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Résumé

La chirurgie reste le meilleur traitement des cancers bronchiques localisés, mais nécessite
d’identifier les patients a faible risque de complications ou de déces. Les bilans préopératoires
recommandés par les sociétés savantes associent un bilan cardio-vasculaire et des explorations
fonctionnelles respiratoires. Elles préconisent d’estimer la fonction respiratoire résiduelle
apres chirurgie et définissent la nécessité ou non d’une exploration fonctionnelle a I’exercice,
la capacité a l’exercice étant considérée comme ayant un fort pouvoir prédictif de
complications. Ces recommandations ont été établies pour des résections pulmonaires
majeures réalisées par thoracotomie. Depuis la publication de ces guidelines, I’utilisation de la
chirurgie mini-invasive et des résections sublobaires s’est étendue et des protocoles de «
préhabilitation » et de « réhabilitation améliorée apres chirurgie » ont été mis en place. Ces
techniques et prises en charge sont associées a une réduction de la mortalité et a une réduction
des complications post-opératoires. Aussi, apres avoir décrit les recommandations actuelles et
présenté une breéve syntheése de travaux portant sur la réhabilitation pré-opératoire (arrét du
tabac, réentrainement a I’exercice et prise en charge nutritionnelle), nous discuterons dans cet

article de la nécessité de faire évoluer les recommandations actuelles.

Mots clés : Cancer bronchique, résection pulmonaire, bilan pré-opératoire, réhabilitation,

exploration fonctionnelle respiratoire



Approaches to the pre-operative functional assessment of patients with lung cancer and pre-

operative rehabilitation

Summary

Surgery is the best treatment for early lung cancer but requires a preoperative functional
evaluation to identify patients who may be at a high risk of complications or death. Guideline
algorithms include a cardiological evaluation, a cardiopulmonary assessment to calculate the
predicted residual lung function, and identify patients needing exercise testing to complete the
evaluation. According to most expert opinion, exercise tests have a very high predictive value
of complications. However, since the publication of these guidelines, minimally-invasive
surgery, sublobar resections, prehabilitation and enhanced recovery after surgery (ERAS)
programmes have been developed. Implementation of these techniques and programs is
associated with a decrease in post-operative mortality and complications. In addition, the
current guidelines and the cut-off values they identified are based on early series of patients,
and are designed to select patients before major lung resection (lobectomy-pneumonectomy)
performed by thoracotomy. Therefore, after a review of the current guidelines and a brief
update on prehabilitation (smoking cessation, exercise training and nutritional aspects), we
will discuss the need to redefine functional criteria to select patients who will benefit from

lung surgery.

Key words : Lung cancer, lung resection, preoperative assessment, rehabilitation, lung

function tests



Introduction

La chirurgie reste aujourd’hui le meilleur traitement des cancers bronchiques localisés.
Néanmoins la résection de parenchyme pulmonaire aboutit a une réduction de la fonction
respiratoire. Celle-ci peut étre responsable de complications post-opératoires a court terme
allant jusqu’au déces, et d’un handicap respiratoire a long terme. Ils seront d’autant plus
fréquents et séveres que la fonction respiratoire pré-opératoire du patient sera altérée et que la
résection aura été large. Le bilan fonctionnel respiratoire est donc indispensable avant toute
chirurgie pulmonaire. Des recommandations ont été rédigées afin de sélectionner et
hiérarchiser les tests pré-opératoires. Des valeurs seuils sont proposées, en deca desquelles le
risque de complications est considéré comme élevé, et qui conduisent a poursuivre les
investigations ou a envisager une autre voie thérapeutique (1-4). Toutes les recommandations
associent un bilan cardio-vasculaire minimal, des explorations fonctionnelles respiratoires
(EFR), préconisent d’estimer la fonction respiratoire résiduelle apres chirurgie et définissent

le cadre de la demande d’une exploration fonctionnelle a I’exercice (EFX).

La réhabilitation est devenue un élément essentiel de la prise en charge des maladies
respiratoires. Avant chirurgie thoracique, le but principal de cette derniere est de réduire le
risque de complications péri-opératoires ainsi que la durée du séjour hospitalier et faciliter la
reprise d’une activité physique post-opératoire. Pour quelques patients dont la capacité
fonctionnelle est réduite, cette réhabilitation est proposée afin de les « rendre opérables », ce
qui est discuté par certains auteurs. Il n’existe pas aujourd’hui de recommandations
permettant de sélectionner les patients qui bénéficieront d’une réhabilitation pré-opératoire,
ou précisant les modalités de cette réhabilitation. Quelques études randomisées ont été
publiées, qui font état de résultats en faveur de la réhabilitation pré-opératoire, ou plus

précisément en faveur du réentrainement a l’exercice, réentrainement réalisé selon des

protocoles tres divers en fonction des équipes.
1 Les recommandations actuelles : quel bilan fonctionnel ?

D’un point de vue historique, le bilan pré-opératoire a d’abord été basé sur des valeurs
fonctionnelles respiratoires (volume expiré maximal seconde (VEMS), capacité vitale (CV),
ventilation maximale minute (VMM) etc...) (5). Seuls le VEMS et la capacité de diffusion ou
transfert du monoxyde d’azote (DLCO ou TCO) se sont imposés avec le temps. L’idée
d’évaluer la contribution du poumon que 1’on veut réséquer a la fonction respiratoire est

ancienne, et s’est concrétis€ée avec le déploiement de la scintigraphie pulmonaire dans les



années 1970. Dans les années 1980, la mesure de la consommation maximale d’oxygene
(VO2max) a été proposée afin d’évaluer la réserve cardio-respiratoire du sujet, et a montré sa
capacité a prédire la mortalité post-opératoire. Les mesures invasives (gaz du sang,
hémodynamique pulmonaire) n’ont pas démontré leur supériorité face a 1’épreuve d’exercice

et n’ont pas été incluses dans les algorithmes récents.

Trois algorithmes ont été publiés par des sociétés savantes, en 2009 par I’ERS/ESTS
(European Respiratory Society/European Society of Thoracic Surgeons), en 2010 par la BTS
(British Thoracic Society) et en 2013 par I’ACCP (American College of Chest Physicians) (1-
3). Ces trois algorithmes incluent une évaluation cardiovasculaire, le VEMS, le TCO, le calcul
des valeurs fonctionnelles résiduelles, et 'EFX. Les valeurs seuils recommandées et la
hiérarchie des différents tests different en fonction des algorithmes. Nous reprendrons dans

cet article le plus récent d’entre eux, I’algorithme de I’ACCP (2).

1.1 Le bilan cardiovasculaire

Le tabac est un facteur de risque commun au cancer bronchique et aux pathologies
cardiovasculaires, qui sont la seconde cause de complications séveres apres chirurgie
thoracique. Dans une étude rassemblant 26 050 patients issus de la base de données de I’'ESTS
et opérés de 2007 a 2013, 8.4% avaient un antécédent de maladie coronarienne, 0.9%
d’insuffisance cardiaque, 2.4% de maladie neurovasculaire et 4.5 % d’arythmie cardiaque.
Dans cette série récente (mais qui ne précisait pas le bilan cardiovasculaire préopératoire
réalisé), les complications cardiovasculaires séveres apres lobectomie par thoracotomie
étaient les suivants: décompensation cardiaque, 0.5%, infarctus du myocarde, 0.2%,

complication neurovasculaire, 0.5 %, embolie pulmonaire, 0.3% (6).

S’il est maintenant bien établi que ce bilan est nécessaire, la réalisation pré-opératoire de tests
tels que I’échocardiographie ou I’écho-doppler carotidien ne doit cependant pas étre
systématique. Les guidelines recommandent d’identifier les patients a risque de complications
cardiovasculaires en se basant sur des éléments simples (anamnese, examen clinique, ECG,
créatininémie). Ceux-ci permettent notamment de calculer des scores dont la capacité a
identifier les patients a faible risque de complication a été démontrée (7). Si le score est au-
dela d’un seuil, le patient doit étre confié¢ au cardiologue. De plus, ces scores doivent étre

réévalués régulierement en fonction des progres diagnostiques (8) et des populations de



patients prises en charge. L’ ACCP propose d’adresser a un cardiologue tout patient qui a ou
est suspect de maladie cardiaque ou qui est dyspnéique a la montée de 2 étages ou dont le
score ThRCRI est > 2. Le ThRCRI (thoracic revised cardiac risk index) est adapté du RCRI
pour la chirurgie thoracique (9)(Tableau 1). Le traitement pré-résection pulmonaire de la
pathologie cardiovasculaire doit prendre en compte le caracteére « semi-urgent» de la
chirurgie du cancer bronchique. Une insuffisance coronarienne ou une insuffisance cardiaque
instables, une valvulopathie symptomatique ou une arythmie significative devront étre traitées
avant la résection pulmonaire. La prise en charge péri-opératoire des pathologies
cardiovasculaires lors d’une chirurgie non cardiaque (incluant la prescription des
anticoagulants et bétabloquants, 1’indication d’une revascularisation coronaire) a fait I’objet

de mises a jour récentes (10, 11).
1.2 L’évaluation de la fonction respiratoire

L’étape suivante est I’évaluation de la fonction respiratoire. Celle-ci nécessite la réalisation de

deux tests, une spirométrie et une mesure du TCO.

Le parametre spirométrique retenu est le VEMS. Son intérét est d’étre bien standardisé, facile
a mesurer, aisément disponible et peu cofiteux. Plus le VEMS est bas, plus le risque de
mortalité post-opératoire augmente (12). Les limites a son utilisation sont que la perte post-
opératoire de VEMS n’est pas toujours proportionnelle a la quantité de parenchyme réséqué.
Ceci est bien illustré par I’emphyseéme pulmonaire, ou la réduction de volume pulmonaire
induite par la résection aboutit parfois a un VEMS post-opératoire supérieur au VEMS pré-
opératoire. Dans une étude, le calcul du VEMS résiduel post-opératoire n’était pas prédictif de
complications si le VEMS pré-opératoire €tait < 70% de la valeur normale, par opposition a
un VEMS > 70% (13). Enfin, le VEMS doit étre exprimé en % de la valeur « normale » du
patient, et mesuré au mieux de la forme du patient, apres bronchodilatateur si une obstruction

bronchique est détectée.

Le TCO a été introduit dans les recommandations car ce test a montré son fort pouvoir
prédictif de mortalité, tant a court qu’a long terme (14, 15). Si le VEMS apprécie la
mécanique ventilatoire, le TCO permet d’évaluer, outre la contribution du volume pulmonaire
aux échanges gazeux, la diffusion alvéolocapillaire des gaz et la qualité de la perfusion
pulmonaire. Ces tests sont donc complémentaires. Le TCO peut étre abaissé chez des patients
ayant un VEMS normal, une forte diminution (TCO pop <40%) étant associée a un risque

élevé de complications (16).



1.3 L’estimation de la fonction respiratoire résiduelle

Prendre en compte les valeurs fonctionnelles pré-opératoires ne suffit pas a évaluer le risque
de complications péri-opératoires, qui dépend également du geste chirurgical. Aussi il est
recommandé d’estimer la fonction respiratoire résiduelle en calculant des valeurs appelées
« post-opératoires prédites » (pop ; ou ppo : « predicted postoperative ») a partir des valeurs
fonctionnelles pré-opératoires (VEMS, TCO voire VO,max) et du nombre de segments que
I’on envisage de réséquer. Des exemples de calcul sont donnés dans le Tableau 2. Il est
proposé d’utiliser un calcul prenant en compte le nombre de segment a réséquer lorsque 1’on
réaliser une lobectomie ou bi-lobectomie, et d’utiliser la répartition droite-gauche de la
perfusion ou de la ventilation mesurée par scintigraphie pulmonaire en cas de
pneumonectomie. Néanmoins, la fonction respiratoire est tres altérée en post-opératoire
immédiat, avec une perte de pres de 40% de VEMS au premier jour apres lobectomie (17),
puis s’améliore progressivement pour se stabiliser au bout de plusieurs mois (18). Le VEMS
pop surestime le VEMS post-opératoire immédiat, et sous-estime le VEMS « définitif »
atteint plusieurs mois apres la résection pulmonaire (18). Ce parametre est donc plutot utilisé
pour évaluer le risque péri-opératoire que prévoir le réel VEMS ou TCO du patient en post-
opératoire. C’est a partir de ces valeurs que I’on va estimer le risque de complications et

décider de poursuivre ou non le bilan.
Utilisation des valeurs prédites « pop »

Selon I’algorithme de I’ ACCP (texte en acces libre : https://journal.chestnet.org/article/S0012-
3692(13)60294-9/fulltext , et Figure 1) : si les valeurs VEMS pop et TCO pop sont > 60% de
la valeur normale, le risque de mortalité est considéré comme faible (<1%). Si ces valeurs
sont entre 30 et 60%, il est conseillé de réaliser une EFX. Celle-ci peut étre un test de
« montée des escaliers » ou un test « navette », qui, s’ils sont en faveur d’une faible capacité
d’effort (<22m d’altitude pour la montée des escaliers, <400m pour le test navette) devront
étre complétés par une EFX avec mesure de la VO2max. Si le VEMS pop ou le TCO pop sont

< 30%, il est conseillé de réaliser une EFX avec VO;max.
1.4 La mesure de la capacité a I’exercice

La mesure de la capacité a l’exercice est considérée dans deux algorithmes comme le
parametre ayant le plus fort pouvoir prédictif de complication (1, 2). Ceci n’est pas soutenu

par un troisieme groupe (BTS) qui n’attribue a ’'EFX qu’une capacité a prévoir le risque de



handicap respiratoire post-opératoire (3). Le parametre retenu dans les algorithmes est la
VOomax (ou VOgpic si la VOomax n’est pas atteinte) mesurée lors d’épreuves d’efforts
incrémentales et maximales. L hypothese qui a conduit a introduire I’EFX dans le bilan pré-
opératoire est que I’exercice reproduit I’augmentation de VO (et de production de CO;
(VCO2)) induite par le stress chirurgical donc 1’augmentation de débit cardiaque et de
ventilation nécessaire au transport de 1’02 et au rejet du COz. Il a été montré par une
métaanalyse que le risque de complications post-opératoires augmente avec la diminution de
la VOmax, quel que soit I’étendue de la résection pulmonaire (4). Des patients ayant une
hypoxémie, voire une hypercapnie, mais une VO,max satisfaisante ont pu étre opérés sans
complication majeure, d’ou 1’absence de parametre gazométrique dans les algorithmes

décisionnels.

Le risque de complications est considéré comme faible lorsque la VO;max est > 20
mL/min/kg dans les algorithmes (1, 2) et trées modéré si la VOomax est > 15 mL/min/kg. Dans
une étude prospective, le risque de complication ou de déces était significativement plus
faible au-dela de 15 mL/min/kg qu’en deca, bien que des patients de ce dernier groupe aient
pu étre opérés sans complication majeure (19). En deca de 10 mL/min/kg, ou 35% de la
valeur normale, le risque de complication est en revanche considéré comme tres élevé par la
majorité des auteurs. D’autres parametres ont également montré avoir un rdle pronostique :
I’équivalent ventilatoire du CO,, VE/VCO; (risque faible si < 35 ou 40), et la désaturation a

I’effort notamment (20, 21).

Une des difficultés rencontrées est la faible disponibilité de I’EFX cardiorespiratoire avec
mesure de VO2max, qui nécessite un appareillage sophistiqué et un personnel qualifié. Aussi
des tests nécessitant peu de matériel sont proposés dans les algorithmes, comme le test
« navette » ou la montée des escaliers. Le test navette est bien standardisé et la relation entre
distance parcourue et VO, est établie. Dans un groupe de patients ayant une BPCO stables, 25
navettes correspondaient a une VOomax de 15 mL/min/kg (22). La standardisation d’un test
de montée des escaliers est plus difficile et est un frein a son utilisation. Dans des centres en
ayant 1’expérience, une vitesse > 15 m/min et une ascension de 20 m correspondait a une
VOomax > 20 ml/kg/min (23). Enfin, si la distance parcourue en 6 min pendant un test de
marche (TM6) est associée au risque de complications cardiorespiratoires (24, 25), il n’existe

pas aujourd’hui de seuil proposé pour sélectionner les patients.



L’exercice physique permet de tester toute la chaine de transport de 1’oxygene, depuis le
poumon jusqu’a son utilisation par le muscle. Aussi ses résultats peuvent guider la prise en

charge péri-opératoire et la réhabilitation.

1.5 Orientations a ’issue des calculs des valeurs fonctionnelles résiduelles et de la

mesure de la VO2max
De facon schématique, I’algorithme de I’ACCP (2) aboutit aux conclusions suivantes:

Un VEMS pop et un TCO pop > 60% et/ou une VOmax > 20 mL/kg/min (65%) sont

associés a un risque faible de mortalité (< 1%).

Un VEMS pop ou un TCO pop < 60%, et une VO2max < 10 mL/kg/min (35%) sont associés a
un risque €levé de mortalité (qui peut étre > 10%), de complications cardiorespiratoires et de
détérioration importante de la fonction respiratoire aprés une résection majeure par
thoracotomie. Une résection sublobaire ou une chirurgie mini-invasive, ou un traitement non
chirurgical sont conseillés. L’ ACCP recommande la réhabilitation aux patients a haut risque

de complications.

Nous discuterons ces conclusions dans le paragraphe 3.

2 La réhabilitation

Les objectifs de la réhabilitation respiratoire sont d’augmenter la capacité a 1’exercice du
patient, de modifier son comportement afin d’améliorer sa santé et sa qualité de vie, et de
promouvoir I’adhésion a long terme a ces nouveaux comportements. La réhabilitation a deux
composantes : le réentrainement a I’exercice (REE) et 1’éducation thérapeutique, auxquels
sont associés le sevrage tabagique, le bilan et le suivi nutritionnels et la prise en charge
psycho-sociale. Son efficacité est prouvée dans de nombreuses pathologies respiratoires,

avant chirurgie de réduction de volume pulmonaire et avant transplantation pulmonaire (26).

Une des particularités de la chirurgie du cancer bronchique est qu’elle doit étre réalisée dans
des délais brefs apres le diagnostic, pour des raisons oncologiques évidentes. Il faut donc

adapter les modalités de cette réhabilitation a une courte période (1-4 semaines).



2.1 Le sevrage tabagique

Le tabagisme est un facteur indépendant de complications pulmonaires et de mortalité post-
opératoire (27). Parmi les mécanismes probables figurent I’immunosuppression (systeme
inné) et I’activité pro-inflammatoire du tabac. Quelques travaux ont tenté de répondre a trois
interrogations : I’impact de 1’arrét du tabac avant la chirurgie du cancer bronchique, le délai
minimal nécessaire entre cet arrét et l’intervention, un délai bref ayant été associé dans
quelques études a une augmentation des complications pulmonaires, et I’'intérét d’une aide au

sevrage tabagique.

Une étude regroupant 7990 patients opérés de 1999 a 2007 montrait que le risque de déces et
de complications post-opératoires augmentait chez les fumeurs et tendait a se réduire
progressivement avec I’allongement de la période sans tabac avant la chirurgie (< 14 j, 14 j-1
mois, 1-12 mois, > 12 mois ; Odds Ratio diminuant de 3.5 a 2.5 pour la mortalité et de 1.80 a
1.29 pour les complications pulmonaires majeures). Aucune durée minimale d’arrét du tabac
ne pouvait €tre identifiée (28). Dans une seconde étude, prospective, regroupant 462 patients
sur 4 ans, ’arrét du tabac était associé a une tendance a la réduction des complications
pulmonaires et des séjours en soins intensifs, mais pas a une réduction de mortalité précoce ou
a long terme. Les auteurs ne mettaient pas en évidence de durée minimale d’arrét du tabac. Un
arrét < 6 semaines n’augmentait pas les complications (29). Une revue Cochrane publiée en
2014 suggérait que les prises en charge incluant des conseils hebdomadaires et des substituts
nicotiniques, 4 a 8 semaines avant chirurgie (toutes chirurgies confondues) avaient un impact

positif tant sur les complications que sur I’arrét du tabac a long terme (30).

En conclusion, I’arrét pré-opératoire du tabac a donc des effets positifs, mais le délai minimal
entre arrét et chirurgie et le type d’accompagnement des patients ne sont pas définis
précisément. En 1’absence de données solides, il est actuellement recommandé d’inciter le

patient a arréter de fumer quel que soit le délai de la chirurgie.

2.2 Le bilan nutritionnel

La dénutrition est un facteur de risque de complications post-opératoires connu de longue date
et les études reprenant des séries de patients opérés d’un cancer bronchique confirment la
nécessité de détecter et traiter les patients dénutris. Les parametres les plus utilisés pour

évaluer la dénutrition sont I'index de masse corporelle (IMC) et 1’albuminémie. Un IMC



N

faible (notamment <18,5 kg/m?) est présumé étre associé & un cancer plus avancé, un
tabagisme plus important et/ou des comorbidités plus nombreuses, expliquant son caractere
péjoratif. Dans une série rétrospective de 556 patients opérés d’un cancer non-a petites
cellules, une albuminémie < 42 g/L était associée a un risque de mortalité augmenté et a une
survie sans rechute plus courte (31). Dans une autre étude multivariée le Nutritional Risk
Index (NRI) incluant I'IMC, I’albumine et la préalbumine a montré son pouvoir prédictif de
complications (32). A I'inverse, dans une étude reprenant la base de données de la « Society
of Thoracic Surgeons» (18 000 cancers opérés entre 2002 et 2008), I’obésité est apparue
comme un facteur associé a une meilleure survie, un index de masse corporel (IMC) < 25

kg/m? étant dans cette série un facteur indépendant de mortalité (33).

Les guidelines dédiés au bilan du cancer bronchique ne donnent néanmoins pas de
recommandation concernant le bilan et la prise en charge nutritionnels. On peut utiliser des
recommandations établies quelle que soit la chirurgie envisagée, par exemple celles de
I’European Society for Clinical Nutrition and Metabolism (ESPEN) publiées en 2017 (34).
Une évaluation nutritionnelle pré-opératoire systématique est recommandée par ’ESPEN
avant toute chirurgie majeure. La malnutrition est définie par un IMC < 18.5 kg/m? et/ou une
perte de poids > 10% au total, ou > 5% pendant sur les 3 derniers mois avant chirurgie, ou
enfin une masse maigre < 15 pour les hommes et < 17 kg/m? pour les femmes. L’ESPEN
préconise le recours au Nutritional Risk Screening (NRS 2002) pour identifier et quantifier la
dénutrition (Tableau 3). Rappelons que 1I’obésité, définie ici par un IMC > 30 kg/m?, n’exclut
pas une altération de I’état nutritionnel. En pré-opératoire, le dosage de I’albumine
plasmatique a fait la preuve de son intérét pronostique. En fonction des recommandations, une
albuminémie < 30 ou 35 g/L est un critere de risque nutritionnel sévere. Enfin, le modified
Glasgow prognostic score (mGPS), qui combine la C Reactive Protein et I’albuminémie,
associe un marqueur de I’inflammation systémique et un marqueur nutritionnel et constitue un

facteur pronostique validé en oncologie (35) (Tableau 3).

I’ESPEN (34) détaille la prise en charge nutritionnelle pré-opératoire. De facon succincte, un
support nutritionnel pré-opératoire doit €tre proposé aux patients dénutris, a ceux qui ne
pourront pas s’alimenter pendant > 5 j dans la période péri-opératoire, ou dont les apports
alimentaires seront probablement < a 50% des apports recommandés pendant > 7 j. L’apport
énergétique recommandé est de 25-30 kcal/kg et 1,5 g de protéines /kg de poids idéal. La voie
entérale doit étre privilégiée. Le recours aux suppléments nutritionnels, voire a la nutrition

entérale par sonde gastrique sont préconisés. Si 1’apport calorique n’atteint néanmoins pas



50% des apports recommandés, un complément par nutrition parentérale doit étre envisagé.
L’ESPEN recommande de repousser la chirurgie de 14 j chez les patients ayant une

dénutrition sévere afin de réaliser une renutrition.

Les recommandations nutritionnelles concernant la période pré-opératoire immédiate ont
évoluées. Il est recommandé de limiter le jeun des aliments solides a 6 h et des liquides a 2 h
avant la chirurgie. Ces deux derniers points font partie de la Réhabilitation Améliorée Apres
Chirurgie (RAAC), dont la phase pré-opératoire inclut également la correction d’'une anémie

et I’éducation du patient (36).
2.3 Le réentrainement a ’exercice

Le REE est la pierre angulaire de la réhabilitation. L’activité physique d’un patient ayant un
cancer bronchique peut étre limitée par le déconditionnement, la faiblesse musculaire, la
fatigue, la cachexie, une BPCO, souvent associée, et I’anxiété. Dans la BPCO, le REE a
montré sa capacité a améliorer la capacité a I’exercice notamment en endurance, la dyspnée a
I’effort, et la qualité de vie, et ceci de facon plus efficace que les traitements médicamenteux.
Cependant, dans le cadre de la chirurgie du cancer bronchique, la nécessite de ne pas
repousser la date de la chirurgie impose une contrainte importante. En effet, la réhabilitation
respiratoire conventionnelle est habituellement délivrée sur 6-12 semaines. La durée de la
« préhabilitation » avant chirurgie du cancer bronchique est généralement limitée a 1-4
semaines. Cette contrainte a suscité I’émergence de divers protocoles de REE. Une revue
Cochrane a été publiée en 2017 et soulignait les limites méthodologiques des études publiées
(disparités des protocoles, faible effectif, risque de biais) (37). Elle concluait a une probable
efficacité du REE pré-opératoire sur la réduction du risque de complications respiratoires, la
durée de I’hospitalisation, I’amélioration de la capacité a ’exercice et de la capacité vitale

forcée.

Récemment, une métaanalyse portant sur les 10 études randomisées publiées de 2011 a 2017 a
été réalisée (REE vs prise en charge habituelle) (38). Au total, 676 patients ont été inclus. Les
modalités de REE étaient diverses mais toutes incluaient des exercices aérobies et 7, un
entrainement des muscles respiratoires. La durée du REE était de 1 a 4 semaines. L’intensité
de I’entrailnement aérobie n’était précisée que dans 5 études (50 % ou 60-80% de la capacité
de travail maximale). Les sessions, supervisées par un professionnel, duraient de 20 a 60 min
et les patients réalisaient 3 a 7 sessions par semaine si le REE est > 1 semaine, 1 a 2 sessions

par jour si le REE était d’une semaine. Les améliorations suivantes observées dans le groupe



REE étaient significatives : augmentation de la distance au TM6 dans 6 études (dont une >
42m, qui est la limite de significativité clinique) et de la VOopic (3 études), réduction de la
dyspnée dans 6 études, de la durée d’hospitalisation dans 4 études et du risque de
complication pulmonaire post-opératoire dans 8 études. Cinq publications rapportaient les
résultats de protocoles menés sur une semaine, a raison d’une a 2 séances par jour : une
amélioration de la distance parcourue lors du TM6 était observée, ainsi qu’une tendance a la

réduction de la durée d’hospitalisation.

Il n’existe pas aujourd’hui de recommandations précisant comment sélectionner les patients
qui vont bénéficier d’'un REE et quelles sont les modalités d’un REE adapté a une prise en
charge pré-opératoire (type d’exercice, durée, encadrement...). Les études intégrées dans la
métaanalyse citée ci-dessus fournissent quelques pistes de réflexion. Les patients ayant une
bonne capacité a I’exercice et une atteinte modérée de la fonction respiratoire (39) ne sont
probablement pas ceux qui bénéficieront du REE en termes de réduction des complications
post-opératoires. Concernant le type de REE, une grande diversité d’exercices est utilisée
(entralnement en endurance, « interval training », exercices de résistance, entrainement des
muscles respiratoires, notamment). Pour des périodes courtes, de 2-4 semaines, L’ «interval
training haute intensité » (HIT) qui associe un exercice a intensité faible (voire pour certains
protocoles des périodes de repos) entrecoupé de phases courtes a haute intensité, pourrait étre
une modalité intéressante (39). Il a ét€ montré, nous 1’avons vu, que des protocoles proposant
des sessions basées sur des modalités variées (exercices aérobies, entrainement des muscles
respiratoires, exercices en résistance) sur 1 semaine, a raison d’une a 2 séances quotidiennes,
et sans évaluation sophistiquée de la capacité a I’exercice de chaque patient avant REE
avaient des effets bénéfiques sur la capacité a I’exercice, et peut étre sur la durée
d’hospitalisation. Il est nécessaire maintenant de valider des modalités de REE sur de grandes
cohortes. Notons que la prescription pré-opératoire de la ventilation non-invasive (au moins 7
jours et 4h/jour) n’a pas permis de réduire la fréquence des complications post-opératoires

chez des patients ayant au moins une comorbidité cardiaque ou respiratoire (40).

2.4 Autres facteurs de risque

L’age apparait comme un facteur indépendant de risque de complications dans toutes les
études. Cependant, il ne doit pas a lui seul constituer une contre-indication a la chirurgie (2).

Notons que I’utilisation de valeurs normales adaptées a nos populations adgées (par exemple



les normes GLI 2012 pour la spirométrie (41)) est conseillée. De plus, I'impact de
I’expression du résultat de la VOomax, en mL/min/kg ou en % de la valeur normale, sur la
sélection des patients mériterait d’étre étudié compte tenu de valeurs normales tres basses

obtenues avec certaines équations de référence (42).

La perte de masse musculaire et de force musculaire, ou sarcopénie, est maintenant reconnue
comme étant un facteur de risque de déces indépendant chez les patients atteints d’un cancer
bronchique (43). La détection de la sarcopénie avant chirurgie du cancer bronchique est
réalisée dans la plupart des études par tomodensitométrie. La mesure de la force musculaire
est rarement associée. D’autres méthodes sont néanmoins disponibles: dual x-ray
absorptiometry (DEXA), bioimpédance, et index biométriques basés sur 1I’épaisseur des plis
cutanés. Dans une métanalyse, une sarcopénie était détectée chez 43% de 1010 patients opérés
d’un cancer bronchique. Sa présence était associée a un plus grand risque de complications
péri-opératoires et un plus mauvais pronostic a long terme (44). Les mécanismes menant chez
un patient cancéreux a la sarcopénie et a la réduction de la masse grasse qui est souvent
associée, associent un état inflammatoire et une production accrue d’especes réactives de
I’oxygene qui modifient le métabolisme musculaire, augmentent le catabolisme et réduisent
I’anabolisme musculaire. Le traitement de la sarcopénie associe support nutritionnel et

exercices musculaires en résistance.

Enfin, la radio-chimiothérapie néoadjuvante altere la fonction respiratoire, qui doit donc étre

mesurée ou remesurée avant la résection pulmonaire et apres le traitement d’induction (45).

3 L’évolution des recommandations est-elle nécessaire ?

L’utilisation des algorithmes que nous avons cités nécessite de tenir compte de leurs objectifs

et de la méthodologie employée pour les construire, qui définissent leurs limites.

Les recommandations que nous avons reprises ont été établies pour les chirurgies de résection
« majeures » (lobectomie-bilobectomie, pneumonectomie) réalisées par thoracotomie. Il est
donc nécessaire soit d’étendre ces recommandations pour des résections sublobaires et/ou par
thoracoscopie et chirurgie robot-assistée, soit de les revoir et de les adapter a ces modalités
chirurgicales. Les résections sublobaires entrainent en moyenne une perte de fonction

respiratoire moindre qu’une lobectomie (18). Par ailleurs, la chirurgie mini-invasive réduit les



l1ésions de la cage thoracique, donc I’atteinte de la mécanique ventilatoire. La chirurgie mini-
invasive se traduit également par un plus faible relargage systémique de médiateurs de
I’inflammation et d’hormones de stress (46). 1l a ét€¢ montré que la chirurgie mini-invasive
permet de diminuer la mortalité, les complications post-opératoires et la durée de séjour post-
opératoire (6, 47-50). La perte de fonction respiratoire quant a elle tend a &étre moins
importante en post-opératoire immédiat (51), période critique pour le patient, mais elle est
identique quelle que soit la voie d’abord a 3 mois (52). Les résultats d’études incluant des
patients ayant une fonction respiratoire tres altérée (VEMS pop et/ou TCO pop < 40%)
suggerent que les seuils d’opérabilité préconisés par les recommandations actuelles pourraient

étre abaissés pour certains patients (53).

Une autre raison encourageant a réviser les recommandations actuelles est que les études
ayant servi a établir ces guidelines sont pour la plupart anciennes, datant des années 1980-
2000. La mortalité post-opératoire a diminué de facon significative depuis. L’impact de
chacun des facteurs concourant a cette réduction (sélection des patients, prise en charge péri-
opératoire pluridisciplinaire, modalités chirurgicales et anesthésiologiques...) ne peut
néanmoins étre quantifié. Les stratégies proposées dans le cadre de la RAAC, une prise en
charge multimodale prenant en compte I’ensemble du parcours du patient depuis son
admission en chirurgie (voire incluant une pré-habilitation) jusqu’a sa sortie, ont montré leur
efficacité (54, 55). L’identification des déterminants de la mortalité post-opératoire survenant
chez des patients sélectionnés et bénéficiant de ces nouvelles modalités de prise en charge est
nécessaire afin de discuter de la validité de cette sélection, et de la nécessité de la faire

évoluer.

Les algorithmes actuels ne prennent pas en compte tous les facteurs de risque de mortalité du
patient. Deux études multivariées de la survie ont mis en évidence les facteurs indépendants
de mortalité suivants : pour ’ESTS database (47 960 patients, 2007-2015) : 1’age, le sexe
masculin, les comorbidités cardiovasculaires (coronarienne ou neurovasculaire), le VEMS
prédit, la thoracotomie (vs vidéothoracoscopie) et la pneumonectomie (56) ; pour la Society of
Thoracic Surgeons database (27 844 patients, 2012-2014) : 1’age, le sexe, le VEMS, I'IMC,
une maladie coronarienne ou neurovasculaire, I’artérite, une maladie rénale, le score Zubrod,
le score ASA, la thoracotomie, le traitement d’induction, la ré-opération, le stade tumoral et

I’extension de la résection (57). Plusieurs travaux ont eu pour but de construire des scores



incluant les principaux facteurs de risque. Néanmoins, il a ét€ montré que 1’utilisation de ces
scores ne permet pas a titre individuel de prédire avec précision les complications post-
opératoires (58-60). Outre ces parametres, d’autres comme la sarcopénie, certains marqueurs

de I’inflammation ou de I’immunité ont été proposé pour sélectionner les patients.

Enfin, hormis 1’algorithme de la BTS (3), ceux de I’'ERS/ESTS (1) et de I’ACCP (2) ont pour
but d’évaluer le risque de mortalité post-opératoire ou de complications majeures, sachant
qu’il a été montré que plus le nombre de complications est élevé, plus le risque de mortalité
est élevé (61). Notons que peu d’études s’attachent a évaluer le risque de handicap respiratoire

résiduel et la qualité de vie a moyen et long terme.

Conclusion

Des recommandations éditées par des sociétés savantes européennes et américaines sont
disponibles et largement utilisées en routine pour identifier les patients a faible risque de
complications post-opératoires. Elles sont basées sur un bilan cardio-vasculaire simple, des
mesures spirographiques et du TCO qui permettent de calculer une « fonction respiratoire
résiduelle », et en dernier recours une évaluation de la capacité a I’exercice. Néanmoins, ces
recommandations sont basées sur des €tudes anciennes, et les seuils de décision ont €té définis
pour des chirurgies majeures (lobectomie-pneumonectomie) réalisées par thoracotomie.
Depuis la publication de ces guidelines, de nouvelles techniques anesthésiologiques et
chirurgicales (chirurgie mini-invasive, résections sublobaires, notamment) se sont répandues
et des programmes de réhabilitation préopératoire et réhabilitation améliorée apres
chirurgie se sont développés. De ce fait, si les patients sélectionnés selon les criteres actuels
sont en effet a faible risque de complication, il est probable que certains criteres trop stricts
excluent des patients qui pourraient bénéficier d’une résection pulmonaire réalisée selon les
modalités et programmes actuels. Enfin, des études récentes portant sur de larges cohortes de
patients ont identifié des facteurs de risque dont I’intégration au bilan préopératoire mériterait

d’étre testée.



Points forts

* Les guidelines recommandent d’identifier les patients a risque de complications
cardiovasculaires en se basant sur des éléments simples (anamnese, examen clinique,
ECG, créatininémie).

e [’évaluation de la fonction respiratoire nécessite la réalisation d’une spirométrie (VEMS)
et une mesure du transfert du monoxyde de carbone (TCO).

e I est recommandé d’estimer la fonction respiratoire résiduelle en calculant des valeurs
appelées « post-opératoires prédites (pop) » a partir des valeurs fonctionnelles pré-
opératoires (VEMS, TCO voire VO2max) et du nombre de segments que 1’on envisage de
réséquer.

* La mesure de la capacité a I’exercice est considérée dans deux algorithmes comme le
parametre ayant le plus fort pouvoir prédictif de complications.

* Avant chirurgie thoracique, le but principal de la réhabilitation est de réduire le risque de
complications péri-opératoires ainsi que la durée du séjour hospitalier et faciliter la reprise
d’une activité physique post-opératoire.

e La réhabilitation associe le réentrainement a 1’exercice (REE) et 1’éducation
thérapeutique, auxquels sont associés le sevrage tabagique, le bilan et le suivi nutritionnels
et la prise en charge psycho-sociale.

* La chirurgie mini-invasive permet de diminuer les complications post-opératoires.

* Les recommandations actuelles ont été établies pour les chirurgies de résection
« majeures » (lobectomie-bilobectomie, pneumonectomie) réalisées par thoracotomie. Il
est donc nécessaire soit d’étendre ces recommandations pour des résections sublobaires
et/ou par thoracoscopie et chirurgie robot-assistée, soit de les revoir et de les adapter a ces
modalités chirurgicales.
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Légendes
Figure 1 :

Algorithme inspiré des recommandations publiées par I’ACCP en 2013 [2] : évaluation du

risque de complications post-opératoires apres résection majeure par thoracotomie



Tableau 1

Score « ThRCRI »

Facteur de risque points
Antécédent de maladie coronarienne 1,5
Antécédent de maladie neurovasculaire 1,5
Pneumonectomie 1,5

Créatininémie > 177 umol/L ou 2 mg/dL. 1

Points Risque*
0 0,9%
1-1,5 4,2%
2-2,5 8%

>2.5 18%

Si ThRCRI > 2 - bilan cardiologique nécessaire
*: risque de complication cardiovasculaire majeure (infarctus du myocarde, cedeme
pulmonaire, fibrillation ventriculaire, arrét cardiaque, bloc complet auriculo-ventriculaire)



Tableau 2

Calcul des valeurs post-opératoires prédites (pop)

Le calcul du VEMS pop est donné comme exemple. Les calculs des TCO pop et VOmax pop
sont basés sur les mémes équations mais incluent respectivement le TCO pré-opératoire ou la

VOomax pré-opératoire.

1- Avant lobectomie :
Calcul basé sur le décompte des segments pulmonaires fonctionnels

Rappel : Nombre de segments fonctionnels : 19, soit :

Poumon droit : Poumon gauche :
lobe supérieur : 3 culmen : 3
lobe moyen : 2 lingula : 2
lobe inférieur : 5 lobe inférieur : 4

VEMS pop = VEMS préoperatoire x (1 — a/b)

(a) nombre de segments non obstrués a réséquer

(b) nombre total de segments non obstrués

Le caractere « non obstrués » est défini d’apres les résultats de la fibroscopie et de la TDM

Exemple :

Résection du lobe supérieur droit, une bronche segmentaire obstruée par la tumeur
a=2,b=18, VEMS pré-opératoire = 1100 mL

VEMS pop = 1100 x (1- 2/18) =978 mL

Le résultat est ensuite exprimé en % de la valeur normale du sujet (en fonction de 1’age, de la
taille et du sexe)

2- Avant pneumonectomie :
Calcul basé sur I’analyse scintigraphique de la ventilation ou de la perfusion, ou sur la TDM
quantitative

VEMS pop = VEMS pré-opératoire x (1-FC)
FC : contribution fonctionnelle du parenchyme a réséquer = fraction de la perfusion totale

Exemple :

Résection du poumon gauche programmée, VEMS pré-opératoire : 2200 mL
Répartition scintigraphique de la perfusion: poumon droit : 52%, poumon gauche : 48%
VEMSpop = 2200 x (1 —0,48) = 1144 mL apres pneumonectomie gauche



Tableau 3
Evaluation de 1’état nutritionnel :

A : Nutritional Risk Screening (NRS 2002) et B : Modified Glasgow Prognostic Score

(mGPS)

A : Nutritional Risk Screening (NRS 2002)

1) Additionner les 2 scores : état nutritionnel (colonne 1) ; sévérité de la maladie (colonne 2)

2) Ajouter 1 point si le patient a > 70 ans

3) Si le total ainsi obtenu est > 3, commencer le soutien nutritionnel

Score

Score

Degré d'atteinte de 1'état nutritionnel

Sévérité de la maladie

Pas de maladie. Besoin nutritionnel

Apport nutritionnel <50-75% des besoins dans
la
semaine précédente

Statut nutritionnel normal 0
normal

Perte de  poids > 5% en 31 Légere: Fracture = col  fémoral, 1

mois ou pathologies

chroniques, BPCO, diabete, dialyse,
cancer ...

Perte de  poids > 5% en 2
mois ou

18.5<IMC<20.5 + état général
altéré ou

Apport nutritionnel a 25-50% des besoins
dans la
semaine précédente

Modérée: Chirurgie abdominale]
majeure,

pneumonie sévere, affection|
hématologique

maligne ...

Perte de poids > 5 % en 1 mois
ou

IMC < 18.5 + état général
altéré ou

Apport nutritionnel a 0-25% des besoins dans
la

semaine précédente

Sévere: 1ésion cérébrale, transplantation

de moelle, soins intensifs ...

[O8)

B: Modified Glasgow Prognostic Score (mGPS)

Caractéristiques biochimiques

\ Score m-GPS

Protéine C-réactive < 10 mg/L
Protéine C-réactive > 10 mg/L

0
1

Protéine C-réactive > 10 mg/L et albumine < 35 | 2

g/L



Bilan cardiovasculaire
+/- prise en charge cardiologique

o

Evaluation du risque de complications post-opératoires apres
résection majeure par thoracotomie

Bilan fonctionnelrespiratoire
VEMS et TCO —

Calcul de la fonction respiratoire résiduelle
(valeurs post-opératoires prédites, pop)

VEMS pop, TCO pop

./

VEMS et TCO > 60% :
Faible risque de complications

Y

Si< 30% : EFX avec mesure de la VO,max

VEMS ou TCO < 60% —2> épreuve a I'exercice (EFX)
Si 30-60%, un test « low technologie » peut étre proposé *

' ¢

VO,max > 20 mL/min/kg
ou > 75% de la théorique
Risque faible

Ny

VO,max 10-20 mL/min/kg
ou 35-75% de la théorique
Risque intermédiaire

VO,max < 10 mL/min/kg
ou < 35% de la théorique
Risque élevé

* . si test navette < 400m ou montée des escaliers < 22m =2 EFX avec VO,max; dans le cas contraire = risque faible de complications





