Mulhouse Sud-Alsace




t opératoire

rossesse chez la femme myasthénique et syndrome de
Lambert Eaton




L.PHYSIOLOGIE : LA PLAQUE MOTRICE /

Moelle épiniere Terminaisons axonales au niveau
des terminaisons neuromusculaires
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3 zones :
- Présynaptique : fibre nerveuse
- Fente synaptique

- Post synaptique : fibre musculaire



Transmission neuromusculaire par I’Acétylcholine /
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\ﬂ .PHYSIOLOGIE : LA PLAQUE MOTRICEC/
Transmission neuromusculaire par I’Acétylcholine 2 5 étapes :

1) Libération dans la fente (aprés ouverture des canaux calciques)

\l 2) Fixation sur les récepteurs nicotiniques

3) Ouverture des canaux ioniques sodiques = Dépolarisation
O 4) Variation du potentiel membranaire = Déclenche un potentiel d’action

5) Ouverture des canaux calciques intra cytoplasmique = Contraction musculaire
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* K\) 1.PHYSIOLOGIE : PHARMACOLOGIE .~
\

DES CURARES

Curare = succynicholine : &
des récepteurs a I'acétylcholine e @

&
- maintien le récepteur en permanence \ Pas de o
potentiel

Curare : / d’action
des récepteurs a 'acétylcholine i“
- prend la place de 'acétylcholine et le récepteur R,

Potentiel membranaire (mV)
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injection
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1. ELECTROPHYSIOLOGIE : /
ELECTRONEUROMYOGRAM

Stimulation répétitive d’un tronc nerveux et mesure de
I’amplitude des potentiels d’action :
—> Si absence d’anomalie, 'amplitude est constante
— Si myasthénie, on observe une diminution de 'amplitude de plus de >10%
= décrément, entre le 1°" et le 5™ potentiel = bloc de transmission post
synaptique

Absence de bloc neuro-muscuiaire
Décrément de 40 % a la 5éme réponse




Dysfonction de la jonction neuromusculaire post

synaptique

-  Symptomes

Quel organe ?

Jscles cervicaux, et

u déficit permanent (racine

uque, orbiculaires des paupiéres) MAIS

absence d’amyotrophie, de fasciculation, ou de déficit sensitif, et ROT normaux.

(anti cholinesterasique) : corrige le déficit moteur



auto immune chronique, rare.

1/50 000

moins

femmes

® 10 % descas: , 1 une autre pathologie auto-immune



de contraction musculaire

d’anticorps anti Musk embrane post

thymome

Evolution :

, alternance poussées, crises/rémissions, aggravation possible

durant les 3 premiers mois de grossesse et en post partum



Neuromuscular Junction
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syndrome myasthénique
Recherche d’auto anticorps

aible affinité

bloc neuromus

cholinesterasique ;
/ * Scanner/IRM ihoracique
O



®* Traitement symptomatique pyridostigmine
ambénonium

® Corticothérapie et autres immunosuppresseurs

réanimation que, assistance
plasmaphéréses

e et indiquée dans les formes
généralisées du sujet jeune

La dépend de : I'dge du patient, I'existence d'un thymome,
a gravité de la myasthénie (troubles de la déglutition ou respiratoires)
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Tableau 2.
Médicaments anticholinestérasiques.

Dénomination Présentation Posologie Délai d’action Durée d'action

Néostigmine (Prostigmine®)  Ampoules 0,5 mg ml” $.€. 0u Lm. : pour le traitement 24 5 amp
par jour en 4 4 6 injections

pour le test 1 amp
iv.:05almg 1 minute 70-80 minutes
$.€.0uLm. :5mg 10 minutes 2 heures
C Pyridostigmine (Mestinon®  Comprimés 60 mg 438 cpen 34 prises 2 heures 3-4 heures
Ambémonium (Mytélase®) Comprimés 10 mg 33 10¢pen 3-4 prises 1520 minutes | ", rﬁﬁ]ﬁrﬂsm .
PALLTVCT VYV ITIWIYY S

5.C. ! sous-cutané ; i.m. : intramusculaire ; i.v. : intraveineux ; amp : ampoule ; cp : comprimé.

¥
=] [ = i}

Encadré 8.1

Médicaments contre-indiqués

Tous les médicaments susceptibles d'altérer la trans- procainamide, | bétabloguants| (méme en collyre),
mission neuromusculaire sont contre-indiqués au  diphényl-hydantoine, triméthadione, dantroléne,
cours de la myasthénie, en distinguant les contre- D-pénicillamine,[ magnésium.

indications absolues et relatives et en appréciant le o ]
rapport bénéfice-risque. Contre-indications relatives

Curarisants| (I'usage de molécules non dépolari-
Contre-indications absolues santes de dégradation rapide, comme |'atracurium,
Aminosides| colimycine, polymyxine, telithromy-  est possible, nécessité d'un monitorage précis),
cine, cyclines injectables, [macrolides, fluoroqui-| | benzodiazépines, neuroleptiques (phénothiazine),

nolones, quinines, quinidine, hydroxychloroquine, | carbamazépine, lithium.




IMC 26

1 ere intervention : Résection Endoscopique de

Tumeur de Vessie

® 2eme intervention : Cystoprostatecton

et remplaceme

> : aborder la prise en charge anesthésique d’un patient myasthénique,
analyse & posteriori et retour sur expérience de l'intervention passée / prévision en

amont pour la future intervention.



® Chirurgicaux

B Médicaux

Traitement
N 60mg 1-0-1
ISARTAN 40 mg 1-0-0
- RESITUNE 75 mg 0-1-0
SIMVASTATINE 20mg 0-0-1
LYRICA 25 mg 1-0-1

: aucune / Ancien fumeur
: Mallampati 2, mobilité cervicale correcte, DTM
et ouverture de bouche sans particularité, Retrognatie

: dans les normes



® Evaluation de la de la maladie : poussée récente 2

Q . PRISE EN CHARGE OPERATOIRE

® Evaluation de la de la maladie selon plusieurs scores :

O

@ Tableau 1 Classification de la gravité d'une myasthénie selon Osserman 5]

Stade | : atteinte localisée (le plus souvent oculaire)
Stade Il : faiblesse généralisée

I A : sans atteinte bulbaire

|18 : avec atteinte bulbaire (troubles de la déglutition parexemple)
Stade 111 : début aigu et/ou troubles respiratoires

Stade IV : myasthénie évoluée grave, progression des stades précé-
dents avec troubles de la déglutition ou de la ventilation
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Tableau 4.
Classification clinigue de la myasthénie selon I'échelle de la Myasthenia
Gravis Foundation of America ['!].

Classe | Atteinte limitée a un groupe musculaire (oculaire le plus
souvent)

Classe Il Faiblesse légére affectant des muscles autres qu'oculaires
Les muscles oculaires peuvent étre touchés
Ila : atteinte prédominant aux membres, aux muscles
axiaux, ou les deux
IIb - atteinte prédominant aux muscles oropharyngés,
respiratoires ou les deux

Classe 111 Faiblesse modérée affectant des muscles autres qu'oculai-
res. Les muscles oculaires peuvent étre toucheés
Ila : atteinte prédominant aux membres, aux muscles
axiaux, ou les deux
IIb - atteinte prédominant aux muscles oropharyngés,
respiratoires ou les deux

Classe IV Faiblesse sévére affectant des muscles autres qu'oculaires

Les muscles oculaires peuvent étre touchés
IV¥a : atteinte prédominant aux membres, aux muscles
axiaux, ou les deux
IV b : atteinte prédominant aux muscles oropharyngés,
respiratoires ou les deux

Classe V Myasthénie trés sévére : Intubation avec ou sans ventila-
tion mécanique
51 uniquement sonde nasogastrique — Vb




® Evaluation de la gravite

de la maladie : score
fonctionnel sur 100 =>»

Evaluer la

Fonction

Maintien des membres supérieurs
horizontalement

maximum ()

minimurm

Position des membres inférieurs
de type "Mingazini"

maximum )

minimum (2

Lever de latéte en position
couchée

Contre résistance
Sans résistance
Impossible

S'asseoir a partir de la position
couchée

Sans |'aide des mains
Impossible

Musculature oculaire extrinséque

Normale
Ptosis
Diplopie

Occlusion des yeux

Compléte

Incompléte avec recouvrement de la
cornee

Incompléte sans recouvrement de la
cornée

Mastication

Normale
Diminuée
Impossible

Déglutition

Normale
Perturbée sans fausses routes
Fausses routes

Parole

Normale
Nasonnée
Dysarthrie

M1 point pour 10 secondes
@1 point pour 5 secondes




K . PRISE EN CHARGE  OPERATOIRE
\) Bilan paraclinique spécifique :

=>» syndrome fréquent (= atteinte du diaphragme), courbe débit
/] volume en position couchée et assise pour voir I'effet de le masse médiastinale si
O atteinte thymique + évaluation de la (N
= 60ml/kg)

si corticothérapie

- Si autre pathologie auto-immune :

Tableau 6.
Pathologies auto-immunes associées a la myasthénie et leurs implications
anesthésiques.

Pathologie associée Implications anesthésiques

Thyroidite Hypo- ou hyperthyroidie symptomatique

Lupus érythémateux Risque thrombotique

disséminé Risque d’endocardite

Polyarthrite rhumatoide Risque d’intubation difficile
Risque de luxation atloidoaxoidienne (ris-
que de tétraplégie)

Anémie de Biermer, anémie Risques propres a I’anémie

hémolytique




PRE

multidisciplinaire
Kinésithérapie respiratoire
Pas
patch de nicotine

Injection d’iode

respiratoires

- Sinon : des anticholinestérasiques le jour de l'intervention car ils diminuent
I'efficacité des curares non dépolarisants et augmentent la durée d’action de la
succinylcholine

athologie non équilibrée : plasmaphérése ou Ig IV pré opératoire immédiat
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Tableau 7.

Médicaments (DCI) susceptibles d’aggraver la myasthénie [15],

Antibiotiques

Médicaments cardio-
vasculaires

Psychotropes et médi-
caments du systéme
nerveux central

Contre-indication
absolue (aggravation
clinique fréquente)

Aminosides
Colistine

Cyclines injectables
Télithromycine

Quinidiniques
Procainamides
Bétabloguants
(y compris collyres)

Diphénylhydantoine

Magnésium i.v.
Dantroléne
D Pénicillamine

Contre-indication
relative (precaution
d'emploi car
aggravation clinique
possible ou
exceptionnelle)
Lincosamides
Cyclines per os
Aminosides locaux
Quinolones
Macrolides et apparen-
tés

Lidocaine
[nhibiteurs calciques
Furosémide
Bretylium

Lithium
Benzodiazépines
Carbamazépine
Phénothiazine
IMAO

Magnésium per os
Quinquina

Dérivés nicotiniques
(sevrage tabagique)

IMAO : inhibiteurs de la monoamine oxydase ; DCI : dénomination commune
internationale ; i.v. : intraveineux.




PRE

2b

- Poursuite PYRIDOSTIG/

- PHLOROGLUCINOL et PARACETAMOL

le matin de l'intervention



PER

®* Anesthésie locale

esters

®* Anesthésie générale :

Propofol ntal, Kétamine (attention car

potentialiso
O

-> Opiacés : probléme de la dépression respiratoire donc en premiére

intension (effet on/off)



PER

® Curares non dépolarisants augmentée

>90%, sujet sain

commencer pali de la

nolarisant (succinylcholine) ué contrairement au cas des pathologies
. . . 4 . /-\
musculaires comme inuée car il y a moins de récepteurs fonctionnels

& I'acétylcholine dans la myasthénie : pour obtenir le méme effet

D reste peu efficace, mais métabolisme ralenti par les anticholinestérasiques

= Dose mg/kg

car risque d’induire un bloc neuromusculaire type non dépolarisant



Tableau 8.
Doses actives 95 % (DAg*) exprimées en mq kg™ des curares chez des sujets sains indemnes (contrdles) et présentant une myasthénie (23, 26, 28],

Suxaméthonium Atracurium Vécuronium
Contrile Myasthénie Controle Myasthénie Controle Myasthénie
N 20 10 10 N 10 3
DAy 0,310 0,240 | 0,140 0,036 0,0020

| N nombre de patients. * Dose entrainant a 'adducteur du pouce une diminution de 95 % de la hauteur de la 1" réponse (T1) du train-de-quatre par rapport  la valeur
controle(TO).



®* Importance majeure du monitorage

®* Antagonisation
Prostigmine

sugammadex

AT

possibles mais éviter I'association avec les curares car plus d’effet sur la
transmission neuro-musculaires =2 les halogénes augmentent les effets des curares non

dépolarisants et dépolarisants

® |ntérét de I’ avec



LA S B

* Attention

- Anesthé
s et locaux,

ains

inoside,

polymixine,
lincosamide, cyclines)

> la
curarisation, idem pour
I’hypothermie, la
dyskaliemie, I'acidose




PER

—RETV  Anesthésie générale

- AIVOC Propofol

Ringer lactate 500 ml,
drine pour chute tensionnelle &
90/40 une fois, oarticularité, patient stable O



PER

la cystoprostatectomie du 18/02/21 :

Conditionnement

Hypnotique AIVOC Propofol
Curarisation Rocuronium
Analgésie

AIVOC Remifentanil

de Dexmédétomidine car contre
indication relative (pote

- Remplissage par Ringer lactate +/- PSE de Noradrénaline 10ug/ml selon profil

tensionnel

- Antibioprophylaxie par AUGMENTIN 2g IV (+ 1g toutes les 2 heures)



Pyridostigmine = 750 mg j* 8
Capacité vitale< 291 -

Tableau 5.
Score de Leventhal ou score de prédiction du risque de complication
respiratoire postopératoire 1131,
3. PRISE EN Item Points
Durée de 1a maladie > 6 ans 12
1 C H A R G E Autre maladie respiratoire associée 10

L4 Total 34
O O P E R ATO I R E Score < 10 : extubation postopératoire immeédiate
Score 10-12 : zone d'incertitude
Score = 12 : ventilation mécanique postopératoire

Le plus souvent extubation au bloc comme le sujet sain, si trouble respiratoire /déglutition

9

si stade d'Osserman + /- échanges plasmatiques ou Ig IV
avec sédation/analgésie /kinésithérapie respiratoire
—> Critéres d’extubation : CV (VT + VRI +VRE) >25

ml/kg, Pa/Fi > 200 avec PEP<S5, toux et déglutition efficace

- Reprise des a dose thérapeutique

- Traitement associé : nutrition, prophylaxie thrombose, corticoides aux doses pré
opératoire

- >+ /- VNI post extubation



POST

Difficultés respiratoires

Crise myasthénique
Prostigmine 0.5 & 1 mg/kg IV aprés atropine 0.25

Crise cholinergique

IOT et arrét des anticholines

avation du bloc
rise cholinergique

Ré INTUBATION si :

si baissedela =~ | /kg) d’oU nécessite spirométre sj
possible ' 7 '

ne pas attendre I'’épuisement et ’hypercapnie, ’hypoxie est un signe tardif rare et
grave

VNI : si pas de trouble de la déglutition, avec sonde nasogastrique en place, surtout

/en pré-post IOT



Chez Monsieur R. pour la RETV du 13/01 :

Prévision du post opératoire pour la cystoprostatectomie radicale du 18/01 : |

Extubation 1es, normoterme,

e de difficultés respiratoires

aceétamol, Acupan sinon PCA de

-()Oxygénothérapie : 2L aux lunettes avec objectif de saturation & 96%

7Dbilitqﬁon active du patient



Stade de la maladie/score d’Osserman, traitement habituel : gravité si stade 3
et 4 +/- trouble de la déglutition

Consultation pneumologique =2 gravité si syndrome restrictif, capacite vitale
<15ml/kg

Consultation neurologique : poussée récente, force musculaire

Prémédication : kinésithérapie respiratoire / Maintien du traitement habituel si
maladie stable sans atteinte respiratoire pour chirurgie faible et intermédiaire /
Pas de benzodiazépine.

1¢" intention si possible : Anesthésie locale
Si Anesthésie générale : éviter si possible les curares / halogénés et privilégier
AIVOC Propofol + Remifentanil

Si les curares sont nécessaires : TOF pré curare obligatoire si TOF < 90% 2>

1/10eme de la dose habituelle / utiliser de préférence le couple Rocuronium-
Sugammadex / utilisation de la succynylcholine est possible lors des séquences
rapides mais & dose augmentée (1,5 & 2mg/kg)

Ventilation assistée pour les stades 3-4 d’Osserman + sédation/analgésie /kiné
respiratoire

Sinon extubation cf. sujet sain si CV > 25ml/kg, toux et déglutition efficace,
Pa/Fi >200 et PEP <5 +/- VNI post extubation

Reprise des anticholinestérasiques a dose habituelle sauf si contexte de détresse

respiratoire (1/2 dose)
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Tableau 7.

Médicaments (DCI) susceptibles d’aggraver la myasthénie [15],

Antibiotiques

Médicaments cardio-
vasculaires

Psychotropes et médi-
caments du systéme
nerveux central

Contre-indication
absolue (aggravation
clinique fréquente)

Aminosides
Colistine

Cyclines injectables
Télithromycine

Quinidiniques
Procainamides
Bétabloguants
(y compris collyres)

Diphénylhydantoine

Magnésium i.v.
Dantroléne
D Pénicillamine

Contre-indication
relative (precaution
d'emploi car
aggravation clinique
possible ou
exceptionnelle)
Lincosamides
Cyclines per os
Aminosides locaux
Quinolones
Macrolides et apparen-
tés

Lidocaine
[nhibiteurs calciques
Furosémide
Bretylium

Lithium
Benzodiazépines
Carbamazépine
Phénothiazine
IMAO

Magnésium per os
Quinquina

Dérivés nicotiniques
(sevrage tabagique)

IMAO : inhibiteurs de la monoamine oxydase ; DCI : dénomination commune
internationale ; i.v. : intraveineux.




Aggravation

Péridurale

Ropivacaine faible concentration 0.1% + Morphine ur diminuer

Myasthénie : anticholinestérasique +/- échanges plasmatiques



Lambert Eaton Myasthenic Syndrome

Normal LEMS
() Antibody —»
S o
ACh ACh__, |

ACR—8 B 88 8 p

Py

Muscle contraction

ACR—Q B B 8 g 2

No contraction

© Alila Medical Media - www.AlilaMedicalMedia.com

Maladie neuro-musculaire auto-immune

anti canaux calcique

* Fatigabilité proximale
I'effort ar
symptomatologie ent a la

* Atteinte neurovégétc : secheresse buccale
-‘udaﬁon, HTO, ROT abolis et

agissent aprées effort
: potentiels d’action de faible amplitude

au repos, qui augmentent a |'effort

Découvert fortuitement au cours d’une anesthésie

ou d’une prise d’inhibiteur calcique



Etiologie

paranéoplasique

maladies auto-immune ou HLA spécifique

ANESTHESIE

orage cf. myasthénie 2 1ére intention’

(decurarisation a la néostigmine inefficace)



* Myasthénie et thymecta

rocuronium-sugammadex Jennifer Jaubert, Sévérine Couffin, Marion Durand,

Didier Sirieix, Hopital privé d'Antony, service d'anesthésie, 92160 Antony







