre 2014.

L'objectif de notre étude est de :

e Décrire I’évaluation préopératoire des malades myasthéniques candidats a

une thymectomie.

e Analyser la gestion préopératoire des médicaments anticholinestérasiques.

e Analyser les différentes techniques anesthésiques dans ce contexte de

myasthénie.

e FEtudier les complications postopératoires.

e Discuter les résultats de notre série avec ceux de la littérature médicale.

Documents consultés :

Les données démographiques, cliniques, paracliniques, thérapeutiques,
anesthésiques et évolutives ont été recueillies a partir des dossiers des malades au

niveau du service de réanimation polyvalente A4 au CHU Hassan |l Fes.

1-1 Ciritére d’inclusion

Ont été inclus dans notre étude tous les patients myasthéniques hospitalisés en
réanimation A4 pour prise en charge postopératoire de la thymectomie durant la
période entre Janvier 2010 et Décembre 2014.

Suivi des patients :

Le suivi des patients a été établi par une consultation au centre diagnostic et

dont la mise a jour se fait régulierement sur Hosix.NET
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Des appels téléphoniques ont été effectués afin de recueillir plus d’informations

sur I’évolution de nos patients.

1-2 Ciritére d’exclusion

Ont été exclus de notre étude les patients myasthéniques opérés pour autre

motif en dehors de la thymectomie.

2- Méthodologie de I’étude

Apres la consultation du dossier médical de chaque patient, nous avons recueilli
les différentes données épidémiologiques, cliniques, paracliniques, thérapeutiques et

évolutives en se basant sur une fiche d’exploitation préétablie.

Cette fiche est détaillée dans la page suivante.
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FICHE D’EXPLOITATION

IDENTITE

N°dossier(IP)

Origine et habitat

Nom et prénom

Profession

Age | L Date d’intervention |  .....................
Sexe | L. Poids | ..
ANTECEDENTS
HTA : Oui O Non O si oui sous quel traitement :..............
Diabéte : Oui O Non O si oui quel type @ ..........cooveiiveirennennns
Cardiopathie : Oui 0 Non O si oui quel type : .......................
Insuffisance respiratoire chronique : Oui O Non O
Insuffisance rénale chronique: Oui O Non O
Médicaux Maladie endocrinienne : Oui 0O Non O si oui quel type : ......
Maladie auto-immune : Oui O Non O si oui quel type : .........
Allergie : Oui O Non O si oui quel type : ......
ATCD d’hospitalisation en Réa. : Oui 0 Non O si oui pourquoi
AULIES e
. . Opéré(e): Ouico NonO si oui OpEeré(e)pour: ........ccevveveenennnn...
Chirurgicaux . .
Complications anesthésiques @ .......ccoiiiiiiiiiiiiiiiiieeiinaaad
Transfusion Oui O Non O
. Tabagisme Oui 0O Non O si oui Paquet/An:
Habitude . .
toxique Alcoolisme : Oui O Non O
Autre @ ...
MEdICAMENTEUX | e
Consanguinité des parents : Oui O Non O si oui quelle degré
Familiaux |

Mr. Ali TAFRANT
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HISTOIRE DE LA MALADIE MYASTHENIQUE

Durée

Mode de découverte

Signes cliniques

Atteinte oculaire

Atteinte pharyngo-laryngée:

- Des Troubles de la phonation
- Des Troubles de la mastication
- Des Troubles de la déglutition
- Une Dysphagie haute

Asymétrie faciale

Chute de la téte en avant

Atteinte des racines des membres

Atteinte des muscles respiratoires

SCORE DE LA FORCE MUSCULAIRE SUR CENT POINTS

Bras tendus 150 sec O 15 Points
Jambes levées 75 sec O 15 Points
Avec contre pression 0 10 Points
Décoller la téte du lit Sans contre pression O 5 Points
Non 0 0 Points
Peut s'asseoir 015 Points
Pas de paralysie 010 Points
Paralysie oculomotrice Ptosis isole O 5 Points
Paralysie O 0 Points
Normale 010 Points
) i Diminuée 0O 7 Points
Occlusion palpébrale R , .
Incompléte avec recouvrement cornéen O 5 Points
Incompléte sans recouvrement cornéen O 0 Points
Normale 010 Points
Mastication Faible O 5 Points
Nulle O 0 Points
Normale 010 Points
Déglutition Faible O 5 Points
Nulle O 0 Points
Normale 010 Points
Phonation Nasonnée O 5 Points
Impossible O 0 Points

Score musculaire moteur allant de 0 a 100 outils d’évaluations de la sévérité de la

myasthénie

Mr. Ali TAFRANT
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EXAMENS PARACLINIQUES
Test au tensilon oH) o)
Teste N L

harmacolodidues Test a la prostigmine o) o)
P 9\ Test au glacon o) OG)

EMC Stimulation répétitive o(+) d(-)

Electromyographie de fibre unique a(+) d(-)

AC anti-RAch o(+) o()

Examens biologiques | AC anti-MusK o(+) o)

AC anti-muscles striés o(+) a(-)

T3, T4, TSH a(+) ()

ACanti-thyroides a(+) a(-)

Autres .

AC Anti-ADN o(+) o()

EFR o(+) 0O(-)

Rx P a(+) o=

Recherche d’un X roumon _ ) 06

TDM Thoracique o) o@-)

thymome .
IRM Thoracique o(+) O@)
CLASSIFICATION D’OSSERMAN

Stade | | Myasthénie oculaire O

Faiblesse généralisée
Stade Il | A : Sans atteinte bulbaire O
B : Avec atteinte bulbaire

Stade Ill | Début aigu et/ou troubles respiratoires

Myasthénie ancienne grave avec troubles bulbaires et
Stade VI _ , . O
respiratoires, amyotrophie

Score d’Osserman pour évaluer le degré de sévérité de la myasthénie

Mr. Ali TAFRANT
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TRAITEMENTS SPECIFIQUES POUR LA MYASTHENIE

Bromurede Pyridostigmine Mestinon® [ P
Néostigmine Prostigmine® | O..............
Anticholinestérasiques | Chlorured’Ambénonium Mytelase® [
Distigmine Ubretid® [ P
Chlorured’Edrophonium Tensilon® [
Corticoides Prednisone Dose (oo
Durée :......cooiiiiiiiiiin,
Azathioprine Imurel® [ P
Immunosuppresseur Cyclophosphamide Endoxan® [ P
cytotoxique Ciclosporine Sandimmun® | O..............
MycophénolateMofétil CellCept® O,
Plasmaphérese | e
IMMUNOGIObUIINES IV | ittt et e et e et et et ieaeaaieraaaanaas
Echanges
plasmatiques | I
BILAN PREOPERATOIRE
NFS Hb:....... PLQ:.......... GB:...........
lono. Urée :....... Créat : ........ Glycémie :........ Na+ :...... K+ :......
Hémostase |[TP:........... TCA .............
ECG |
ETT
SCORE DE LEVENTHAL
Item Point

Durée de la maladie > 6 ans

Autre maladie respiratoire associée

Pyridostigmine > 750 mg/j

Capacité vitale < 2.9L

Total

Score de prédiction du risque de complication respiratoire postopératoire :

- Un Score <10 : extubation postopératoire immédiate possible.

- Un Score 10-12 : zone d’incertitude.
- Un Score >12 : risque important de ventilation mécanique

postopératoire.

Mr. Ali TAFRANT
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PREMEDICATION

Gestion du traitement

Délai entre diagnostic et la
chirurgie

Durée du suivi

MONITORAGE PEROPERATOIRE
SCOPe
FC/FR
Sa02
PNI
INDUCTION
Hypnotique Propofol 0 R
Midazolam [ PP PTPPIR
Fentanyl 0 PPN
Morphinique Sufentanyl [ PPN
Rémifentanil 0
Pancuronium 0
Curare Vecuror-lium P
Atracurium 0
Rocuronium 0 PPN
INTUBATION ENTRETIEN
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Prise en charge péri-opératoire de la thymectomie chez le patient myasthenique Thése N°131/15

1- Caractéristiques démographiques

1-1 Fréquence
Nous avons colligés 19 cas de patients thymectomisés hospitalisés au service
de réanimation polyvalente du CHU Hassan Il Fés durant une période de 4 ans allant

du Janvier 2010 au Décembre 2014.

Tableau 1: Fréquence des malades.

Moyenne Ecart type Minimum Maximum

Fréquence
3.8 0.83 3 5
par année

B Nombre de cas B Poucentage

=014
21,05%

s 26.31%

P01z 15,78%

Gt 15.78%

et 21 05%

0 B 15 23 30

Graphe 1 : Répartition des cas selon les années de prise en charge.
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1-2 Age

L’age moyen des patients était de 35.26 ans lors de l'intervention avec des

extrémes allant de 17 ans a 67 ans.

Tableau 2 : Répartition de nos malades selon I’age.

N

Minimum

Maximum

Moyenne

Age

19

17

67

35.26

Concernant la répartition de nos patients selon la tranche d’age, on note deux

tranches d’age de prédilection : entre 21 a 30 ans et 31 a 40 ans soit des pourcentages

respectivement de 31.57 % et 36.84 %.

140

30

20

10

10-20 ans  21-30 ans

B Fourcentage

31-40ans 41-50ans S1-60ans GI1-F0ans

Graphe 2: Répartition de nos patients selon la tranche d’age.
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1-3 Sexe
Notre série se compose de 12 femmes et 7 hommes soit respectivement des

pourcentages de 63.15 % et 36.84 %. On note donc une prédominance féminine avec

un sex-ratio femmes/hommes de 1.7.

Graphe 3 : Répartition selon le sexe.
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1-4 Origine géographique

- Onze patients originaires de Fes (63.15 %)
- Deux originaires de Meknés (21.05 %)

- Un originaire de Taounate (5.26 %)

- Un originaire de Errachidia (5.26 %)

- Un originaire de Guercif (5.26 %)

- Un originaire de Missour (5.26 %)

- Une originaire de Tahla (5.26 %)

- Une originaire de Tissa (5.26 %)

® Fos ® o100 Km di Fos ¥ =100 Km de Fos

Graphe 4 : Répartition de nos patients selon I'origine géographique.
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2- Présentation clinique

2-1 Antécédents pathologiques personnels

a) Médicaux

- 15 patients de notre série (soit 78.94 %) n’avaient pas d’antécédents
médicaux personnels.

- Un patient était suivi pour goitre avec hypothyroidie sous traitement
substitutif.

- Une patiente était connue porteuse d’une vésicule biliaire multi-lithiasique
non opérée.

- Un patient était suivi pour une schizophrénie paranoide sous traitements
neuroleptiques.

- Une patiente était suivie pour stérilité primaire sans cause déterminée.

fiprimie

hd d
Bhdpara = Bag

G bavéahi

l

S
S]
S

60 8 10

Graphe 5: Répartition des cas selon leurs ATCD médicaux.

Mr. Ali TAFRANT 26



Prise en charge péri-opératoire de la thymectomie chez le patient myasthenique Thése N°131/15

b) Chirurgicaux
- 18 patients (soit 94.73 %) n’avaient jamais été opérés.
- Une seule patiente était opérée pour appendicectomie sous anesthésie

générale.

Tableau 3: Répartition des cas selon leurs ATCD chirurgicaux.

Antécédents Nombre Pourcentage
Appendicite aigue 1 5.26
Aucun 18 94.73
Total 19 100

2-2 Antécédents pathologiques familiaux

Aucun antécédent familial particulier n’a été noté.

2-3 Antécédents toxiques

Notion de Tabagisme chronique sevré a été retrouvée chez trois patients.

2-4 Délai du diagnostic de myasthénie

C’est le délai entre le début de la symptomatologie clinique et la confirmation

du diagnostic. Ce délai est trés variable, allant de 17 jours a 8 ans.

2-5 Circonstances de diagnostic de myasthénie

Tous les patients de notre série ont présenté la symptomatologie suivante :

- Fatigabilité musculaire chez 13 cas.

- Signes respiratoires type dyspnée et orthopnée chez 4 cas.

- Altération de I'état générale (AEG) chez un cas.

- Echec d’extubation dans les suites d’une césarienne réalisée sous

anesthésie générale chez un cas.
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2-6 Signes fonctionnels

Les principaux signes fonctionnels rapportés par nos patients sont :

- Atteintes oculaires chez 16 patients faite de ptosis unilatérale ou bilatérale,
avec ou sans diplopie (soit 84.21 %).

- Atteinte pharyngo-laryngée chez 14 patients faite de troubles de la
phonation, de la mastication, de la déglutition et la dysphagie haute (soit
73.68 %)

- Atteinte des racines des membres chez 16 patients (soit 84.21 %) faite de
fatigabilité musculaire généralisé ou seulement atteinte des deux membres
supérieurs ou inférieurs.

- Atteintes des muscles respiratoires chez 6 patients (soit 31.57 %) faite de
dyspnée et d’orthopnée.

- Asymétrie faciale chez un seul patient (soit 5.26 %).

E Aneinte oculaire B Aneinte pharyngo-laryngée
B atteinte des racines des membres E Aleinte des muscles respiratoires
H Asymetrie faciale

G675

Graphe 6 : Les signes fonctionnels rapportés par nos patients.
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2-7 Score de la force musculaire

Tous les patients de notre série avaient un score inférieur a 100 compris entre

97 et 62 avec une moyenne de 81.

2-8 Classification d’Osserman

La sévérité de la myasthénie selon la classification d’Osserman chez nos

patients était comme suit :

Stade | chez 2 patients (soit 10.52 %).
Stade Il A chez 8 patients (soit 42.10 %).
Stade Il B chez 4 patients (soit 21.05 %).
Stade lll chez 5 patients (soit 26.31 %).

Stade IV : 0 %.

ugd HEd\ 88

ugd

Graphe 7 : Répartition des malades selon les stades de la classification d’Osserman.
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3- Examens paracliniques

3-1 Biologie
Le dosage des AC anti-RACh était positif chez 14 patients (soit 73.68 %) et

négatif chez 5 patients (soit 26.31 %).

@ Positif ® Negatif

Graphe 8 : Répartition de nos cas selon le dosage de I’AC anti-RACh.

3-2 Electrique
L’électromyogramme a été réalisé chez tous nos patients. Il a objectivé un bloc

neuromusculaire postsynaptique chez 100 % des patients de notre série.

3-3 Radiologie

La radiographie et la tomodensitométrie thoracique ont été réalisées chez tous
nos patients.

La radiographie pulmonaire de face et profil étaient normaux chez 11 patients.

Elles avaient objectivé une opacité médiastinale chez 8 patients (soit 42.10 %) (fig.1).
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La TDM thoracique était normale dans 4 cas (soit 21.05 %). Par contre, elle avait
mis en évidence :
- Masse thymique dans 10 cas.

- Hypertrophie du thymus sans masse individualisable dans 5 cas (soit 26.31 %).
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Figure 1: Radiographie thoracique de face montrant une masse du médiastin

antérieur supérieur (étoile rouge) (Service de Radiologie CHU Hassan Il Fes).

Figure 2 : Coupe scannographique transversale objectivant une masse médiastinale
antéro-supérieur (fleche jaune) d’un thymus légerement hypertrophié chez une
patiente de 48 ans (Service de Radiologie CHU Hassan Il Fes).
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Figure 3 : Coupes scannographiques transversales objectivant une masse
médiastinale de grande taille (étoile jaune) chez une patiente de 36 ans (Service de

Radiologie CHU Hassan Il Fes).
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4- Anesthésie et réanimation péri-opératoire

4-1 Période préopératoire

a) Consultation pré-anesthésique

La consultation d'anesthésie était réalisée quelques jours avant l'intervention
chez tous nos patients.

En plus de I’évaluation classique de la fonction cardiovasculaire et respiratoire,
I’exploration fonctionnelle respiratoire (EFR) a été réalisée chez tous nos patients,
ainsi que [I’évaluation du score de Leventhal afin de prédire les complications
respiratoires postopératoires.

Explorations fonctionnelles respiratoires :

- 15 patients avaient une EFR normale.

- Quatre patients de notre série avaient un syndrome ventilatoire restrictif :

» La capacité vitale (CV) était entre 0.7 et 1.9 L avec une moyenne de 1.07 L.

* La VEMS était diminuée variant entre 60 et 76 % en valeur théorique avec
une moyenne de 70 %.

* Le rapport Tiffeneau (VEMS/CV) était normal variant entre 80 et 89 % avec

une moyenne de 85 %.

Tableau 4 : Résultats du bilan fonctionnel respiratoire préopératoire de nos patients.

Syndrome restrictif Pas de syndrome

Mesures N=4 N=15

Moy Max Min Moy | Max Min

Ccv 1.07L|1.9L| 0.7L 3L [3.5L] 29L

VEMS 70% | 76 % | 60% | 89% | 97% | 80%

VEMS/CV 85% | 89% | 80% | 86% | 90% | 82%
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Score de Leventhal :

Score de Leventhal ou score de prédiction du risque de complication respiratoire
postopératoire.

- 17 patients de notre série (soit 98.74 %) avaient un score de Leventhal
inférieur a 10, permettant de prédire une extubation postopératoire
précoce.

- 2 patients (soit 10.52 %) avaient un score supérieur a 12 (risque important

de ventilation mécanique postopératoire prolongée).

Tableau 5 : Répartition des cas selon le score de Leventhal.

Score de Leventhal Nombre Pourcentage
<10 17 89.47 %
10-12 0 0
>12 2 10.52 %

& Examen des autres appareils

Neuropsychique, endocrinien, ganglionnaire était normale chez tous nos
patients.

Aucun de nos patients ne présentait des critéres d’intubation difficile ou de
ventilation difficile au masque.

> Bilans biologiques

Le bilan biologique préopératoire (NFS, hémostase, ionogramme sanguin)

n’avait montré aucune anomalie chez tous nos patients.
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b) Préparation préopératoire

Tous les patients ont eu une préparation respiratoire par une spirometrie
incitative.

(@) Gestion des médicaments de la myasthénie

- 13 patients (soit 68.42 %) étaient sous anticholinestérasiques seuls.

- 6 patients (soit 31.57 %) recevaient les d’anticholinestérasiques associés a
la corticothérapie par voie orale.

- 2 patients (soit 10.52 %) étaient sous I’association d’une immunothérapie
(IglV) avec les ATC.

- Les médicaments ATC et/ou la corticothérapie ont été pris le matin de

I'intervention.

® ATCseuls @ Corticoides+A.T.C @ Immunothérapie

Graphe 9 : Répartition des malades selon le traitement administré.
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d) Prémédication

Le traitement anticholinestérasique et/ou la corticothérapie sont pris la veille

de I'intervention aux doses habituelles:

7 patients (soit 36.84 %) étaient sous pyridostigmine a des doses entre 300
et 600 mg avec une moyenne de 206 mg/J.
- 4 patients (soit 21.05 %) étaient sous chlorure d’ambénonium a des doses
qui varient entre 30 et 10 mg avec une moyenne de 20 mg/j.
- 4 patients (soit 21.05 %) étaient sous |’association de la pyridostigmine et
du chlorure d’ambénonium.
- 6 patients étaient sous corticothérapie par voie orale a des doses de 10 a
30 mg/J.
Les anxiolytiques, les opioides et les sédatifs n’ont pas été administrés en
prémédication.

e) Monitorage peropératoire

Tous nos patients ont bénéficié d’'un monitorage standard peropératoire avec
une surveillance non invasive de la pression artérielle, la température, SpO2, ECG,
capnogramme.

Le monitorage de la curarisation par le train-de-quatre a été réalisé chez 3
patients.

f) Antibioprophylaxie

Tous les patients de notre série ont recu une antibioprophylaxie a base

d’amoxicilline protégée.
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4-2 Période peropératoire

a) Pré-oxygénation

La pré-oxygénation par un masque de ventilation faciale, sous FiO2 a 100 % en
mode ventilation spontanée, avec monitorage de la fraction expiratoire d’oxygéne
(FEO) était la regle chez tous nos patients.

L’induction anesthésique était réalisée, aprés une pré-oxygénation jugée
efficace, avec une FEO2 supérieure a 90 %.

b) Induction anesthésique

Tous nos patients sont opérés sous anesthésie générale, dont le protocole
d’induction anesthésique était le suivant:

o Hypnotique

Le propofol était I’hypnotique de choix chez tous nos patients avec des doses
variant entre 3 mg/kg et 12 mg/kg (4 fois la dose), ce qui correspond a une dose
d’induction de propofol variant entre 200 et 800 mg avec une moyenne de 350 mg.

. Morphinique

Le fentanyl 5ug/kg chez 17 patients avec des doses entre 200 et 450 pg et

une moyenne de 323 ug.

- Le sufentanyl 0.4 pg/kg avec des doses de 30 et 50 pg respectivement chez
deux cas.

. Curarisation

- 14 patients de notre série n’ont pas nécessité d’agents curarisants lors de
I’'induction anesthésique. Chez ces patients, le relachement musculaire sous
propofol était suffisant pour réaliser I'intubation orotrachéale.

- Le recours a la curarisation était nécessaire chez 5 patients. Les agents

curarisants ont été administrés comme suivant :

o Rocuronium 0.3 mg/kg chez un patient (soit la moitié de la dose)
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o Vecuronium 0.04 mg/kg chez 4 patients (soit un tiers de la dose).

- Trois patients ont bénéficié d’'un monitorage de la curarisation. Le nerf

ulnaire était stimulé au poignet par train-de-quatre (TOF) et la force

musculaire était mesurée au niveau de I'adducteur du pouce.

7B%

%

Graphe 10 : Répartition des patients selon I'utilisation de curare.

Tableau 6 : Données relative aux anesthésiants utilisés a I’'induction chez nos

patients.
Induction Produits Nombre Pourcentage

Hypnotiques — Propofol 19 100 %

— Fentanyl 17 89.47 %
Analgésiques

— Sufentanyl 2 10.52 %

— Rocuronium 1 5.26 %
Curares

— Vecuronium 4 21.05 %
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c) Intubation

L’intubation orotrachéale était facile chez tous nos patients. Le positionnement
de la sonde était réalisé selon la technique classique d’orientation suivie d’une
vérification de I'ampliation thoracique, I"auscultation pulmonaire et la courbe de la
capnographie. Par ailleurs, aucune malposition de la sonde n’a été notée.

d) Mode ventilatoire

Le mode ventilatoire utilisé était le mode volume controlé pour tous les patients
de notre série. Les parametres de réglages du respirateur durant la période
peropératoire était comme suivant: 6 a 8ml/kg du VT, 12 a 16 cycle respiratoire/min
et 3 a 5 cmH0 de la PEEP. Ces parametres ont été ensuite adaptés en fonction de la
valeur de la capnie.

Des manceuvres de recrutement (40 cmH.O pendant 40 secondes) ont été
réalisées de facons intermittentes chez tous nos patients en peropératoire.

e) Installation du patient

Tous nos patients ont été opérés en décubitus dorsal.

) Apport liguidien

Tous les patients ont recus un remplissage par du sérum salé a 0.9 % entre 500
et 1000 ml.
Recours au remplissage par macromolécule (gélatine) chez 36.84 % des cas avec

des doses qui varient entre 500 a 1000 ml.

g) Entretien anesthésique

L’entretien anesthésique était assuré comme suit:

e Le propofol en injections discontinues chez 10 cas, avec des doses totales
variant entre 50 et 500 mg avec une moyenne de 200 mg.

e Le propofol en mode AIVOC (anesthésie intraveineuse a objectif de

concentration) chez 4 cas.
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e Association propofol et sévoflurane chez 3 cas.

e Association propofol et isoflurane chez 2 cas.

L’entretien de I'analgésie était réalisé par le fentanyl avec des doses totales qui
varient entre 30 et 300 pug avec une moyenne de 140 ug.

Les patients non curarisés a I'induction anesthésique n’avaient pas nécessité de
recours a la curarisation en peropératoire. L’entretien de la curarisation n’a pas été
nécessaire également chez les 5 patients curarisés a I'induction anesthésique. Chez
tous nos patients, le relachement musculaire en peropératoire était jugé bon pour la
chirurgie.

Tableau 7 : Médicament utilisés pour I’entretien anesthésique en peropératoire.

Entretien Produits Nombre Pourcentage
- Propofol bolus 10 52.63 %
- Propofol+sévoflurane 3 15.78 %
Hypnotiques
- Propofol+isoflurane 2 10.52 %
- Propofol AIVOC 4 21.05%
Analgésiques - Fentanyl 14 73.68 %
Curares Pas de curarisation 0 0%
h) Incidents peropératoires

- Hypotension :

Hypotension artérielle était survenue chez 7 patients. L’optimisation de la
volémie était assurée par les macromolécules (gélatine). Le volume administré a varié
entre 500 et 1000 ml avec une moyenne de 600 ml.

L’administration d’éphédrine était nécessaire chez 4 cas (soit21.05 %) avec des
doses de 9 a 24 mg.

Par contre, aucun patient n’a nécessité le recours a la noradrénaline.
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- Hypoxémie :

Aucun de nos patients n’avait présenté d’épisode d’hypoxémie peropératoire.

i) Pertes sanguines

La détermination des pertes sanguines était basée essentiellement sur la
guantification du sang perdu dans les bocaux d’aspiration et indirectement sur le
nombre des compresses et champs imbibés de sang. La moyenne était évaluée a 400
ml. Aucun recours a la transfusion sanguine n’a été nécessaire.

i) Geste chirurgical

L’abord chirurgical était de type sternotomie médiane chez tous nos patients.
Le geste chirurgical a consisté en :

- Thymectomie simple chez 17 cas (soit 89.47 %).

- Thymectomie avec curage ganglionnaire médiastinal radical chez 2 patients

(soit 10.52 %).
k) Durée d’intervention

La durée moyenne de l'intervention chirurgicale dans notre série était de 2h

30min.
Tableau 8 : Durée de I'intervention de la thymectomie.
Moyenne Minimum Maximum
Durée de I’intervention 2h 30min 2h 3h

) Analgésie peropératoire

Avant la fermeture de la cage thoracique, tous les patients avaient bénéficié
d’un protocole analgésique en intraveineux faisant appel a :

- 1g de proparacétamol chez tous les patients.

- Association parécoxib 40 mg avec proparacétamol 1 g chez 4 patients.

- Nefopam 20 mg chez 12 patients.
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- Aucune technique d’analgésie locorégionale n’a été réalisée chez ce groupe
de patients.
m) Réveil anesthésique
L’extubation était faite sur des criteres cliniques (coloration des téguments,
ampliation thoracique, fréquence respiratoire) et spirométriques (capacité vitale
supérieure a 2000 ml, volume courant supérieur a 5 ml/kg).

3 Délai de I'’extubation

Chez 17 patients, le délai entre la fin de I’intervention chirurgicale et

I’extubation variait de 30 minutes al120 minutes.

2 patients étaient extubés en milieu de réanimation.

< Lieu de I'extubation

17 patients (soit 89.47 %) étaient extubés au bloc opératoire :
e 7 patients dans la salle opératoire (sur table).

e 10 patients dans la salle de soins post-interventionnels (SSPI).

Deux patients (soit 10.52 %) ont nécessité une ventilation mécanique au

service de réanimation A4 d’une durée de moins de 24 heures.

Endroit d’extubation

kfiab
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Graphe 11 : Répartition des malades selon I’endroit d’extubation.
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<> Antagonisation

Les patients curarisés lors de l'induction anesthésique ont eu a la fin de
I'intervention une antagonisation par la néostigmine. Le monitorage de la curarisation
a été réalisé chez 3 patients. Aucun patient n’a recu le sugammadex pour la
décurarisation.

& Prise en charge en SSPI

La durée moyenne du passage en SSPI était de 90 minutes. Durant ce séjour, en
plus de la surveillance des parametres vitaux, la prise en charge était axée
essentiellement sur la prise en charge de la douleur postopératoire et la ventilation
non invasive (VNI).

Ventilation non invasive en SSPI :

La VNI était appliquée chez tous les patients de facon systématique en utilisant
un masque facial. Le mode utilisé était le mode ventilation spontanée (VS) avec aide
inspiratoire (Al) variant entre 8 et 12cmH20 associée a une PEEP de 5 a 8 cm. La durée
moyenne de la VNI en SSPI était de 30 a 45 min.

Analgésie postopératoire en SSPI :

Surveillance de I’EVA était mentionnée chez 10 patients (soit 52.63 %). La
moyenne de I’EVA chez ces patients était de 5/10.
Le recours a la titration morphinique était nécessaire chez 10 patients. La dose

moyenne de la morphine était de 9 mg.

4-3 Période postopératoire en réanimation

a) Suites opératoires immédiates

Tous les patients étaient hospitalisés en postopératoire en réanimation
polyvalente A4 CHU Hassan Il Fes ou ils avaient bénéficié d’'un monitorage

hémodynamique et respiratoire comprenant : FR, SpO2, PNI, FC et température. Ainsi
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une gazométrie et un bilan biologique systématique a la 6eme heure en postopératoire
(NFS, lonogramme., hémostase).

b) Prise en charge respiratoire postopératoire

Deux patients (soit 10.52 %) étaient extubés au service de réanimation A4 apres
une analgésie efficace, réchauffement et stabilité respiratoire et hémodynamique.

Tous les patients de notre série avaient bénéficié des séances de VNI
systématique et prophylactique.

Les séances de VNI sont d’une durée d’une heure. Le mode utilisé était le mode
ventilation spontanée (VS) avec aide inspiratoire (Al) variant entre 8 et 12 cmH.0
associée a une PEEP de 5 a 8 cm).

En dehors des séances de VNI, plusieurs séances de kinésithérapie respiratoire
étaient réalisées sous forme de mobilisation des volumes respiratoires de facon
incitative (spirometrie incitative).

(@) Etat hémodynamique postopératoire

Tous nos patients étaient stables sur le plan hémodynamique, sans recours aux
drogues vasoactives.

d) Gestion du traitement habituel

Les anticholinestérasiques a doses similaires ont été réintroduits le jour méme
de I’hospitalisation en réanimation (a JO du postopératoire).

La corticothérapie était réintroduite en postopératoire aux doses habituelles de
10 a 30 mg chez 6 patients (soit 31.57 %) en association avec les
anticholinestérasiques.

e) Analgésie postopératoire en réanimation

L’analgésie postopératoire était réalisée en intraveineux chez tous nos patients.
Les associations d’antalgiques étaient comme suivant :

- Le proparacétamol chez tous les patients.
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- Morphine en mode titration chez tous les patients.

- Morphine en mode PCA (analgésie contrblée par le patient) chez 7 patients
(soit 36.48 %).

- Néfopam chez 12 patients (soit 63.15 %).

- Les anti-inflammatoires (Parécoxib 40 mg) chez 3 patients (soit 15.78 %).

La durée moyenne de I’analgésie était de 2 a 3 jours.

Tableau 9 : Répartition des cas selon I’analgésie postopératoire.

Analgésie Nombre Pourcentage
Proparacétamol 19 100 %
Titration morphine 19 100 %
Néfopam 12 63.15 %
PCA morphine 7 36.48 %
AINS 3 15.78 %

f) Nursing et réhabilitation postopératoire

Tous nos patients ont été mis en position demi-assise, oxygénothérapie nasale
et kinésithérapie respiratoire. Le premier levé a J1-J2 a été réalisé chez 17 patients.
L’alimentation orale a été autorisée le jour méme et les traitements spécifiques
habituels (ATC, Corticothérapie...) étaient pris par voie orale.

0)) Thrombo-prophylaxie :

La thrombo-prophylaxie était prescrite chez tous nos patients a base de HBPM.
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h) Complications postopératoires

- Les suites opératoires étaient simples chez 13 patients (soit 68.42 %).
- 6 patients (soit 31.57 %) ont présenté des complications postopératoires
suivantes :

e Crise myasthénique grave chez un patient, ayant nécessité le recours a
la ventilation mécanique. L’évolution était défavorable dans un tableau
de choc septique réfractaire sur pneumopathie acquise sous ventilation
mécanique.

e Pyothorax chez un patient dont I’évolution était marqué par la survenue
d’un choc septique avec défaillance multi-viscérale.

e Atélectasie pulmonaire chez 4 patients.

e Epanchement péricardique chez 2 patients.
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Figure4 : Coupes scannographiques thoraciques transversales postopératoires,
réalisées chez une patiente de 43 ans thymectomisée pour carcinome thymique
calcifié, objectivant un épanchement péricardique de faible abondance (fleche jaune)
avec un hématome réactionnel (fleche rouge), clip vasculaire (fleche blanche) et

sternotomie (fleche bleu)(Service de Radiologie CHU Hassan Il Fés).
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Figure 5 : Coupes scannographiques thoraciques transversales postopératoires chez
une patiente de 48 ans thymectomisée objectivant un épanchement péricardique de
faible abondance (fleche rouge), le drain thoracique (fleche jaune) et un hématome

réactionnel (fleche blanche) (Service de Radiologie CHU Hassan Il Fes).
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Figure 6: Radiographie thoracique postopératoires, réalisée chez un patient de 59 ans,
thymectomisée pour carcinome thymique avec des métastases pleurales, objectivant
une opacité bilatérale avec le bord supérieur concave vers le bas évoquant une
pleurésie (étoile jaune), le drain thoracique (fleche rouge) et suture de la sternotomie

(fleches blanches) (Service de Radiologie CHU Hassan Il Fes).
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Figure 7: Coupes scannographiques thoraciques transversales postopératoires,
réalisées chez un patient de 59 ans thymectomisée pour carcinome thymique avec
des métastases pleurales, objectivant une pleurésie bilatérale cloisonnée de grande
abondance (étoile jaune), le drain thoracique (fleche rouge) et suture de la

sternotomie (fleche blanche) (Service de Radiologie CHU Hassan Il Fes).
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i) Durée d’hospitalisation postopératoire

La durée d’hospitalisation en réanimation était de :

- 2 jours chez 13 patients ayant eu des suites postopératoires simples.

- 6 jours chez 4 patients ayant eu des complications respiratoires type
atélectasie, pleurésie, ou épanchement péricardique.

- 9 jours chez le patient dont les suites postopératoires étaient marqués par
la survenue d’un pyothorax.

- 15 jours chez le patient ayant présenté un tableau de crise myasthénique
postopératoire.

) Mortalité postopératoire précoce:

Le taux de mortalité globale dans notre série de patients myasthéniques
thymectomisés était de 10.52 % (2 patients) :

1er cas : Choc septique réfractaire sur un pyothorax.

Mr B.M. agé de 59 ans présentait un ptosis isolé a gauche avec une dyspnée
stade Il. Classée stade lll d’Osserman. Mis sous pyridostigmine seul a 180 mg/J.

Le dosage des AC anti-RACh était positif. La radiographie thoracique avait
objectivé une opacité du médiastin supérieur. L’'EFR avait objectivé une CV a 2,82 L et
un Tiffeneau a 79 %. Le score de Leventhal était évalué a 15. Le patient avait bénéficié
d’une thymectomie totale. L’étude anatomopathologique revenait en faveur d’un
carcinome thymique avec des métastases pleurales. La durée de I'intervention était de
2 heures.

En postopératoire, le patient était extubé en SSPI avec une bonne adaptation
respiratoire. Le traitement ATC a été réintroduit le jour méme de l'intervention aux
mémes doses initiales.

AJ3, le patient avait présenté une détresse respiratoire sur pyothorax. Le patient

a été réintubé et reventilé. La gestion thérapeutique avait consisté en une
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antibiothérapie a large spectre et un drainage thoracique. L’évolution était marquée
par I'installation d’un choc septique et le décés était survenu a J9 du postopératoire
dans un tableau de défaillance multi-viscérale.

2¢éme cas : Crise myasthénique avec un choc septique sur une pneumopathie
acquise sous ventilation mécanique.

Mme A.L. dgée de 31 ans, qui présentait une myasthénie généralisée, Stade IIA
d’Osserman. Elle était mise initialement sous traitement ATC associant la
pyridostigmine et le chlorure d’ambénonium. Ce traitement ATC n’était pas suffisant
pour stabiliser sa maladie myasthénique d’ou le recours a I'immunothérapie
intraveineuse. Les scores cliniques de la force musculaire se sont améliorés. La
patiente était programmeée pour thymectomie. L’EFR préopératoire était normale avec
un VEMS a 80 % de valeur théorique et une CV a 3.1 L. Le score de Leventhal était
évalué a 9. L’acte opératoire consistait a une thymectomie totale. L’étude
anatomopathologique était revenue en faveur d’'un thymome B2.Les suites
postopératoires immédiates étaient simples. Elle était extubé au bloc opératoire, avec
une bonne adaptation respiratoire. Le traitement ATC a été repris le jour de
I’intervention aux doses habituelles.

A J2, I’évolution était marquée par apparition d’une crise myasthénique faite
de trouble de déglutition, agitation, fatigabilité respiratoire avec des signes
d’hypoxémie (baisse de la SpO2, tachypnée et cyanose des extrémités). La patiente a
été remise sous ventilation mécanique. Les doses des ATC ont été augmentées, en
association a la corticothérapie par voie générale.

A J5, la patiente a présenté une pneumopathie acquise sous ventilation
mécanique avec atélectasie pulmonaire. Une antibiothérapie a large spectre était

administrée. A J8, la patiente était trachéotomisée. L’évolution a été marquée par la
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survenue d’un état de choc septique. Le déceés était survenu a J15 dans un tableau de

défaillance multi-viscérale.

5- Evolution des malades a un mois aprés thymectomie

On a classé I'évolution chez nos patients en 3 catégories, selon que la

thymectomie ait abouti a une rémission, une amélioration ou a un échec.

- Deux patients ont évolué en rémission de facon progressive sous les mémes
doses d’anticholinestérasiques.

- 13 patients se sont améliorés avec une nette amélioration de leur
symptomatologie dans la semaine qui suit la thymectomie. Ainsi chez 4
patients on a pu arréter la corticothérapie aprés schémas de dégression
progressive des doses.

- Deux patients se sont aggravés en postopératoire, ce qui constitue un échec

de 10.52 %.
Tableau 10: Evolution des malades.
Evolution Nombre Pourcentage
Rémission 2 10.52 %
Amélioration 13 68.42 %
Echec 2 10.52 %
Perdu de vue 2 10.52 %
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1- Aspect épidémiologique

Découverte en 1879 par ERB, la myasthénie reste une maladie rare. Sa
prévalence se situe entre 45 et 142 pour un million, son incidence varie de 1.7 a
10.4/million/an selon les populations étudiées et peut atteindre 21 /million a
Barcelone [2].

Il existe deux pics de prévalence de la maladie, entre 20 et 30 ans avec
prédominance féminine (sex-ratio 2/3), aprés 40 ans ou le sex-ratio s’égalise [3].

Dans notre série, I'dge moyen des patients était de 40.2 ans avec des extrémes
allant de 17 ans a 67 ans.

On a deux tranches d’age ont été observée : entre 21 a 30 ans et 31 a 40 ans
soit des pourcentages respectivement de 31.57 % et 36.84 %.

Notre série se compose de 12 femmes et 7 hommes soit respectivement des
pourcentages de 63.15 % et 36.84 %. On note donc une prédominance féminine avec
un sex-ratio femmes/hommes de 1.7.

La prévalence de la maladie a augmenté depuis 1950, elle a été au moins 4 fois
plus élevée en 1990 qu’en 1950. Cette augmentation du nombre des patients
myasthéniques peut étre attribuée a plusieurs facteurs:

- L’amélioration de I'identification de la maladie.

- La disponibilité des tests diagnostiques dont la sensibilité et la spécificité

est plus importante.

- Une espérance de vie plus longue des patients affectés grace a un traitement

plus efficace [4].

Une prédisposition immunogénétique est vraisemblable comme en témoigne
les différentes associations HLA avec I’age de début de la MG, I’association a d’autres
maladies auto-immunes plus fréquentes dans les formes a début précoce avant 40

ans, les cas des jumeaux homozygotes [5].
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2- Anatomie du thymus

Le thymus est une glande impaire et médiane, se projette entre le 4éme cartilage
costal et le bord inférieur de la thyroide ; il est contenu dans la loge thymique. La
paroi antérieure de cette derniere est formée par le feuillet profond du fascia cervical
moyen en haut et le ligament sterno-péricardique en bas. Sa paroi postérieure est
constituée par le fascia thyro-péricardique et le péricarde sous-jacent. Latéralement,
la loge thymique est délimitée par les gaines des vaisseaux du cou. Le thymus occupe
la partie antéro-inférieure du cou et le médiastin antéro-supérieur.

En avant de la trachée et des gros vaisseaux : veine brachio-céphalique, veine
cave supérieure, aorte et ses branches a destinée cervico-brachiale.

Derriére le sternum, entre les deux poumons et plevres médiastinales.

Il pése 15 g a la naissance. A la puberté son poids atteint 36 g. Ensuite,
I'involution du thymus entraine une diminution de sa masse. Le thymus mesure 5 cm
de long sur 4 cm de large et 1cm d’épaisseur. Classiquement on distingue deux lobes
pour le thymus, les uni lobaires sont plus rares 3.4 %. Des études de dissections
réalisées soulignent la grande variabilité morphologique de cet organe compact, a
grand axe vertical.

Le thymus subit une involution progressive dés les premieres années de vie ses
fonction dans la maturation des lymphocytes déclines lentement mais sans disparition

compléte, avec remplacement du parenchyme par du tissu adipeux.
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Figure 8: La glande thymique et ses rapports avec les structures du médiastin.
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3- Physiologie

La compréhension des bases anatomique et le fonctionnement normal de la
jonction neuromusculaire permettent de mieux comprendre I’étiopathogénie de la
myasthénie auto-immune, ainsi saisir les modifications de la jonction
neuromusculaire observées dans la myasthénie, permettant d’expliquer les signes
cliniques et électro physiologiques d’une part, et d’autre part d’éviter certaines
complications dans le contexte d’une intervention chirurgicale [6], Dans ce but, il nous

parait utile de rappeler la physiologie normale de la transmission neuromusculaire.

3-1 Physiologie de la transmission neuromusculaire [5, 7, 8]

La jonction neuromusculaire met en contact la terminaison d’une fibre nerveuse
(partie pré synaptique) et un segment privilégié d’une fibre musculaire ; la plaque
motrice. A ce niveau, la membrane post synaptique ou sous-jonctionelle présente un
épaississement et de nombreux replis au sommet desquels se condensent les
récepteurs d’acétylcholine.

L’acétylcholine est le médiateur chimique naturel des transmissions
cholinergiques, notamment a la jonction neuromusculaire. Il est synthétisé dans la

terminaison du nerf moteur et stocké dans des vésicules.
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Figure 9 : Synthese et stockage de I'acétylcholine dans la jonction neuromusculaire :
1 : terminaison nerveuse ; 2 : vésicules d’acétylcholine ; 3 : vésicules en réserve ; 4 :
vésicules libérables immédiatement ; 5 : acétylcholinestérases ; 6 : récepteurs
postsynaptiques ; 7 : replis ; 8 membrane basale ; 9 : récepteurs présynaptiques ; 10

: zones actives ; Ach acétylcholine ; AcCoA : acétyl coenzyme A.

Lorsqu’un potentiel d’action (PA) est généré dans le motoneurone, il se propage
le long de I’axone jusqu'a la terminaison nerveuse. A cet endroit il y aura un influx
d’ions calciques qui déclenchera la libération du transmetteur par exocytose des

vésicules synaptiques au voisinage des zones actives de la membrane pré-synaptique.
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Figure 10: Variation du potentiel d’action a travers la cellule nerveuse.

Une fois déversée dans la fente synaptique, I’Ach se lie rapidement a son

récepteur situé au niveau de la membrane post synaptique.

La liaison entre I’Ach et son récepteur améne |’ouverture transitoire et sélective

du canal aux cations et entraine une dépolarisation de la membrane post synaptique

qui se traduit par la contraction de la fibre musculaire.
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Figure 11: Physiologie de la contraction musculaire.

Le potentiel d’action, qui permet la contraction, survient lorsque le potentiel de
plaque atteint un certain seuil. Il apparait alors un potentiel musculaire qui va se
répandre dans toute la fibre contractile. Simultanément, I’Ach fixée sur ses récepteurs
post synaptiques, est rapidement détruite par la cholinestérase.

Pour assurer la création d’un potentiel d’action, seule une fraction des
molécules de I'’Ach libérée par la terminaison nerveuse se combine avec les sites
récepteurs ; le reste représente la marge de sécurité de la transmission

neuromusculaire.
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4- Physiopathologie de la myasthénie

4-1 Role du thymus

La myasthénie est une maladie fréquemment en association avec des anomalies
thymiques, un thymome est retrouvé chez 10 a 15 % des patients atteints de MG,
touchant les deux sexes et survenant a tout age avec un pic a I’age de 50 ans [9,
10]L’hyperplasie thymique s’observe dans la myasthénie a début précoce a un age
inférieur a 40, dans ce cas la MG est souvent généralisé et grave et le taux des
anticorps anti RACh sont élevée [11]. Le thymus joue a un role important dans la
pathogenése de la maladie, par la production d’auto anticorps dirigés contre les
récepteurs de I’acétylcholine, bloquant ainsi la transmission neuromusculaire. Cette
forme appeler myasthénie séropositive qui constitue la forme la plus fréquente des
myasthénies auto-immunes. L’anti-RACh est habituellement retrouvés chez 80 a 90
% des myasthénies généralisées et chez 50 a 60 % des myasthénies oculaire [12]. La
myasthénie est une maladies auto-immunes ou le role pathogéene d’auto-anticorps
contre le récepteur de I'acétylcholine a été démontré, celui-ci (auto-anticorps) est
exprimer normalement dans le thymus par les cellules stromales et hématopoiétiques.

Le role du thymus dans la pathogenese de cette maladie a lymphocytes B auto-
réactifs semble avéré, or I'architecture du thymus est perturbée chez les patients
atteints de myasthénie : les cellules médullaires sont hypertrophié et infiltrées par des
zones contenant des lymphocytes T matures, dont la structure évoque les zones T des
ganglions lymphatiques, et par des centres germinatifs contenant des lymphocytes B
[13]. Ces lymphocytes auto-réactifs ainsi que des lymphocytes B sécrétant des autos
anticorps qui sont présents dans le thymus [14]. Leur génération pourrait étre due a
I’expression du récepteur de I’acétylcholine par des cellules dans ces structures
«aberrantes» mais aussi par des cellules myoides, qui sont des cellules stromales

présentant une différentiation musculaire [13]. Des anomalies de sélections
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pourraient étre impliquées dans la pathogénie de la myasthénie, car des troubles de
I’apoptose thymique sont décrits chez les patients et qui sont corrélés a la progression
clinique de la maladie [15]. Dans le cas de I’hyperplasie folliculaire thymique, des
lymphocytes T auto-réactifs sont présents dans le thymus, ainsi que des lymphocytes
B sécréteurs d’auto-anticorps regroupés dans les follicules. Cela n’est pas le cas pour
le thymome qui ne semble pas contenir de lymphocytes B sécréteurs d’auto anticorps.
Dans ce cas la pathogenése est différente de celle de I'hyperplasie folliculaire et
requiert une activation des lymphocytes B en périphérie : le thymome conserve ses
propriétés fonctionnelles en ce qui concerne la maturation des lymphocytes T et le
passage de lymphocytes T auto-réactifs intra tumoraux en périphérie est une étape
nécessaire permettant leur interaction avec les lymphocytes B auto-réactifs. Une fois
gue la réaction auto-immune est initiée en périphérie, elle s’auto entretient [16].
Cependant, pour certains auteurs, au moins au début de la maladie, les cellules
produisant les anticorps anti récepteur de |'acétylcholine sont localisées dans le

thymome [17].

4-2 Roles des anticorps dans la myasthénie

Bien que la myasthénie est une maladie auto-immune des explorations par la
microscopie électronique ont mis en évidence des anomalies morphologiques au
niveau de la jonction neuromusculaire celui-ci constitue en un élargissement de la
fente synaptique ce qui expose d’avantage les molécules d’ACh a I’action de AChE
avant qu’ils n’atteignent les RACh [24], a un effacement des replis de la membrane
poste synaptique et diminution de la densité en RACh. Les arguments d'origine auto-
immune de la myasthénie ont étaient suspectés en observant son association a
d'autres affections auto-immunes et la survenue chez certains nouveaux nés de mere

myasthénique d'un syndrome myasthénique transitoire. Ultérieurement, d’autres
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expériences ont confirmé définitivement que la myasthénie était bien secondaire a

une agression immunologique humorale, on distingue.

Figure 12 : Physiopathologie de la myasthénie.

a) Myasthénie séropositive

Trois—-quarts des patients myasthénique ont des anticorps anti récepteurs
acétylcholine, responsable d'une perte en récepteurs par trois mécanismes :
e Blocage du site de fixation de I’acétylcholine (effet de type curare).
e Dégradation accélérée du RACh membranaire, consécutive a un portage de
deux molécules adjacentes par les anticorps qui sont divalents.
e Destruction par le complément de la membrane poste synaptique par les
complexes d’attague membranaire du complément [18].

b) Myasthénie séronégative

Il existe des patients dits séronégatifs qui n'ont pas les anticorps décrits ci-

dessus. Ces patients sont hétérogenes, peuvent avoir une forme oculaire pure ou une
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forme généralisée [15].Parmi ces patients, certains semblent avoir des anticorps anti-
RACh qui ne sont pas détectés par le test classique disponible, car ils ne reconnaissent
que le RACh dans une configuration native cellulaire. Ceci a été démontré grace aux
cellules HEK génétiquement modifiées exprimant les différentes sous-unités du RACh
musculaire ainsi que la rapsyne, une protéine intra-cytoplasmique importante pour la
stabilisation du RACh. Cette étude a montré que jusqu’a 60 % de patients séronégatifs
avaient des anticorps dirigés contre les RACh agrégés a la surface cellulaire. Ces
patients ressemblent beaucoup aux patients avec anticorps anti-RACh en termes de
forme clinique, réponse aux traitements et anomalies thymiques [19]. Ces anticorps
anti-RACh sont majoritairement de sous classe IgG1l et peuvent donc activer le
complément.

Il est donc probable que ces anticorps soient pathogeénes in vivo. Des anticorps
contre d’autres molécules de la plaque motrice ont été recherchés. Il a été montré que
certains patients peuvent avoir des anticorps contre le collagéne Q ou contre I’agrine
[20]. En revanche la protéine Erb B ne semble pas étre une cible de I'attaque auto-

immune [21].

5- Diagnostic positif de la myasthénie

La myasthénie est une maladie plus fréquente qu’on ne I’estimait initialement.
Sa prévalence est estimée aux Etats-Unis a 200 par million [4]. Si elle débute a tout
age, de 6 mois a plus de 80 ans, elle affecte surtout des adultes de moins de 40 ans
(60 % des cas), en majorité des femmes. La symptomatologie est dominée par une
fatigabilité musculaire, c’est-a-dire une diminution de la force musculaire pouvant
aller jusqu’a la paralysie qui apparait lors d’efforts répétés ou maintenus. Laforce
musculaire redevient normale apres repos. Dans prés de la moitié des cas, les

premieres manifestations sont purement oculaires avec ptosis et diplopie, mais apres
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1 an d’évolution, chez 80 % a 90 % des patients, d’autres territoires sont affectés, les
muscles pharyngo-laryngés ou les muscles des membres et axiaux (nuque tombante)
ou les muscles respiratoires : la myasthénie est alors généralisée. Une minorité de
patients (10% a 15 %) n’a qu’une atteinte oculaire apres 2 ans : il s’agit de myasthénies
oculaires pures qui se voient plus volontiers chez I’lhomme aprés 40 ans. L’évolution
de la myasthénie est capricieuse, mais elle se caractérise habituellement par :

e La survenue de poussées faisant parfois suite a des rémissions ;

e Une tendance a I’aggravation dans les premieres années : pour 85 % des
patients, le stade de gravité maximal de la maladie est atteint dans un délai
inférieur a 3 ans.

Le délai entre le début de la symptomatologie clinique et la confirmation du

diagnostic dans notre série était tres variable, allant de 17 jours a 8 ans.

Les principaux signes fonctionnels rapportés par nos patients sont :

- Atteintes oculaires chez 16 patients faite de ptosis unilatérale ou bilatérale,
avec ou sans diplopie.

- Atteinte pharyngo-laryngée chez 14 patients faite de troubles de la
phonation, de la mastication, de la déglutition et la dysphagie haute.

- Atteinte des racines des membres chez 16 patients faite de fatigabilité
musculaire généralisé ou seulement atteinte des deux membres supérieurs
ou inférieurs.

- Atteintes des muscles respiratoires chez 6 patients faite de dyspnée et
d’orthopnée.

- Asymétrie faciale chez un seul patient.
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6- Sévérité de la myasthénie

La sévérité de la myasthénie est tres variable d’un patient a 'autre et, chez un
méme patient, d’un moment a I'autre. L’atteinte des muscles respiratoires thoraciques
et diaphragmatiques et les troubles séveres de déglutition caractérisent les formes
graves (20 a 30 % des patients) qui peuvent entrainer une détresse respiratoire

mettant en jeu le pronostic vital.

7- Examens complémentaires

Le diagnostic de myasthénie repose sur la symptomatologie et des
investigations complémentaires. Le test a la néostigmine (anticholinestérasique)
complete I’examen clinique. L’électromyographie(EMG) révéle, au cours d’une
stimulation itérative supramaximale entre 2 et 5 Hz, une diminution progressive de
I'amplitude et de la durée des potentiels recueillis. La diminution entre le 2eme et |e
5eme potentiel doit étre supérieure a 10 %pour affirmer le diagnostic. La détection par
dosage radioimmunologique d’anticorps anti-RnACh présents dans 80 % des cas
certifie le diagnostic. Dans la moitié des formes généralisées pathognomoniques,
anti-MuSK sont retrouvés. Tous ces tests sont parfois négatifs ne rejetant pas le
diagnostic lorsque le tableau clinique est évocateur. Si la vision double ou la chute de
paupiere sont isolées, il est recommandé de faire une imagerie cérébrale (scanner ou
imagerie par résonance magnétique [IRM]) pour éliminer une lésion cérébrale.

Le dosage des AC anti-RACh dans notre étude était positif chez 14 patients et
négatif chez 5 patients.

L’électromyogramme était réalisé chez tous nos patients, a objectivé un bloc

neuromusculaire postsynaptique chez 100 % des patients de notre série.
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La radiographie et la tomodensitométrie thoracique ont été réalisées chez tous
nos patients. La radiographie pulmonaire de face et profil étaient normales chez 11
patients. Par contre, elles avaient objectivé une opacité médiastinale chez 8 patients.
La TDM thoracique était normale dans 4 cas. Par contre, elle avait mis en

évidence une:
- Masse thymique dans 10 cas.

- Hypertrophie du thymus sans masse individualisable dans 5 cas.

8- Facteurs pronostics

Le pronostic de la myasthénie dépend des troubles de la déglutition et de
I’atteinte respiratoire [22]. L’atteinte respiratoire peut étre provoquée par deux
mécanismes, la crise cholinergique ou la crise myasthénique. La crise cholinergique
est liée a un surdosage en anticholinestérasiques qui provoquent une paralysie par
bloc nicotinique, la paralysie respiratoire peut étre précédée de signes d’intoxication
aux anticholinestérasiques (myosis, nausées, douleurs abdominales, diarrhée,

hypersalivation, sueur). La crise myasthénique est liée a une poussée évolutive de la

maladie.

9- Traitement de la myasthénie

La stratégie thérapeutique générale pour la myasthénie est présentée dans le
Tableau 11. Celle-ci comprend toujours en premiére intention, le respect des contre-
indications médicamenteuses et le recours aux anticholinestérasiques (Tableau 17).
Une prise en charge en réanimation est indiquée lorsqu’existent des manifestations
mettant en jeu le pronostic vital. En cas de thymome, I'exérése chirurgicale est
proposée, complétée par une radiothérapie si le thymome est invasif. Les autres

moyens thérapeutiques répondent a deux objectifs :
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e Le traitement de fond de la myasthénie :

immunosuppresseurs [23];

e Le traitement a court terme d’une poussée sévere :

immunoglobulines intraveineuses.

Tableau 11 : Médicaments anticholinestérasiques.

thymectomie, corticothérapie,

plasmaphéreses,

; Durée
Entrée en
Substance Dose P.O. | Dose I.V. | Dose |.M. ) d’action
action
(max.)
Bromure de
15-45 min
Pyridostigmine 60-90 mg 1-2 mg 2 mg (oral) 3-6 h
ora
(Mestinon®)
90-180
-Forme retard - - 60 min 6-10 h
mg
Néostigmine 10-30 min
15 mg 0.5 mg 1 mg 2-3 h
(Prostigmine®) (oral)
Chlorure
d’ambénonium 10 mg - - 60 min 6-8 h
(Mytelase®)
Distigmine
5-10 mg - - 3d 24 h
(Ubretid®)
Chlorure
d’édrophonium - 10 mg - 3-0 sec 5-10 min
(Tensilon®)

Dans notre série :

- 13 patients étaient sous anticholinestérasiques seuls.

- 6 patients recevaient une thérapeutique mixte faite d’anticholinestérasiques

et de corticoides.

- 2 patients étaient sous association d’une immunothérapie (IglV) avec les

ATC.
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10- Traitement de la crise myasthénique

La prise en charge de la crise myasthénique impose une hospitalisation en
réanimation pour un traitement symptomatique des défaillances, le traitement de la
cause déclenchante (infection par exemple), I’administration d’anticholinestérasiques
intraveineux, d’immunoglobulines intraveineuses et éventuellement des séances de
plasmaphérése. Enfin, la thymectomie peut entrainer une amélioration prolongée [24].

C’est principalement dans ce contexte que le médecin anesthésiste est sollicité.

11- Intérét de la thymectomie

Les progres accomplis dans la prise en charge thérapeutique des patients
myasthéniques ont permis de réduire de facon notable la mortalité. Celle-ci, proche
de 40 % il y a une vingtaine d’années, est presque nulle actuellement [25].

Parmi les aspects thérapeutiques de la myasthénie figure la thymectomie en
raison du role joué par le thymus dans la genése de la maladie et la fréquence élevée
de I'association myasthénie-anomalies thymiques. On retrouve, en effet, 85 %
d’hyperplasie et 10 a 15 % de thymome chez les patients myasthéniques. Blalock et al
[1] ont été les premiers a réaliser et a décrire la thymectomie pour myasthénie vers la
fin des années 30. Actuellement, la chirurgie d’exérese thymique fait partie intégrante
du traitement, méme si, a notre connaissance, aucune étude prospective, randomisée
la comparant au traitement médical ou a I’histoire naturelle de la maladie n’a été
réalisée. De larges séries publiées dans la littérature ont, en revanche, fait état de
I'intérét et du bénéfice de la thymectomie [19]:

o Bénéfice clinique dans 70 a 80 % de cas;
o Remissions prolongées;
o Remissions completes dans 33 %;

o Réduction des doses nécessaires d’anticholinestérasiques;
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o Prolongation de survie.

Le pronostic dépend d’avantage de l’extension de la tumeur que du type

histologique. Une approche multimodale (radiothérapie, chimiothérapie) peut s’avérer

indispensable, et parfois le seul recours. Elle dépend du stade anatomique du

thymome et des possibilités d’exérese (tableau 12). Cela dit, I’évolution de la

myasthénie est moins favorable chez ceux thymomectomisés que chez ceux

thymectomisés pour hyperplasie ou reliquats thymiques. Une étude menée par Gajods

et al portant sur 47 cas de thymome, concorde avec les données de la littérature: 49

% de rémission ou d’amélioration et 30 % de déces dans le groupe de malades avec

thymome contre 59,9 % et 6,5 % respectivement chez les myasthéniques opérés pour

hyperplasie ou reliquats thymiques. Des rémissions ont été signalées en cas de

thymomes non opérés.

Tableau 12: Classification anatomo-clinique de Masaoka concernant les thymomes.

Stade

Description

Tumeur encapsulée macroscopiquement et
microscopiquement sans envahissement de la

graisse.

A : envahissement microscopique et complet de la
capsule.

B : envahissement macroscopique de la graisse
péri-thymique ou adhérence a la plévre ou au

péricarde.

Envahissement macroscopique des organes

adjacents.

A : dissémination pleurale ou péricardique.

B : métastase par voie lymphatique ou sanguine.
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Ainsi la découverte d’'un thymome conduit a son ablation quand elle est
possible, plus dans le but d’éviter I’extension locale de la tumeur que d’influencer le
cours de la myasthénie. En revanche, le probléme continue de se poser encore en
I’absence de thymome. La tendance actuelle est de faire opérer toutes les formes de
myasthénie généralisée avant I’dge de 60 ans. Selon Czaplinski et al [26], la
thymectomie est recommandée chez les personnes dgées de moins de 55-60 ans, et
dans six a douze mois suivant le début de la maladie. Dans une étude rétrospective
menée par Masaoka et al [27] a propos de 375 cas de myasthénie (dont 89 cas associés
a un thymome), le bénéfice de la thymectomie dépendait des facteurs suivants :

o Absence de thymome ;
o Jeune age (inférieur a 23 ans) ;
o Durée de la myasthénie, avant thymectomie, inférieure a 23 mois.

Selon la méme étude, la thymectomie était bénéfique méme dans les formes
oculaires pures de la myasthénie, et I'instauration d’une corticothérapie préopératoire
n’améliorait pas I’évolution de la maladie. Dans |’étude de Frist et al [28], la
thymectomie serait bénéfique chez les myasthéniques de sexe féminin, agées de
moins de 45 ans. Par ailleurs, il est a noter que I'effet bénéfique de la thymectomie
peut n’étre évident que plusieurs mois apres l'intervention [29], et que ce bénéfice
dépend en grande partie du caractere complet de la résection [30]. En effet, I'ablation
du thymus doit étre chirurgicale et la plus compléte possible. Dans une revue, Jaretzki
[31] met I'accent sur la nécessite d’une résection thymique aussi compléte que

possible en vue de I’obtention de meilleurs résultats.

12- Indications de la thymectomie

La thymectomie est obligatoire en cas de thymome sauf contre-indications liées

a la dissémination de la tumeur, aux tares associées, est proposée comme traitement
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de fond dans les myasthénies généralisées anti—-RACh positif de sévérité moyenne a
importante. La thymectomie est habituellement recommandée chez les patients de 10
a 50 ans. Elle est déconseillée chez le sujet de plus de 65 ans, dans la myasthénie
oculaire pure, dans les formes séronégatives ou les formes MuSK-positives. Elle serait
plus efficace si réalisée dans les premieres années de I'histoire de la maladie [32],
mais cela reste controversé [33]. La réponse thérapeutique est souvent retardée de
plusieurs mois ou années.

Notre objectif principal était I’évaluation péri-opératoire de la thymectomie
ainsi que la stabilisation et adaptation du traitement en péri-opératoire, la prise en
charge peropératoire, surtout en rapport avec le choix des drogues anesthésiques et
la prise en charge postopératoire pour prévention, diagnostic et traitement des

complications postopératoires.

13- Anesthésie et thymectomie pour myasthénie

13-1- Consultation pré-anesthésique

Outre le recueil des informations habituelles, I’évaluation préopératoire doit
permettre de répondre a plusieurs questions.

a) Evaluation de la gravité de la myasthénie

La gravité de la maladie est évaluée sur la fonction respiratoire. Dans le Tableau
14 est présenté un score fonctionnel sur 100 prenant en compte |'atteinte des
différents groupes musculaires. Celui-ci est reproductible et permet un suivi
rapproché. Dans le Tableau 15 est présentée I’échelle américaine de la Myasthenia
Gravis Foundation of America [34] qui comporte cing stades de gravité croissante.
L’atteinte de la musculature pharyngo-laryngée ou thoracique fait craindre des

complications respiratoires postopératoires [9].
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de réanimation de I’hopital Raymond Poincaré de Garches [35].

Iltem Temps Points
Memb o ctend | Pendant 150 s 15
embres  supérieurs étendus a
) P , ) Pendant 100 s 10
I’horizontale en antépulsion (manceuvre
i Pendant 50 s 5
de Barré)
Pendant 10 s 1
Membres inférieurs, patient en | Pendant 75 s 15
décubitus dorsal, cuisses fléchies a 90° | Pendant 50 s 10
sur le bassin, jambes fléchies a 90° sur | Pendant 25 s 5
les cuisses (manceuvre de Mingazzini) | Pendant 5 s 1
) . i _ Contre résistance 10
Flexion de la téte, malade en décubitus -
Sans résistance 5
Dorsal - _
impossible
Sans 'aide des
. 10
. , mains
Passage de la position couchée a la .
. ) Avec |'aide des
position assise _ 5
mains
Impossible 0
Normale 10
Oculomotricité extrinséque Ptosis isole 5
Diplopie 0
Complete 10
Occlusion palpébrale Incomplete 5
Nulle 0
Normale 10
Mastication Diminuée 5
Nulle 0
Normale 10
Dysphagie sans c
Déglutition fausse route
Dysphagie avec 0
fausse route
Voix normale 10
Phonation Voix nasonnée 5
Aphonie 0

Tableau 14 : Score musculaire fonctionnel (maximum 100 points) établi par I’équipe
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Tableau 15 : Classification clinique de la myasthénie selon I’échelle de la

«Myasthenia Gravis Foundation on America» [29].

Classes ltem
Classe | Atteinte limitée a un groupe musculaire (oculaire le plus souvent)
Faiblesse légere affectant des muscles autres qu’oculaires. Les
muscles oculaires peuvent étre touches
lla : atteinte prédominant aux membres, aux muscles axiaux, ou
Classe Il
les deux.
llb: atteinte prédominant aux muscles oropharyngés,
respiratoires ou les deux.
Faiblesse modérée affectant des muscles autres qu’oculaires. Les
muscles oculaires peuvent étre touches
llla : atteinte prédominant aux membres, aux muscles axiaux, ou
Classe lll
les deux.
lllb : atteinte prédominant aux muscles oropharyngés,
respiratoires ou les deux.
Faiblesse sévere affectant des muscles autres qu’oculaires. Les
muscles oculaires peuvent étre touches
IVa : atteinte prédominant aux membres, aux muscles axiaux, ou
Classe IV
les deux.
IVb : atteinte prédominant aux muscles oropharyngés,
respiratoires ou les deux.
Myasthénie sévere: intubation avec ou sans ventilation
Classe V mécanique
Si uniquement sonde nasogastrique -> IVb
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La fonction respiratoire est toujours quantifiée avant toute intervention
chirurgicale par des épreuves fonctionnelles respiratoires (EFR), combinant au mieux
la mesure de la capacité vitale (CV) et celle des pressions maximales inspiratoire (Pi
max) et expiratoire (Pe max) afin de confirmer et de quantifier le déficit ventilatoire
restrictif d’origine paralytique [36]. Les EFR permettent aussi d’avoir une valeur de
référence et entrent dans les scores prédictifs de ventilation mécanique
postopératoire (Tableau 16) [37]. En effet, aprés une étude par analyse discriminante,
Leventhal et coll. [38] ont proposé un score basé sur quatre parameétres étudiés en
période préopératoire et affecté d'un coefficient allant de 12 a 4, le total maximum
étant 34 (Tableau 16). Lorsque le score est supérieura 10-12, la ventilation

mécanique postopératoire est sirement indiquée.

Tableau 16 : Score de Leventhal ou score de prédilection du risque de complication

respiratoire postopératoire.

Item Point
Durée de la maladie > 6 ans 12
Autre maladie respiratoire associée 10
Pyridostigmine > 750 mg/j 8
Capacité vitale < 2.9L 4
Total 34

Score <10 : extubation postopératoire immédiate.
Score 10-12 : zone d’incertitude.

Score >12 : ventilation mécanique postopératoire.
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Dans notre étude :
Tous nos patients avaient un score de la force musculaire inférieur a 100
compris entre 97 et 62 avec une moyenne de 81.
- 15 patients avaient une EFR normale ne décele aucun syndrome respiratoire.
- Quatre patients de notre série avaient un syndrome restrictif :
* La capacité vitale (CV) entre 0.7 et 1.9 L avec une moyenne de 1.07 L.
» La VEMS était diminuée variant entre 60 et 76 % en valeur théorique avec
une moyenne de 70 %.
» Le rapport Tiffeneau (VEMS/CV) était normal variant entre 80 et 89 %
avec une moyenne de 85 %.
- 17 patients de notre série avaient un score de Leventhal inférieur a 10.
- 2 patients avaient un score supérieur a 12.

b) Conduite a tenir vis-a-vis des thérapeutiques en cours

La conduite a tenir est particulierement controversée vis-a-vis des
thérapeutiques anticholinestérasiques.

D’aprés certaines études, il serait souhaitable d’interrompre le traitement
anticholinestérasique quelques jours (1 a 4 jours) avant l'intervention chirurgicale
[39], cette attitude se justifierait par :

L’inhibition du métabolisme des curares dépolarisants et peut étre du
mivacurium débouchant sur la prolongation de leurs effets ;

o L’inhibition des effets des curares non dépolarisants ;

o L’impact néfaste des effets muscariniques des anticholinestérasiques en per
et postopératoire immédiat (hypersudation, encombrement,
bronchospasme, bradycardie...).

Cependant, lI'approche actuelle tend de plus en plus vers le maintien du

traitement anticholinestérasique jusqu'au jour de I'intervention [39].
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Les suites opératoires dépendent en grande partie de la qualité de la préparation
préopératoire, laquelle inclut, entre autres, les thérapeutiques anticholinestérasiques
[40].Quant a la conduite a tenir vis-a-vis des autres thérapeutiques notamment
immunosuppressives, elles doivent étre poursuivies tout en sachant que I'introduction
ou la réintroduction de corticoides est susceptible d’entrainer une aggravation
transitoire de la maladie.

Dans notre série le traitement médical de nos patients était comme suit :

- 13 patients prenaient les anticholinestérasiques seuls.

- 6 patients recevaient une thérapeutique mixte faite d’anticholinestérasiques

et de corticoides.

- Association d’une immunothérapie (IglV) avec les ATC a été nécessaire chez

2 cas.
- Les médicaments ATC et/ou la corticothérapie ont été pris le matin de
I’intervention.

(9) Optimisation de la préparation préopératoire

Il est actuellement bien établi que la qualité de la préparation préopératoire
conditionne largement les suites de la thymectomie. La survenue de complications
respiratoires serait liée a une préparation préopératoire inadéquate [49]. L’objectif de
la préparation étant d’obtenir un statut respiratoire optimal (objectivé par les tests
appropries d’évaluation de la fonction respiratoire) et une fonction des muscles
oropharyngés aussi normale que possible [39]. Ceci passe par I’'ajustement des doses

d’anticholinestérasiques et d’immunosuppresseurs, et I'usage, si besoin, d’échanges

plasmatiques ou d’'immunoglobulines IV [40].
Par ailleurs, méme en [|'absence d’une atteinte majeure de la fonction
respiratoire, il est souhaitable d’assurer une kinésithérapie respiratoire dans les jours

précédant I'intervention.
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Tous les patients de notre série ont eu une préparation respiratoire par une
spirometrie incitative.

d) Prémédication préopératoire

La prémédication doit éviter les médicaments ayant un effet dépresseur
respiratoire de durée d’action prolongée. Les benzodiazépines, susceptibles
d’aggraver une myasthénie, ne sont pas indiquées (Tableau 17). De nombreux
médicaments interféerent avec la jonction neuromusculaire et sont susceptibles
d’aggraver la maladie, pouvant aller jusqu’a provoquer des crises myasthéniques.

Ces interactions doivent étre envisagées des la période préopératoire afin de
limiter au maximum le risque d’erreurs enper et postopératoire [41]. Le tableau 17
présente les principaux médicaments pouvant aggraver une myasthénie.

A l'issue de la consultation d’anesthésie, le patient doit &tre informé des
bénéfices et des risques de la stratégie médicale retenue, et notamment celui de
détresse respiratoire postopératoire pouvant nécessiter une assistance ventilatoire
(invasive ou non) plus ou moins prolongée. La surveillance de ces patients en
réanimation ou en unité de soins postopératoires continus est donc a programmer

dés cette étape d’évaluation.
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Tableau 17 : Médicaments (DCI) susceptibles d’aggraver la myasthénie [42].

Contre-indication relative

Contre-indication
absolue (aggravation
clinique fréquente)

(précaution

d’emploi car aggravation

clinique
possible ou
exceptionnelle)

Antibiotiques

Aminosides
Colistine

Cyclines injectables
Télithromycine

Lincosamides

Cyclines per os
Aminosides locaux
Quinolones

Macrolides et apparentés

Médicaments
cardiovasculaires

Quinidiniques
Procainamides
Bétabloquants (y compris
collyres

Lidocaine

Inhibiteurs calciques
Furosémide
Brétylium

Psychotropes et
médicaments du
systéme nerveux

Diphénylhydantoine

Lithium
Benzodiazépines
Carbamazépine
Phénothiazine

D-Pénicillamine
Quinine

central
IMAO
Magnésium i.v. Magnésium per os
_ Dantroléne Quinguina
Divers

Dérivés nicotiniques
(sevrage tabagique)

Dans notre série, le traitement anticholinestérasique et/ou la corticothérapie

étaient pris la veille de I'intervention aux doses habituelles.

Les anxiolytiques, les opioides et les sédatifs n’ont pas été administrés chez

nos patients pour éviter I’aggravation de la fonction respiratoire.
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13-2-Période peropératoire

a) Anesthésie et myasthénie

La technique anesthésique adoptée doit permettre une récupération rapide de
I’autonomie ventilatoire du malade.

Deux protocoles sont actuellement proposes :

o Anesthésie par inhalation sans curare ;
o Anesthésie intraveineuse totale avec ou sans curare [43,44].

» Agents anesthésiques intraveineux

Le thiopental, le propofol, I’étomidate et la kétamine peuvent étre utilisés dans
la myasthénie. Le propofol constitue I’hypnotique de choix. Il allie plusieurs propriétés
intéressantes dans ce contexte :

o Intubation dans de bonnes conditions sans curares ;

o Possibilité d’entretien d’anesthésie en perfusion conventionnelle ou selon
le mode AIVOC (anesthésie intraveineuse a objectif de concentration) ;

o Réveil rapide, de bonne qualité aprés arrét ;

o Absence d’interférence connue avec la fonction neuromusculaire.

Les opiacés posent le probleme de la dépression respiratoire induite. Les
opiacés de trés courte durée d’action comme le rémifentanil semblent intéressants
dans ce contexte. Des cas cliniques rapportent |'utilisation de rémifentanil chez des
patients myasthéniques pour différents types de chirurgie sans complications
respiratoires [45, 46].Cependant, Baraka AS a rapporté un retard de réveil de 12
heures aprées utilisation de rémifentanil chez une patiente myasthénique opérée pour
thymectomie mais sans prouver de relation de cause a effet [47].

> Agents anesthésiques inhalés

Les agents halogénés interferent avec la transmission neuromusculaire [48]. Cet

effet est plus marqué chez le patient myasthénique [49], avec |a encore une variabilité
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en fonction de la gravité de la maladie. Il a de plus été démontré (chez le sujet sain)
que I’hypothermie et les agents anesthésiques inhalés potentialisent I'action des
curares dépolarisants et non dépolarisants [50, 51]. Les agents anesthésiques inhalés
peuvent étre utilisés pour I'entretien de I’anesthésie chez les patients myasthéniques
mais il semble préférable d’éviter I'association aux curares. Le choix des
morphiniques est guidé par leurs caractéristiques pharmacologiques, les
caractéristiques du geste opératoire (voies d’abord, durée d’intervention) et les
habitudes anesthésiques.

Dans des études récentes [52], on a rapporté d’excellents résultats avec
I'utilisation d’halogénes (Sevoflurane) pour I'induction et I’entretien de I'anesthésie
en association avec I'administration intraveineuse ou intrathécale de morphiniques;
I’extubation a été précoce et les suites opératoires étaient simples.

Au total, il n’y a pas de conduite «standard» dans I’anesthésie pour thymectomie
chez le patient myasthénique. Elle peut faire appel a:

<> Une anesthésie intraveineuse totale utilisant, le plus souvent, le propofol
en association aux morphiniques (Fentanyl, Sufentanyl, Rémifentanil). L’association
propofol-rémifentanil permettrait une extubation précoce aprées lI'intervention et une
amélioration des fonctions respiratoires postopératoire [53].

& Une anesthésie générale balancée associant agents par inhalation,
anesthésiques intraveineux (propofol, Thiopental, morphiniques...) avec ou sans
curares. Quand ceux-ci sont utilisés, il est préférable d’utiliser les curares non
dépolarisants de courte durée d’action, a doses réduites et sous controle d’un
monitorage approprié de la curarisation.

Dans notre série tous nos patients sont opéeres sous anesthésie générale. Le
propofol était I’hypnotique de choix chez tous nos patients avec des doses qui varient

entre 3 mg/kg et 12 mg/kg, (entre 200 et 800 mg et une moyenne de 350 mg).
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Les morphiniques utilisés étaient :
- Le fentanyl 5 pg/kg chez 17 patients avec des doses qui varient entre 200
et 450 pg et une moyenne de 323 ug.
- Le sufentanyl 0.4 pg/kg avec des doses de 30 et 50 pg respectivement chez
deux cas.
L’entretien anesthésique était assuré comme suit:
e Le propofol en injections discontinues chez 10 cas, avec des doses qui
varient entre 50 et 500 mg avec une moyenne de 200 mg.
e Le propofol en mode AIVOC (anesthésie intraveineuse a objectif de
concentration) chez 4 cas.
e Association propofol et sévoflurane chez 3 cas.
e Association propofol et isoflurane chez 2 cas.
L’entretien de I’analgésie a été réalisé par le fentanyl avec des doses qui varient
entre 30 et 300 pg avec une moyenne de 140 pg.
& Administration des curares, monitorage de la curarisation
Les curares agissent directement au niveau de la jonction neuromusculaire, leur
pharmacodynamie est donc fortement modifiée dans la myasthénie [54]. Pourtant, ils
ne sont pas contre-indiqués dans la myasthénie mais leur utilisation est restreinte a
des indications formelles (type de chirurgie notamment). Il faut connaitre les
particularités pharmacodynamiques induites par la myasthénie et dans tous les cas
évaluer le degré de curarisation a I’aide d’un monitorage quantitatif. Les modifications
rapportées dépendent de la classe pharmacologique des curares et de la sévérité de
I’atteinte.
. Curares dépolarisants :
A l'inverse de ce qui est décrit pour les maladies musculaires (myopathie), le

suxaméthonium n’est pas contre-indiqgué en cas de myasthénie [6, 55]. Le
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suxaméthonium est un agoniste partiel du RnACh, c’est-a-dire qu’il posseéde une
partie des propriétés pharmacologiques de I’'agoniste naturel, I'acétylcholine (le
suxaméthonium est composé de deux molécules d’acétylcholine disposées bout a
bout). Ainsi, la réduction du nombre de RnACh observée dans la myasthénie entraine
une diminution de la puissance du suxaméthonium c’est-a-dire une augmentation
des besoins pour observer le méme effet [6]. La dose active 95 % (DA95 ou dose
entrainant 95 % de dépression de la force musculaire évaluée a I'adducteur du pouce)
du suxaméthonium chez le patient myasthénique est ainsi 2,6 fois plus élevée que
chez le sujet normal : 0,8 mg/kg vs 0,3 mg/kg [20]. La sévérité de la pathologie influe
sur ce résultat. Ainsi, Abel M a rapporté I’absence de résistance au suxaméthonium
chez un patient en rémission complete (DA50 = 0,08 mg/kg et DA90 = 0,2 mg/kg)
[56]. En revanche, les patients myasthéniques présentent un risque accru de bloc
neuromusculaire de phase Il suite a I'injection itérative de suxaméthonium [57]. Les
traitements anticholinestérasiques, s’ils sont poursuivis en préopératoire immédiat,
peuvent réduire le métabolisme du suxaméthonium et entrainer un allongement de
sa durée d’action [58]. Au total, chez le patient myasthénique il est nécessaire
d’augmenter les doses de suxaméthonium. Une dose de 1,5 a 2 mg/kg semble
suffisante pour l'induction en séquence rapide [59]qui reste la regle en cas de
suspicion d’estomac plein ou de situation a risque, méme en cas de myasthénie [60].
Enfin, il faut éviter les réinjections et monitorer la curarisation avant d’administrer un
curare non dépolarisant (si cela est indiqué) afin de s’assurer de l'absence de
curarisation prolongée ou bien encore pour détecter un bloc de phase Il. Le

suxaméthonium n’est pas disponible dans notre bloc opératoire.
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. Curares non dépolarisants :

Compte tenu de la physiopathologie de la myasthénie, la sensibilité aux curares
non dépolarisants est augmentée, correspondant a une réduction des besoins variable
selon la gravité et I’évolutivité de la myasthénie [63]. Il est donc indispensable de titrer
la réponse clinique (par exemple débuter par1/10e de la DA95) sous couvert d’un
monitorage instrumental de la curarisation. Pour le vécuronium, la DA95 chez le
myasthénique est réduite de 45 % a 60 %par rapport a celle du sujet normal (Tableau
18) [61, 64]. L’atracurium est 1,7 a 1,9 fois plus puissant chez le sujet myasthénique
que chez le sujet normal [62]. La sensibilité des patients myasthéniques est également
augmentée pour le cisatracurium [65] et le mivacurium [66]. Comme pour la
succinylcholine, les anticholinestérasiques peuvent interférer avec le métabolisme du
mivacurium et augmenter sa durée d’action.

. Surveillances instrumentales de la curarisation :

Classiquement, le monitorage de la curarisation doit étreréalisé au muscle
sourcilier pour I'induction et a I'adducteur du pouce pour la décurarisation. Chez le
patient myasthénique, la sensibilité des différents groupes musculaires aux curares
peut étre modifiée par rapport au sujet sain. Une étude a montré que le monitorage
de la curarisation a I'orbiculaire de I’ceil peut surestimer le bloc neuromusculaire chez
le patient myasthénique [67]. L’atteinte quasi constante des muscles oculaires
explique sans doute ce résultat. De plus, la sensibilité des différents groupes
musculaires aux curares est différente en fonction de I’évolution de la maladie. Ainsi,
si chez le patient ayant une myasthénie oculaire pure, le monitorage a I’orbiculaire de
I’ceil surestime le bloc neuromusculaire, ceci n’est plus vérifié chez le patient ayant
une myasthénie généralisée [67]. De méme, chez un patient atteint de myasthénie

oculaire unilatérale, le monitorage du muscle sourcilier controlatéral n’est pas fiable

Mr. Ali TAFRANT 87



Prise en charge péri-opératoire de la thymectomie chez le patient myasthenique Thése N°131/15

pour prédire les conditions d’intubation [68]. L’évaluation chez le myasthénique du
rapport de train de quatre (Td4) par EMG au niveau des muscles hypothénars de la
main avant I’administration de tout myorelaxant permettrait de prédire la sensibilité
aux curares non dépolarisants. Ainsi, le rapport deTd4 avant curarisation est inférieur
a 0,9, la sensibilité aux curares est plus importante et les doses injectées doivent étre
moindres par rapport a des sujets myasthéniques ayant un rapport supérieur a 0,9
[69].Au total, I’évaluation de la gravité de la maladie selon les classifications de
Garches [70] et de la Myasthenia Gravis Foundation of America [71] couplée a celle de
la valeur du rapport de Td4 avant I'induction a I"adducteur du pouce(inférieur ou
supérieur a 0,9) permettraient de prédire la sensibilité aux curares non dépolarisants.

. Antagonisation :

La décurarisation pharmacologique a permis de réduire la fréquence de la
curarisation résiduelle en rapport avec I'utilisation peropératoire des curares. Pendant
longtemps seuls les anticholinestérasiques ont permis la levée de la curarisation, et
cela seulement pour des blocs neuromusculaires peu profonds (au moins quatre
réponses apres stimulation par train-de—-quatre a I’adducteur du pouce) [72]. Avec
Iintroduction du Sugammadex, a la différence de la décurarisation par les
anticholinestérasiques (Fig.13), la levée de la curarisation est possible méme en cas

de bloc neuromusculaire profond, et est plus rapide [73].
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Figure 13: Le temps depuis I'administration du Sugammadex ou de la Néostigmine

et la récupération du train de quatre (TOF).

Le sugammadex n’est utilisable qu’avec les curares stéroidiens. Le
Sugammadex est une gamma-cyclodextrine modifiée par I’adjonction de chaines
latérales, permettant d’encapsuler les curares stéroidiens en son centre,
principalement par des interactions entre les charges négatives de la cyclodextrine et
les charges positives des ions ammoniums quaternaires des curares stéroidiens. La
fixation du rocuronium au centre de la molécule de cyclodextrine, nhotamment le
noyau stéroide, est forte, prolongée mais pas irréversible, faisant intervenir différents
types de liaison. La fixation est rapide et I’affinité des curares pour cette cyclodextrine
(Sugammadex) est importante, surtout pour le rocuronium, et a un moindre degré

pour le vécuronium.
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Figure 14 : Encapsulation d’une molécule de vécuronium par une molécule de

Sugammadex.

Le Sugammadex apparait dépourvu d’effet pharmacologique propre apres
I’administration chez plus de 3000 sujets. Son mode d’action n’expose pas aux effets
cholinomimétiques de I’antagonisation par la Néostigmine. L’antagonisation du bloc
neuromusculaire induit par le vécuronium ou le rocuronium est spectaculaire puisque
la décurarisation compléte est obtenue en deux a trois minutes, ou moins, cela méme
pour des niveaux de bloc neuromusculaire profond.

En 2012 K.Beny et Mirabaud [74] ont décrit [l'association
rocuronium/sugammadex chez une patiente présentant une myasthénie sévere sur le
plan clinique (symptomatologie oculaire et bulbaire évolutive résistante au traitement
médical) et électromyographique avec un rapport T4/T1 a 69 % avant la curarisation.
Une dose initiale de 10 mg de rocuronium, représentant 50 % de la dose active 95
était injectée sous une surveillance classique et d’un monitorage de la curarisation.
Aprés deux minutes, le train-de-quatre était de 5 %. Une dose supplémentaire de 40
mg de rocuronium était administrée pour obtenir la disparition des quatre réponses,
permettant l'intubation de la trachée avec une sonde a double lumiere. Deés
I’apparition d’une réponse au train-de-quatre, une dose supplémentaire de 10 mg de

rocuronium était injectée. La dose totale de rocuronium était de 70 mg. Le geste
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chirurgical consistait en thymectomie et thyroidectomie totale (goitre plongeant)

robot-assistées. A la fin de l'intervention, une réponse au train-de-quatre était
observée. Une dose de 300 mg de sugammadex était administrée. A une minute, le
rapport T4/T1 était de 64 % et a trois minutes était a 88 %. Les suites post opératoires
étaient simples. Dans ce cas, la sévérité de la myasthénie aurait pu présager d’une
sensibilité augmentée au rocuronium. Or, la dose de rocuronium nécessaire chez cette
patiente était deux fois supérieure a la dose active 95. L’administration de
sugammadex en fin d’intervention a permis une antagonisation rapide malgré une
curarisation profonde (Td4 1/4). En effet, la sensibilité augmentée aux curares chez
le malade myasthénique a été également démontrée par Mann et al [70] pour
I’atracurium. Un rapport T4/T1 inférieur a 90 % en pré-anesthésie était corrélé a une
sensibilité augmentée a [l'atracurium et par conséquent a des besoins
significativement diminués [69].

Cinq autres cas cliniques sont relatés dans la littérature sur cette méme
association rocuronium/sugammadex [75, 76] (Tableau 19). Aucune complication
postopératoire n’a été décrite.

Tableau 19 : Récapitulatif des cas publiés sur I'utilisation du sugammadex chez le

patient myasthénique.

o Komasawa | De Boer | De Boer et al. [2] Petrun et | Unterbuchner
Référence
et al. [3] et al. [2] N=2 al. [4] et al. [6]
Sévérité de la Non lla .
, L lla lia |
myasthénie précisé lla
Ni d isati
|ve.au ’.e curarls.a 'on Profond Profond Profond Modérée Modérée
en fin d’intervention
(nombre de réponse au 4/4
Td4 et/ou 1/4 0/4 0/4 23 % 2/4
rapport T4/T1 en %) )
Sugammadex (mg/kg) 2 4 4 2 4
Délai i 162
élai obtention 30 167 6 540 510
T4/T1 > 90 % (s) 135
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Dans notre série :

- 14 patients n’ont pas nécessité d’agents curarisants lors de I'induction
anesthésique. Chez ces patients, le relachement musculaire sous propofol
était jugé suffisant pour réaliser I'intubation orotrachéale.

- Le recours a la curarisation était nécessaire chez 5 patients. Les agents
curarisants ont été administrés comme suivant :

e Rocuronium 0.3 mg/kg chez un patient (soit la moitié de la dose)
e Vecuronium 0.04 mg/kg chez 4 patients (soit un tiers de la dose).

- Trois patients ont bénéficié d’'un monitorage de la curarisation. Le nerf
ulnaire était stimulé au poignet par train-de-quatre (TOF) et la force
musculaire mesurée au niveau de |I'adducteur du pouce.

L’entretien de la curarisation n’a pas été nécessaire chez les 5 patients
curarisés. Chez tous nos patients, le relachement musculaire en peropératoire a été
jugé compatible pour la chirurgie.

Les patients qui ont été curarisés ont eu a la fin de l'intervention une
antagonisation par la néostigmine.

b) Anesthésie locorégionale

Les anesthésiques locaux interféerent également avec la transmission
neuromusculaire [77]. lls peuvent donc théoriquement étre a I’origine d’une
diminution de la force musculaire si les concentrations plasmatiques sont
importantes. Mais aucune complication de ce type n’a été décrite chez les patients
myasthéniques.

La péridurale thoracique a été proposée pour I'analgésie per et postopératoire
des thymectomies [78, 52, 61]. Cette technique parait intéressante en complément
d’une anesthésie générale intraveineuse utilisant le rémifentanil, elle permet en effet

de limiter fortement I’utilisation de morphiniques en postopératoire [80]. Comme tout
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bloc périmédullaire, le rapport bénéfice (fonction respiratoire)/risque (complication
de la technique et surveillance dans un environnement adapté) doit étre correctement
évalué. Dans le contexte de la myasthénie, les séries publiées sont trop faibles, peu
ou pas comparables pour pouvoir faire des recommandations de grade élevé.

c) Les voies d’abords chirurgicaux

La meilleure approche chirurgicale pour la thymectomie reste controversée. Des
abords variables ont été proposés. Schématiquement, deux types de situations
peuvent se présenter :

o Il s’agit d’une hyperplasie thymique ou d’un thymome bien encapsule ;
I’abord par cervico-manubriotomie est possible. Le malade est installé en
décubitus dorsal, baillet sous I'épaule, tete défléchie en arriere et bras le
long du corps.

o Il s’agit d’une tumeur volumineuse et/ou invasive. L’abord se fait, dans ce
cas, par sternotomie médiane ou par thoracotomie surtout lorsque la
tumeur s’étend aux plévres ou lorsqu’une résection pulmonaire est
nécessaire.

Quelle que soit la technique opératoire, I’exérése compléte soit étre le souci
permanent puisqu’elle représente le seul garant d’un bon pronostic a long terme. Il
est recommandé de réaliser une thymectomie totale emportant le thymus et le tissu
cellulo-graisseux adjacent.

Des auteurs ont proposé récemment un abord video-thoracoscopique pour
thymectomie ou VATET (vidéo-assisted thoracoscopic extended thymectomy). Il
permettrait une thymectomie complete avec des suites comparables a celle observées
par sternotomie. Cet abord s’accompagnerait d’'une réduction de la durée du séjour
hospitalier et des doses requises d’analgésiques en postopératoire [80]. Dans le méme

ordre d’idées, I’étude menée par Jens et al [81] comparant I’'abord thoracoscopique a
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la sternotomie en terme de la dysfonction pulmonaire postopératoire montre un
avantage en faveur du premier. L’altération de la fonction pulmonaire était modérée
dans I’abord video-thoracoscopique et la récupération était rapide.

Il faut souligner que dans les séries citées ci-dessus, les patients myasthéniques
porteurs de thymome étaient exclus de I’étude. Dans de telles situations, I’abord
video-thoracoscopique ne peut étre proposé et serait méme contre-indiqué d’apres
Regnard et al [82]; les arguments avancés sont les suivants :

v" Le volume souvent important rend nécessaire une chirurgie a ciel ouvert;

v L’exérese d’un thymome nécessite I'exérese large de toutes les structures
adjacentes, adhérentes ou envahies tels que le péricarde ou la plévre et
surtout le respect de I'intégrité de la capsule du thymome ; toute effraction
capsulaire pouvant étre a I’ origine de greffes tumorales ;

v' La classification pronostique des thymomes repose sur une analyse précise
de I'extension macroscopique ; appréciée au mieux par une chirurgie a ciel
ouvert.

Une classification modifiée des thymectomies selon la MGFA [83] a été

proposée. Elle reprend différentes voies d’abord.
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Tableau 20 : Classification modifiée des thymectomies selon la MGFA.

Classification

- Basique.
, - Etendue.
Thymectomie . ,
T-1 , - Etendue avec section partielle du
transcervicale
sternum.
- Etendue vidéo-assistée.
- Unilatérale.
_ o - Bilatérale avec dissection cervicale
Thymectomie  vidéo-
T-2 L, (VATET).
assistée L o
- Robot-assistée unilatérale.
- Robot-assistée bilatérale.
T-3 Thymectomie trans- | - Standard.
sternale - Etendue.
Thymectomie trans-
T-4 | sternale et
transcervicale
- Transcervicale et subxyphoidienne
_ _ combinées.
Thymectomie infra- o o,
T-5 - Subxyphoidienne vidéo-assistée.
sternale L
- Subxyphoidienne robot-assistée.
- Médiastinoscopie infra-sternale.

L’abord chirurgical était de type sternotomie médiane chez tous nos patients.

Le geste chirurgical a consisté en :

patients.

La thymectomie simple chez 17 cas.

La thymectomie avec curage ganglionnaire

médiastinal

radical

chez 2

La durée moyenne de l'intervention chirurgicale dans notre série était de 2h

30min.
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13-3-Période postopératoire

a) Sevrage de la ventilation-extubation

La prise en charge postopératoire ne se concoit pas en dehors d’une unité de
soins intensifs. Les modalités de prise en charge postopératoire ont beaucoup évolué
au fil des années. Lors de la publication des premiéres grandes séries de thymectomie,
au début des années 70, une mortalité opératoire élevée de I'ordre de 10 a 30 % était
constatée [84, 85]. Ce qui a été a I'origine de I’élaboration de mesures strictes durant
la  période postopératoire: trachéotomie  systématique, sevrage des
anticholinestérasiques et ventilation controlée pendant une période d’environ une
semaine. Le sevrage du ventilateur était ensuite réalisé avec prudence sous couvert
d’une réintroduction progressive des anticholinestérasiques. La mortalité s’en est,
ainsi, trouvée réduite, avoisinant 1 a 3 % [84, 85, 86, 87].

Actuellement, I’extubation précoce au bloc opératoire ou dans I’heure qui suit,
constitue la modalité la plus répandue. Ceci est devenu possible grace aux progres
accomplis en matiere de prise en charge préopératoire (aspects thérapeutiques
efficaces, meilleure préparation...), des techniques anesthésiques et de surveillance
postopératoire. Ce doit étre, d’ailleurs, I'objectif principal lorsqu’on choisit le
protocole anesthésique. Quant aux criteres propres de |’extubation, ils sont les
mémes que ceux requis chez le sujet sain.

Il existe pourtant des cas ou l’extubation précoce ne peut avoir lieu et une
ventilation postopératoire s’avere nécessaire. A ce propos, des scores prédictifs de
ventilation post-thymectomie ont été établis. C'est le cas notamment du score
proposé par Loach et al [88], selon lequel une extubation précoce serait possible
lorsque les facteurs suivants sont associes :

e Capacité vitale supérieure ou égale a 2 L en préopératoire, le malade

recevant des anticholinestérasiques ;

Mr. Ali TAFRANT 96



Prise en charge péri-opératoire de la thymectomie chez le patient myasthenique Thése N°131/15

e Absence de thymome ;

e Absence d’atteinte des muscles ventilatoire ;

e Age inférieur a 50 ans.

Le score proposé par Leventhal et al [89], le plus utilisé, repose sur quatre
parametres étudies en période préopératoire et affectes d’un ccefficient allant de
douze a quatre, le total maximum étant 34 (tableau 16). Un score dépassant dix a
douze points, imposerait une ventilation controlée postopératoire. Cela dit, les scores
rapportes ci-dessus n’ont qu’une valeur indicative dans la mesure ou ils ont été établis
a partir d’études rétrospectives et ayant porté sur les thymectomies abordées par
sternotomie. D’autres études ne semblent pas trouver les mémes éléments prédictifs.
Récemment, une étude menée par Mori et al [90] a propos de 52 patients, a montrée
gu’en analyse multi-variée, le seul facteur qui serait représenté par la dose de
Pyridostigmine habituellement recue par le patient. Le risque de réintubation
postopératoire serait, ainsi, majeur quand la dose de Pyridostigmine dépasse 240 mg.

De facon schématique, I’existence en préopératoire de troubles respiratoires ou
de la déglutition laisse présager de la nécessité d’une ventilation postopératoire. La
décision définitive repose sur |'appréciation de chaque cas. En absence d’une
complication, la nécessité d’une ventilation prolongée doit étre considérée comme un
reflet de I’évolutivité de la maladie, devant faire adapter le traitement de fond. La
réintubation, implique dans ce contexte (en absence de cause évidente) deux types
de complications spécifiques : la crise myasthénique et la crise cholinergique. Ceci
souleve de la problématique de reprise ou non de la thérapeutique
anticholinestérasique.

Au total, on peut dire qu'actuellement aucune reégle ne peut étre fixée pour
décider de I'extubation précoce, mais qu'en revanche I'emploi d'une trachéotomie

peropératoire systématique n'a plus de raison d'étre. Un grand pragmatisme doit
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présider a la stratégie postopératoire. L'évaluation objective de la fonction ventilatoire
(capacité vitale, pression inspiratoire négative maximale) et de I'hématose (gradient
alvéolo-artériel) est un guide slir. Cependant le risque de dépression respiratoire
secondaire est toujours a craindre et justifie pendant 48 heures une surveillance
continue. Par ailleurs, dans presque toutes les études, l'atteinte des muscles
ventilatoires et de la déglutition est un facteur de risque majeur. Certains ont proposé
que, dans ce cas, les malades bénéficient d'un échange plasmatique préopératoire qui
améliore |'état clinique de facon considérable, les risques de cette technique pouvant
étre inférieurs a ceux d'une ventilation prolongée [91, 26]. Ce qui est sir, c'est que
pour les différentes équipes, avec diverses stratégies de surveillance en période péri-
opératoire, le taux de mortalité est actuellement tres faible, inférieur a 1 %, voire nul
[21, 26, 92, 93, 94]. Cela montre bien que la meilleure attitude a adopter vis-a-vis
de ces malades est celle dont I'équipe soignante a I'habitude. La seule regle
impossible a transgresser est l'absolue nécessité d'une surveillance en unité
spécialisée pendant au moins 48 heures apres |'extubation.

Dans notre série, I’extubation a été faite sur des criteres cliniques (coloration
des téguments, ampliation thoracique, fréquence respiratoire) et spirométriques
(capacité vitale supérieure a 2000 ml, volume courant supérieur a 5 ml/kg).

- Chez 17 patients, le délai entre la fin de I'intervention chirurgicale et

I’extubation variait de 30 minutes a 120 minutes.

- Deux patients ont nécessité une ventilation mécanique au service de

réanimation A4 d’une durée de moins de 24 heures.

- 17 patients étaient extubés au bloc opératoire :

e 7 patients dans la salle opératoire (sur table).

e 10 patients dans la salle de soins post-interventionnels (SSPI).
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La VNI a été appliquée chez tous les patients de facon systématique en utilisant
un masque facial. Le mode utilisé était le mode ventilation spontanée (VS) avec aide
inspiratoire (Al) variant entre 8 et 12 cmH;0 associée a une PEEP de 5 a 8 cm.

La durée moyenne de la VNI en SSPI était de 30 a 45 min.

b) Traitement anticholinestérasique postopératoire

En général, la plupart des auteurs s’accordent pour reprendre le traitement
anticholinestérasique des le réveil aux horaires établis antérieurement ; a demi-dose
ou a dose normale [95, 96, 97]. Cette attitude semble étre bien appuyée par les
résultats de I'étude menée par Kas et al [98]. Dans cette étude, on s’est proposé
d’analyser les complications respiratoires pour thymectomie chez 324
myasthéniques, chez qui la prise en charge postopératoire a consisté en |’arrét
systématique des anticholinestérasiques pendant 48 heures tout en assurant une
ventilation mécanique de principe durant la dite période. Apres quoi, les malades
avaient été extubés et repris leur traitement standard.

L’analyse de la série mettait en évidence la survenue de complications
respiratoires chez 71 patients (soit 22 %) dont 49 ont nécessité une réintubation ou
une trachéotomie. Vu ces résultats, les auteurs ont recommandé la réduction de la
durée de ventilation postopératoire et la reprise précoce du traitement
anticholinestérasique en postopératoire. Cependant, il faut souligner, qu’apres
thymectomie, il peut exister une période de durée variable (quelques heures a
quelques jours) durant laquelle, la réponse au traitement anticholinestérasique est
aléatoire, avec notamment, des besoins en médicaments nuls ou du moins réduits,
faisant courir le risque de surdosage. Ces constatations sont de nature a faire différer
la reprise du traitement voire a I'annuler. De méme, la difficulté du diagnostic
différentiel de la crise myasthénique et cholinergique en postopératoire, serait un

argument supplémentaire contre la reprise précoce du traitement.
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Vu les données citées plus haut, il serait plus convenable de titrer la dose
d’anticholinestérasique qui est réintroduite le jour méme de I'intervention ou dans les
jours suivants, en commencant le plus souvent par une demi-dose par rapport au
traitement habituel. Par ailleurs, toute difficulté respiratoire survenant dans cette
période doit faire envisager une ventilation controlée plutot que la majoration des
doses des anticholinestérasiques. Moyennant ces précautions, la mortalité
postopératoire est inférieure a 1 % [99].

Notre conduite vis-a-vis du traitement anticholinestérasique en postopératoire,
consistait ale réintroduire aux mémes doses initiales le jour méme de I’hospitalisation
en réanimation (JO du postopératoire).

La corticothérapie était réintroduite en postopératoire aux doses habituelles de
10 a 30 mg chez 6 patients en association avec les anticholinestérasiques.

) Analgésie postopératoire

L’analgésie postopératoire chez le patient myasthénique fait souvent appel aux
analgésiques morphiniques en association avec les antiinflammatoires non
stéroidiens (AINS). Les morphiniques peuvent étre administrés par voie intraveineuse
(analgésie controlée par le patient) ou par voie péridurale. lls sont alors administrées
seuls ou en association avec des anesthésiques locaux ; une surveillance étroite est
nécessaire dans ce cas, en raison du risque potentiel de dépression respiratoire [39,
94]. Ainsi, I'analgésie péridurale ne serait-elle pas recommandée en « routine »
malgré sa bonne tolérance sur le plan respiratoire. Elle ne devrait s’adresser qu’aux
patients chez qui I’abord chirurgical a été fait par thoracotomie ou par sternotomie
[33, 100].

Dans notre étude, I’analgésie postopératoire était réalisée en intraveineux chez
tous nos patients. Les associations d’antalgiques étaient comme suivant :

- Proparacétamol chez tous les patients.
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- Morphine en mode titration chez tous les patients.

- Morphine en mode PCA (analgésie contr6lée par le patient) chez 7 patients.

- Néfopam chez 12 patients.

- Les anti-inflammatoires (Parécoxib 40 mg) chez 3 patients.

La durée moyenne de I’analgésie était de 2 a 3 jours.

d) Complications postopératoires

Le risque de détresse respiratoire aiglie est, bien entendu, au premier plan.
L’appréciation des crises myasthéniques et cholinergiques doit étre la regle.

& Crise myasthénique [101, 102]

La crise myasthénique survient fréquemment durant les 2 premiéres années

apres le début de la maladie, et le 1/5éme des patients développent la crise durant la
lére année.

Elle est plus fréquente chez les patients ayant une MG associée a un thymome.
Les infections représentent le principal facteur déclenchant, d’autres facteurs sont
incriminés, le stress, plusieurs médicaments qui affectent la jonction
neuromusculaire, la grossesse et les interventions chirurgicales. Méme si I'on respecte
la contre-indication des curares pour I'anesthésie, le stress opératoire lui seul peut
étre source de décompensation. La prudence commande donc de maintenir les
myasthénies de facon systématique en milieu de réanimation durant la période
postopératoire immédiate. Dans 30 a 40 % des cas, aucun facteur n’est retrouvé.

La crise myasthénique peut étre définie comme une poussée aigué, caractérisée
par la survenue en quelques heures a quelques jours, de troubles de la déglutition,
de troubles respiratoires, ou d’un déficit majeur interdisant toute activité.

La crise myasthénique peut étre révélatrice dans 5 % des cas, et surtout, elle

peut compliquer a tout moment I’évolution d’'une maladie jusque-la bien controlée.

On suppose que la thymectomie permet la diminution de I'incidence et de la
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sévérité des crises myasthéniques. Cependant, cet effet a besoin d'évaluation dans
d’éventuelles études prochaines.

Le support ventilatoire chez le malade en crise myasthénique fait appel a des
techniques de ventilation invasive ou non invasive.

L’équipe de la Mayo Clinic de Rochester (Minnesota) a comparé, de maniére
rétrospective en janvier 2008, la prise en charge respiratoire de 60 crises
myasthéniques dans un service de réanimation. Dans cette étude, il apparait
clairement que les techniques de ventilation non invasivesont plus efficaces que
Iintubation endotrachéale classique. En effet, les complications ont été en général
plus rares dans le groupe avec une ventilation non invasive. De méme, la durée de
ventilation totale et la longueur de I’hospitalisation étaient plus courtes dans le groupe
VNI. Ainsi, les auteurs préconisent d’utiliser la ventilation non invasive de premiere
intention, tant que le patient n’est pas hypercapnique [103].

Une étude menée par Sanjeev Suresh Waitande et MS (1994 a 2003) sur 57
patients myasthéniques thymectomisés dont 10 patients avaient en postopératoire
une crise myasthénique. Ces patients ont été intubés, ventilés et traités avec multiples
cycles de plasmaphérese, prednisolone et anticholinestérasique. 5 cas sont évolués
en rémission, 3 patients se sont améliorés et 2 décédés. Le premier déces a développé
une CIVD avec septicémie, décédé a J5 du postopératoire. Le deuxieme cas était
trachéotomisé avec une ventilation prolongée, décédé le 108me jour du
postopératoire [104].

Grace au développement des techniques de soins intensifs, la stabilisation des
facteurs de risque, la ventilation mécanique précoce, la morbidité due a la crise
myasthénique a significativement diminué de 30-40 % en 1960-1970 a 5-10 %

actuellement.
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> Crise Cholinergique [101, 102]

Il s'agit a l'inverse d'un surdosage en anticholinestérasiques, volontiers
rencontré chez des patients présentant une surconsommation de ces traitements
devant l'appréhension d'une poussée.

Les symptomes évocateurs associent des signes muscariniques (diarrhée,
hypersalivation, hypersécrétion bronchique, sueurs) et des signes nicotiniques
(fasciculations, crampes, signe de chvostek). Il est nécessaire d’arréter
temporairement tous les anticholinestérasiques et d’administrer de I’atropine.

Il est parfois extrémement difficile de faire la part entre ces deux types de crises.
En réanimation, on peut étre amené alors a proposer soit un sevrage thérapeutique
complet, soit un test aux anticholinestérasiques afin de trancher.

La crise cholinergique est moins fréquente, et la combinaison des deux crises
est cliniquement plus fréquente.

Les autres complications «non spécifiques» incluent celles observées apreés
chirurgie thoracique pratiquée sous thoracotomie ou sternotomie. Il peut s’agir, entre
autres, de :

> Complications broncho-pulmonaires :

o Atélectasie ;
o Broncho-pneumopathies ;

Embolie pulmonaire.

O

> Complications pleurales :
o Hémothorax ;
o Pyothorax ;
o Pneumothorax ;
o Chylothorax.

> Lésions nerveuses ou paralysies récurentielles ou phréniques.
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> Troubles du rythme cardiaque.

> Infection pariétale, médiastinale.

Dans notre série les suites opératoires étaient :

- Simples chez 13 patients.

- 6 patients (soit 31.57 %) ont présenté des complications postopératoires

suivantes:

Crise myasthénique grave chez un patient, ayant nécessité le recours a
la ventilation mécanique. L’évolution était défavorable dans un tableau
de choc septique réfractaire sur pneumopathie acquise sous ventilation
mécanique.

Pyothorax chez un patient dont I’évolution était marquée par la
survenue d’un choc septique avec défaillance d’organe multiple.
Atélectasie pulmonaire chez 4 patients

Epanchement péricardique chez 2 patients.

e) Evaluation de la rémission postopératoire

La rémission postopératoire peut étre appréciée par deux classifications :

> Classification De Filippi [105]

Tableau 21: La classification de Filippi.

Rémission complete, aucun traitement symptomatique
Stade 1 i _

nécessaire.
Stade 2 Asymptomatique, baisse de la posologie médicamenteuse.

Amélioration symptomatique, baisse de la posologie
Stade 3 o

meédicamenteuse.

Pas d’amélioration symptomatique, méme posologie
Stade 4 o

médicamenteuse.
Stade 5 Aggravation des symptomes.

Mr. Ali TAFRANT 104



Prise en charge péri-opératoire de la thymectomie chez le patient myasthenique Thése N°131/15

> Classification de la Myasthenia Gravis Foundation of America :

La classification postopératoire de la MGFA est proposée par Jaretzki [29].Selon
les recommandations, cette classification et la Myasthenia Gravis Foundation of
America (MGFA) préopératoire devraient étre utilisées lors d’études afin de rendre

comparable les différentes cohortes.
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Tableau 22: Classification Myasthenia Gravis Foundation of America (MGFA)

postopératoire.

pharmacologique
(PR)

Stades Criteéres
Le patient n’a aucun symptome ou signe de myasthénie
Rémissi depuis au moins 1 an et n’a recu aucun traitement durant
émission L. . . .

. cette période. Il n’y a aucune faiblesse musculaire dépistable,
complete stable , o o .
(CSR) lors d’'un examen réalisé par un spécialiste du systéme

neuromusculaire. Un trouble isolé de I'occlusion palpébrale
est toléré.
L Mémes critéres que la rémission complete stable, si ce n’est
Rémission

que le patient poursuit un traitement. Les

anticholinestérasiques ne sont pas acceptés, car ils sous-
entendent une faiblesse musculaire.

Manifestations
minimes (MM)

Le patient présente des déficits musculaires, mais sans
retentissement fonctionnel.

MM-0

Le patient n’a pas recu de traitement depuis au moins 1 an.

Le patient continue a suivre un traitement
MM-1 immunosuppresseur en dehors d’un traitement
anticholinestérasique.
MM2 Le patient a recu des doses d’anticholinestérasique de moins
de 120 mg/j depuis au moins 1 an.
Le patient a recu des immunosuppresseurs, des
MM-3 anticholinestérasiques et d’autres traitements

symptomatiques durant I’année précédente.

Amélioré (1)

Diminution significative de la symptomatologie ou des doses
médicamenteuses.

Inchangé (U)

Pas de modification significative de la symptomatologie ou
des doses médicamenteuses.

Aggravé (W)

Augmentation significative de la symptomatologie ou des
doses médicamenteuses.

Exacerbation (E)

Patient ayant rempli les criteres de CSR, PR ou MM, mais qui a
développé par la suite des signes non autorisés par ces
classes.

Mort de MG (D of
MQ)

Patient mort de myasthénie ou des complications liées au
traitement de la myasthénie, ou dans les 30 jours qui suivent
la thymectomie.
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Dans une étude marocaine rétrospective faite par Bouchikh M et El Malki
incluant 66 patients myasthéniques thymectomisés entre 2000 et 2010, les patients
étaient repartis en deux groupes en fonction de la présence ou non de thymome. Le
taux de la rémission complete et stable (RCS) a cing ans était de 7 % et 17 %
respectivement chez les thymomateux et les non thymomateux. A dix ans, le RCS était
de 36 % et 94,73 % respectivement dans les deux groupes [106].

L’évolution dans notre série était comme suit :

e Deux patients se sont évolués en rémission de facon progressive sous les

mémes doses d’anticholinestérasiques.

e 13 patients se sont améliorés avec une nette amélioration de leur
symptomatologie dans la semaine qui suit la thymectomie. Ainsi 4 patients
ont arrété la corticothérapie aprés dégression progressive des doses.

e Deux patients se sont aggravés et décédés en postopératoire, ce qui
constitue un échec de 10.52 %.

f) Mortalité postopératoire

La prise en charge postopératoire ne se concoit pas en dehors d’une unité de
soins intensifs. Les modalités de prise en charge postopératoire ont beaucoup évolué
au fil des années. Lors de la publication des premiéres grandes séries de thymectomie,
au début des années 70, une mortalité opératoire élevée de I'ordre de 10 a 30 % était
constatée [83, 84]. Ce qui a été a I'origine de I’élaboration de mesures strictes durant
la  période postopératoire: trachéotomie  systématique, sevrage des
anticholinestérasiques et ventilation contrélée pendant une période d’environ une
semaine. Le sevrage du ventilateur était ensuite réalisé avec prudence sous couvert
d’une réintroduction progressive des anticholinestérasiques. La mortalité s’en est,

ainsi, trouvée réduite, avoisinant 1 a 3 % [84, 85,86, 87].
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Sur une étude de Sturridge MF qui inclue 129 patients 57 hommes et 78 femmes
; respectivement 30 et 17 % avaient un thymome et I'dge moyen était de 35 ans.
L'opération a été réalisée a travers une sternotomie médiane sans mortalité opératoire
mais 3 déces en retard et 70 % ont été améliorées ou en rémission.

Selon une large étude multicentrique sur 1320 patients réalisée par Kondo et
Monden, la résection totale est le facteur pronostic le plus important pour la survie,
les survies a 5ans pour les stades lll et IV, ont été de 92,9% aprés résection compléte,
versus 64,4% apres résection subtotale et de 35,6% pour les patients inopérables. Rea
et Al., viennent confirmer ces résultats, puisqu’ils n’ont pas objectivé de différence
statiquement significative de survie entre les patients ayant bénéficié d’une résection

incomplete et ceux ayant été uniquement biopsies.

Tableau 23:La survie en fonction de I’étendue de la résection.

Nakagawa | Regnard Okumura
ReaF | Zhu G Kim GJ
K JF M
(42) (83) (80)
(92) 4) (43)
Chirurgie 132 175 130 307 108 273
Résection
. 81.8% | 72% 95 % 84.7 % 81.5% 94.5 %
complete
Survie a 5 ans 82.5% | 88.4% 96.5 % - 95 % 98 %
Survie a 10 ans 71 % - 94 % 76 % 85 % 95 %
Résection
_ . 9.1% | 13.7% 5 % 98 % 18.5% 3.3%
incompléete
Survie a 5 ans 16% | 43.2% 33% - 55 % -
Survie a 10 ans 9 % - 33% 28 % 35% 60 %
Simple biopsie 9.1% | 14.4% - 5.5% - 1.6%
Survie a 5 ans 33% | 73.5% - - - -
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Tableau 24 : La survie en fonction du stade.

Survie a 5 ans Survie a 10 ans
Etude Nombre %RO
| Il 11| \Y] | Il 11| \Y}
Koudo K
924 92% |100 |98 |89 | 71 [100 |98 | 78 |47
(23)
Regnard
307 85 % 80 |87 |68 |66 | 80 |78 |47 |30
JF (4)
Blumberg
118 73 % 95 |70 |50 [100 | 86 |54 | 26 | -
D (42)
Rea F (42) 132 81.8% |93 |93 |60 | 36 | 84 (82 | 51 0
Maggi G
241 88 % 89 |71 |72 |59 |87 |60 | 64 |40
an

Le taux de mortalité globale dans notre série de patients myasthéniques

thymectomisés était de 10.52 % (2 patients) :

e Le premier cas décédé par un choc septique réfractaire sur pyothorax.

e Le deuxieme cas décédé dans un tableau de crise myasthénique compliquée

de choc septique sur une

mécanique.

pneumopathie acquise sous ventilation
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CONCLUSION
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La myasthénie est une maladie auto-immune rare, liée a un défaut de la
transmission neuromusculaire. Elle se manifeste cliniquement par une fatigue
musculaire accentuée a I'effort.

Le role du thymus en tant que site d’autosensibilisation au récepteur de
I’acétylcholine est bien établi. La présence d’une anomalie thymique doit faire évoquer
le diagnostic de myasthénie. Cependant, la part précise jouée par cet organe dans le
déclenchement et I’entretien de la maladie reste a définir. La thymectomie représente,
actuellement, I'une des thérapeutiques primordiales de la myasthénie.

La prise en charge péri-opératoire de sujets myasthéniques candidats a une
thymectomie doit, si possible, se faire par une équipe associant neurologues,
chirurgiens et anesthésistes réanimateurs. La prise en charge anesthésique demande
d’avoir de meilleure connaissance dans la physiopathologie de la MG, les interactions
médicamenteuse sur la myasthénie, les moyens de curarisation et d’antagonisation et
I'utilisation des différents scores d’évaluation et de prédilection chez le myasthénique.

Grace aux progres réalisés en matiere de prise en charge péri-opératoire
(moyen de curarisation et d’antagonisation, ventilation non invasive, prise en charge
multimodale de la douleur), on a pu réduire considérablement le taux de

complications postopératoires, voire a annuler le taux de mortalité.
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RESUME

La myasthénie est une maladie auto-immune liée a un défaut de la transmission
neuromusculaire. Elle se manifeste cliniquement par une fatigue musculaire accentuée
a I'effort.

Compte tenu du réle joué par le thymus dans la pathogénie de la maladie, la
thymectomie constitue l'un des aspects thérapeutiques les plus importants.
Cependant, comme toutes les interventions réalisées chez le malade myasthénique,
la thymectomie n’est pas dénuée de risque et comporte une morbidité non
négligeable.

Dans l'objectif de mettre en relief les modalités de prise en charge péri-
opératoire de la thymectomie pour myasthénie, nous avons mené, rétrospectivement
une étude descriptive des patients ayant bénéficié d’une thymectomie pour
myasthénie au bloc opératoire central du CHU Hassan Il Fés entre Janvier 2010 et
Décembre 2014.

19 patients ont été inclus dans I’étude. L’Age moyen des opérés était de 35.26
ans, avec un sex-ratio femmes/hommes de 1.7 (12 femmes et 7 hommes). Le
diagnostic de la myasthénie a été confirmé par les données de I’électromyogramme
chez tous les patients. La pyridostigmine était |'anticholinestérasique le plus
fréqguemment utilisé (17 cas dont 6 en association avec les corticoides et chez 2 une
immunothérapie intraveineuse était nécessaire).

Tous les patients avaient un score de la force musculaire inférieur a 100 avec
une moyenne de 81.

Quatre patients de notre série avaient un syndrome restrictif avec une CV

moyenne de 1.7 L, une moyenne de la VEMS 70 % et la moyenne du rapport (VEMS/CV)
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était de 85 %.17 patients de notre série avaient un score de Leventhal inférieur a 10
et deux patients avaient un score supérieur a 12.

14 patients n’ont pas nécessité d’agents curarisants lors de I'induction
anesthésique. Alors que la curarisation était nécessaire chez 5 patients. Les agents
curarisants utilisés étaient le rocuronium 0.5 mg/kg (1/2 dose) chez un patient et le
vecuronium 0.04 mg/kg (1/3 dose) chez 4 patients. Trois patients ont bénéficié d’un
monitorage de la curarisation par train-de-quatre (TOF) au niveau du poignet et la
force musculaire mesurée au niveau de I'adducteur du pouce.

L’abord chirurgical était de type sternotomie médiane chez tous nos patients.
Le geste chirurgical a consisté en une thymectomie simple chez 17 cas et une
thymectomie avec curage ganglionnaire médiastinal radical chez 2 cas. 17 patients
étaient extubés au bloc opératoire dont 7 patients dans la salle opératoire et 10
patients dans la SSPl. Alors que, deux patients ont nécessité une ventilation
mécanique au service de réanimation A4 d’une durée de moins de 24 heures.

Les 5 patients curarisés ont eu a la fin de I'intervention une antagonisation par
la néostigmine. La VNI était appliquée chez tous les patients de facon systématique.
Les anticholinestérasiques et la corticothérapie ont été administrés en prémédication,
puis repris aux doses habituelles le jour méme d’hospitalisation en réanimation.

Les suites opératoires étaient simples chez 13 patients. Alors que 6 patients ont
présenté des complications postopératoires.

La durée moyenne de séjour en réanimation était de 2 jours chez 13 patients
ayant eu des suites postopératoires simples, 6 jours chez 4 patients ayant eu des
complications respiratoires, 9 jours chez un patient dont les suites postopératoires
étaient marquées par la survenue d’un pyothorax et 15 jours chez un patient qui avait

présenté un tableau de crise myasthénique postopératoire.
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Deux malades ont évolué en rémission de facon progressive sous les mémes
doses d’anticholinestérasiques, 13 patients se sont améliorés avec une nette
amélioration de leur symptomatologie dans la semaine qui suit la thymectomie et
deux patients se sont aggravés en postopératoire, ce qui constitue un taux de
mortalité a 10.52 %.

Une prise en charge péri-opératoire appropriée de la thymectomie pour

myasthénie réduit le taux de morbidité et annule le bilan de mortalité.
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ABSTRACT

Myasthenia gravis is an autoimmune disease linked to a defect in neuromuscular
transmission. It is manifested clinically by muscle fatigue accentuated during exercise.

Given the role of the thymus in the pathogenesis of the disease, thymectomy is
one of the most important therapeutic aspects. However, like all interventions
performed in the myasthenic patient thymectomy is not without risk and has a
significant morbidity.

With the aim of highlighting the support terms of perioperative thymectomy for
myasthenia, we conducted a descriptive retrospective study of patients who
underwent thymectomy for myasthenia central operating room of the CHU Hassan I
Fez between January 2010 and December 2014.

19 patients were included in the study. The average age was 35.26 years
operated, with a sex ratio female / male 1.7 (12 women and 7 men). The diagnosis of
myasthenia gravis has been confirmed by data from the electromyogram in all
patients. Anticholinesterase pyridostigmine was used most frequently (17 cases
including 6 in combination with corticosteroids and intravenous immunotherapy in 2
needed).

All patients had a score of muscle strength below 100 with an average of 81.

Four patients in our series had a restrictive pattern with an average CV of 1.7 L,
an average of 70% and FEV the average ratio (FEV / CV) was 85% .17 patients in our
series had a score lower Leventhal 10 and two patients had a score above 12.

14 patients did not need to neuromuscular blocking agents during induction of
anesthesia. While neuromuscular blockade was required in 5 patients. The

neuromuscular blocking agents used were rocuronium 0.5 mg / kg (1/2 dose) in a
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patient and vecuronium 0.04 mg / kg (1/3 dose) in patients.Trois 4 patients
underwent a monitoring curarisationpar the train- of-four (TOF) at the wrist and
muscle strength measured at the adductor pollicis.

The surgical approach was standard median sternotomy in all our patients. The
surgical procedure consisted of a simple thymectomy thymectomy and 17 cases with
radical mediastinal lymphadenectomy in 2 cases. 17 patients were extubated in the
operating room, including 7 patients in the operating room and 10 patients in the
PACU. While two patients required mechanical ventilation in ICU A4 lasting less than
24 hours.

The 5 curarized patients had at the end of the intervention by antagonizing a
néostigmine.La NIV was applied in all patients systematically. Cholinesterase
inhibitors and corticothérapieont premedication was administered and then taken to
the usual doses same day of hospitalization in ICU.

The postoperative course was uneventful in 13 patients. While 6 patients had
postoperative complications.

The average length of ICU stay was 2 days in 13 patients who had simple
postoperative, 6 days in 4 patients with respiratory complications, nine days for a
patient witch the postoperative were marked by the occurrence of thoracic empyema
and 15 days in a patient who presented a picture of postoperative myasthenic crisis.

Two patients in remission evolved gradually under the same doses of
cholinesterase inhibitors, 13 patients improved with a significant improvement in their
symptoms in the week after thymectomy and two patients worsened after surgery,
which constitute a mortality rate to 10.52%.

A proper management of perioperative thymectomy for myasthenia reduces the

morbidity and cancels the balance sheet of mortality.
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